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Streszczenie

Pomimo ogbélnoustrojowego charakteru klasycznych czynnikow
ryzyka rozmieszczenie blaszek miazdzycowych nie jest przypad-
kowe. Dobrze udokumentowany jest zwigzek topografii zmian
w odniesieniu do geometrii tetnic. W weztach naczyniowych
(podziaty i odejscia gatezi bocznych), a takze na krzywiznach we-
wnetrznych tetnic profil przeptywu przestaje by¢ osiowo syme-
tryczny lub pojawiaja sie odbiegajace od przeptywu Poieuselle’a,
ztozone przeptywy wtérne (ang. disturbed flow). W warunkach
przeptywu pulsacyjnego odstepstwa od ruchu uwarstwionego
dotycza najczesciej krotkiej fazy w okresie wyrzutu lub nie do-
tycza catej objetosci strugi. W takim przypadku trudno okreslic,
czy ruch spetnia juz definicje przeptywu turbulentnego, czy jest
Jtylko” zaburzony. Pojecie przeptyw zaburzony jest zatem szero-
kie i oznacza wystepowanie odstepstw od ruchu laminarnego
przynajmniej w czesci fazy cyklu pracy serca lub w czesci stru-
mienia. Termin ten obejmuje oderwanie warstwy przysciennej
(separacja przeptywu), ktérego konsekwencja jest formowanie
sie przeptywow wtérnych i wstecznych, a takze prady boczne,
przeptywy wirowe i oscylacyjne lub inne nieustalone przeptywy
nielaminarne. W szerszym znaczeniu w pojeciu tym miesci sie
rowniez osiowo niesymetryczny profil przeptywu. W pracy omé-
wiono znaczenie geometrii tetnic w formowaniu sie przeptywow
zaburzonych oraz ich znaczenie w procesie miazdzycowym.
Stowa kluczowe: miazdzyca, geometryczny czynnik ryzyka, za-
burzenia przeptywu.

Warunkiem ruchu laminarnego jest stabilnos¢ prze-
mieszczania sie czasteczek ptynu. W naczyniach o matym
promieniu krzywizny i stabilnym przeptywie krwinki poru-
szaja sie po torach tagodnie zakrzywionych.

Przeciwiefstwem ruchu laminarnego jest przeptyw
burzliwy, ktéry w swojej istocie jest nieustalony. Jego para-
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Despite the fact that the classic risk factors are systemic, di-
stribution of atherosclerotic plaques in the arteries is not ran-
dom. The relationship between spatial localization of lesions
and arterial geometry is well documented. Bifurcations, side
branches and inner wall of vessel curvature are the risk po-
ints of plaque formation where the flow profile is no longer
axially symmetrical or a complex secondary flow can develop
(disturbed flow). In the pulsatile flow, departures from the la-
minar flow most frequently last only in the short-period of the
systolic phase of a heart cycle, or are not related to the total
volume of the stream. It is difficult to differentiate whether the
flow is turbulent or only disturbed. Thus, the concept of the
disturbed flow is broad and implies the existence of deviation
from the laminar flow. The term “disturbed flow” includes the
separation of the boundary layer (flow separation) which leads
to the formation of secondary and retrograde flows, as well as
lateral and eddy currents, oscillating flows or other not deter-
mined non-laminar flows. The paper discusses the importance
of arterial geometry in the formation of disturbed flows and
their role in the atherosclerotic process.
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metry przyjmuja wartosci losowe, co oznacza, ze w kazdym
punkcie kierunek i predkos¢ zmieniaja sie w czasie (ryc. 1.).
Oprécz predkosci rownolegtej przeptyw turbulentny posia-
da sktadowa prostopadta do Sciany naczynia. Charaktery-
zuje sie fluktuacjg wszystkich sktadowych pola predkosci
W czasie oraz w przestrzeni.
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Ryc. 1. Przy przeptywie turbulentnym parametry przeptywu przyj-
mujg wartosci losowe, co oznacza, ze w kazdym punkcie cieczy
kierunek i predkosé przeptywu zmieniaja sie w czasie. Tory ruchu
czasteczek maja charakter losowy (panel gérny). Dla poréwnania
panel dolny przedstawia laminarny tor ruchu czasteczek przykta-
dowego ptynu

W uktadzie krazenia ruch krwi jest laminarny, jednak
w pewnych okolicznosciach traci stabilnos¢. Turbulencje
pojawiajg sie na zmienionych zastawkach, protezach za-
stawkowych, w tetniakach, w przetokach tetniczo-zylnych
oraz na zwezeniach miazdzycowych. Zjawiska ostuchowe
powstaja, jezeli turbulencja wprawia w wibracje struktury
state, takie jak ptatki zastawek lub Sciany naczynh.

Przy przeptywie burzliwym elementy morfotyczne pod-
legaja nie tylko r6znym przesunieciom podtuznym, ale tak-
Ze poprzecznym i powrotnym, co oznacza, ze krwinki prze-
mieszczaja sie chaotycznie (cecha przeptywu burzliwego jest
trojwymiarowosé turbulencji). Burzliwosd¢, z uwagi na sity
bezwtadnosci i sktadowe predkosci, w tym réwniez w kie-
runku do Sciany naczynia, powoduje wyrzucanie w strone
srédbtonka elementéw morfotycznych i czasteczek atero-
gennych. W warunkach ruchu laminarnego do takich zja-
wisk dochodzi znacznie trudniej, poniewaz czastki ptynac,
gromadza sie wokét osi przeptywu oraz sg odpychane od
endotelium (m.in. elektrostatycznie).

Zjawiskiem powigzanym z miazdzyca nie jest sam w so-
bie ruch turbulentny, pojawiajacy sie w stanach patologii,
lecz osiowo niesymetryczny profil przeptywu i formowanie
sie lokalnych ztozonych przeptywéw wtérnych, ktére mozna
okresli¢ jako odstepstwa od przeptywu Poiseuille’a. W aor-
cie i tetnicach odchodzacych od aorty sprzyja im przeptyw
odbywajacy sie z duzg predkoscia w fazie systolicznej, po
ktérym w diastole nastepuje gwattowne wyhamowanie ru-
chu krwi lub nawet pojawia sie przeptyw wsteczny [1, 2].
Inaczej przeptyw odbywa sie w tetnicach wiencowych, gdzie
zachodzi gtéwnie w rozkurczu, co nie oznacza, ze nie docho-
dzi w nich lub pomostach aortalno-wiefcowych do formo-
wania sie przeptywoéw wtérnych.

W klasycznym podreczniku patologii wydanym w 1961 r.
William Boyd pisze: ,[...] zaburzenia przeptywu, takie jak
zwolnienie oraz formowanie sie przeptywéw bocznych,
sprzyja osadzaniu sie ptytek krwi. Lokalizacja blaszek miaz-

Ryc. 2. Typowa lokalizacja zmian w tetnicach wiencowych (obrazowanie za pomoca wielowarstwowej tomografii komputerowej). Po lewej
— fragment lewej tetnicy wiericowej widoczny w przekroju porzecznym. Czesciowo uwapniona blaszka miazdzycowa znajduje sie w gatezi
przedniej zstepujacej na wysokosci odejscia gatezi diagonalnej. Po prawej rekonstrukcja tetnic wiefcowych w wielowarstwowej tomografii
komputerowej. Uwapniona zmiana zlokalizowana jest przy scianie bocznej dalszego odcinka pnia lewej tetnicy wieficowej, w miejscu po-
dziatu na gataz przednia zstepujaca i okalajaca
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B formowanie koryta rzeki

Ryc. 3A-B. A. Prawa tetnica wieficowa w obrazowaniu za pomocg wielowarstwowej tomografii komputerowej. Przyscienne blaszki
miazdzycowe umiejscowione s3 na krzywiznach wewnetrznych w poblizu odejécia gatezi bocznych. Jest to typowa lokalizacja, potwier-
dzajaca znaczenie geometrycznego parametru ryzyka. R6zng predkos¢ przeptywu na krzywiznie wewnetrznej i zewnetrznej tetnicy
mozna zaobserwowac podczas wykonywania koronarografii. B. Do zobrazowania zjawiska mozna postuzy¢ sie analogia do formowania
sie koryta rzeki. Na krzywiznach wewnetrznych, na ktére oddziatujg mate naprezenia Scinajace, dochodzi do nanoszenia osadéw i po-

wstawania mielizn

dzycowych jest zgodna z miejscami, w ktérych dochodzi do
zaburzen przeptywu, ktérymi sa bifurkacje i odejscia na-
czyn bocznych” [3].

Z punktu widzenia patomechanizmu miazdzycy istot-
ne s3 odstepstwa od osiowo symetrycznego przeptywu
Poiseuille’a oraz zwolnienie ruchu krwi w obszarach prze-
ptywéw zaburzonych. Ich powstawanie determinuje archi-
tektura naczyn, predkos¢ przeptywu, czestotliwosé pulsacji,
charakterystyka reologiczna krwi oraz wtasciwosci sprezy-
ste Scian tetnic (ryc. 2.1 3.) [4-7].

Czas zalegania krwi (ang. residence time) w obszarach
przeptywéw wtérnych jest tym dtuzszy, im lepkos¢ krwi
mierzona przy matych predkosciach Scinania jest wieksza.
Wydtuzenie czasu zalegania umozliwia przenikanie komoé-
rek i czasteczek zaangazowanych w proces miazdzycowy
do Sciany tetnic. Biomechaniczng konsekwencja jest pogru-
bienie btony wewnetrznej, powstanie nacieczen ttuszczo-
wych, a w rezultacie formowanie sie zmian wyniostych.

Z punktu widzenia mechaniki ptynéw efekty bezwtad-
nosciowe zwigzane ze ztozonymi cyrkulacyjnymi przepty-
wami wtoérnymi wydaja sie byé decydujace dla osadzania
sie czasteczek aterogennych na srédbtonku naczyniowym.
Mozna postuzy¢ sie tu analogia do dziatania urzadzeh do
odpylania gazéw. Gdy strumief zmuszany jest do nagtej
zmiany kierunku, to czastka pytu, ktéra z niego wypada,
uderza w powierzchnie ciata statego, na ktorej sie zatrzy-
muje. W odniesieniu do zaburzonego ruchu krwi $cianka
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jest Srodbtonek. Wytracenie z gtéwnego strumienia ele-
mentéw komorkowych i ich zdeponowanie na srédbtonku
sprzyja prozapalnej aktywacji komérek zaangazowanych
w proces miazdzycowy [8]. Przerwanie potaczen miedzy-
komérkowych i Scieficzenie warstwy glikokaliksu (ryc. 4.)
wyscielajacego srodbtonek stwarza okolicznos¢ sprzyjajaca
przenikaniu krwiopochodnych czasteczek aterogennych do
btony wewnetrznej naczynia, co zapoczatkowuje miejscowa
reakcje zapalno-wytworczg [9-12].

Proces ten nie jest jednorazowy, lecz wieloletni, a za-
wirowania w czesci strugi moga mie¢ niestaty, okresowy
charakter i pozostajg m.in. w zaleznosci od czestosci akcji
serca. Narastanie zmian postepuje wolno, z fazami remisji
i zaostrzen [13-15]. W wyniku mechanizméw naprawczych,
ktérym sprzyja poprawa parametrow hemoreologicznych
(np. obnizenie fibrynogenu, w mniejszym stopniu korekcja
zaburzen lipidowych) lub hemodynamicznych (zwolnienie
tetna) moze dochodzi¢ do poprawy warunkéw przeptywo-
wych, a tym samym do uwapnienia i stabilizacji zmian.

Chengiwsp.[16] wykazali, ze w poréwnaniu ze zmianami
tworzacymi sie w sferach przeptywéw oscylacyjnych (odej-
Scia gatezi bocznych) blaszki zlokalizowane w miejscach
formowania sie matych naprezen 3cinajgcych (krzywiz-
ny wewnetrzne naczyfn) zawierajg wiecej lipidéw, a mniej
komérek miesni gtadkich i kolagenu, przez co sag bardziej
podatne na pekniecie. Obserwacja ta potwierdza nie tylko
zwigzek hemodynamiki z aterogeneza, ale réwniez fakt, ze
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Ryc. 4. Od strony Swiatta naczynia srodbtonek pokrywa warstwa glikokaliksu, ktéra tworza proteoglikany, glikozoaminoglikany i gli-
koproteiny. W jego sktad wchodzi m.in. kwas hialuronowy oraz siarczan heparanu. Z uwagi na grupy siarczanowe jest on natadowany
ujemnie, co w wyniku elektrostatycznego odpychania rowniez obdarzonych tadunkiem ujemnym elementéw morfotycznych krwi utrud-
nia ich kontakt ze sciang naczynia. Proteoglikany zakotwiczone na btonie plazmatycznej uczestnicza w przenoszeniu naprezen Scina-
jacych do cytoszkieletu komorek, uczestniczac w ten sposéb m.in. w wydzielaniu tlenku azotu. Glikokaliks bierze udziat w transporcie
przezbtonowym. Jego uszkodzenie powoduja: stres oksydacyjny, hiperglikemia, cukrzyca, oksydowane czasteczki lipoprotein o matej
gestosci (ang. low density lipoproteins — LDL). W punktach ryzyka lokalizacji zmian, takich jak $ciany boczne bifurkacji oraz krzywizny
wewnetrzne naczyn, warstwa glikokaliksu jest cienka, co sprzyja adhezji leukocytéw, monocytéw i ptytek krwi do Sciany naczynia.
Uszkodzenie glikokaliksu powoduje dysfunkcje srédbtonka, przez co rozumie sie uposledzenie reakcji wazodylatacyjnej tetnic. Glikoka-
liks spetnia wiec wazng ochronng funkcje, a jego uszkodzeniu przypisuje sie istotny udziat w biomechanice procesu miazdzycowego.
Rycina zamieszona za zgoda redakcji ,Pharmacological Report”, pochodzi z pracy van den Berg BM, Nieuwdorp M, Stroes ES, Vink H
(Glycocalyx and endothelial (dys)function: from mice to men. Pharmacol Rep 2006; 58 Suppl: 75-80)
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charakter przeptywu determinuje fenotyp zmiany oraz jej
podatnos¢ na pekniecie [17].

Nieprzypadkowa topografie miazdzycy wyznacza roz-
ktad naprezen Scinajacych [4, 5]. Badania autopsyjne ame-

rykanskich zotnierzy polegtych w wojnie koreanskiej wyka-
zaty, ze jezeli kat podziatu pnia lewej tetnicy wieficowej na
gataz przednia zstepujaca i okalajaca byt wiekszy niz 80°,
to taka geometria bifurkacji stanowita czynnik ryzyka obec-
nosci blaszek miazdzycowych w miejscu rozwidlenia [18].

Termin ,geometryczny parametr ryzyka” oznacza taka
geometrie tetnic, ktéra sprzyja powstawaniu przeptywdw
wtérnych. Mozna do niej zaliczyé: rozwarty kat bifurkacji,
asymetrie Srednic tetnic potomnych, duzy promien krzywiz-
ny czy tez lokalne, po podziale naczyniowym, poszerzenie
tetnicy (np. opuszki tetnicy szyjnej wewnetrznej [19-25].
W miejscach wystepowania matych naprezen scinajacych
warstwa glikokaliksu jest cienka, a jej grubosé¢ ujemnie
koreluje z gruboscig btony wewnetrznej. Scieficzenie gliko-
kaliksu i zmiana jego sktadu zalezna od naprezen 5cinaja-
cych sprzyja zwiekszeniu przepuszczalnosci srédbtonka dla
krwiopochodnych czgsteczek aterogennych [26].

Przeptywy w bifurkacjach cechuja sie tym, ze liczba Rey-
noldsa jest mniejsza w odgatezieniach niz w tetnicy przed
podziatem. W uktadzie zylnym sytuacja jest odmienna.
Mniejsze naczynia tacza sie w wieksze (ang. fusion junction).
W duzych tetnicach potaczenie takie wystepuje pomiedzy

Ryc. 5. GataZ przednia zstepujaca w obrazowaniu za pomoca wie-

lowarstwowej tomografii komputerowej. Po oddaniu gatezi diago-
nalnej gataz przednia zstepujaca przebiega w tunelu utworzonym
przez mostek miesniowy. Z uwagi na wieksze wartosci naprezen
Scinajacych odcinek tetnicy przebiegajacy wewnatrzmiedniowo
oszczedzany jest przez proces chorobowy. Powyzej mostka w seg-
mencie 6. uwapniona zmiana miazdzycowa
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tetnicami kregowymi, ktére tworza tetnice podstawna mé-
zgu (ang. vertebrobasilar junction), lub moze zostac sztucz-
nie wytworzone poprzez wszycie do tetnicy pomostu omija-
jacego. W zwigzku z tym, ze przeptyw w bifurkacji odbywa
sie inaczej niz w potaczeniu 2 tetnic, to rowniez profil pred-
kosci przeptywu i rozktad naprezen Scinajacych jest inny.
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Ztozone przeptywy wtérne formuja sie w miejscu potacze-
nia 2 strumieni krwi prowadzonych przez tetnice kregowe
oraz na Scianach bocznych tetnicy podstawnej. Zwolnie-
nie przeptywu w ostrodze naczyniowej utworzonej przez
potaczenie tetnic kregowych nazywa sie obszarem krwi
stojacej (ang. dead water) [27]. Wykorzystujac numerycz-
ng mechanike ptynéw (ang. computational fluid dynamics
— CFD) oraz badania histometryczne, wykazano, ze tak jak
w przypadku bifurkacji i tutaj rozktad naprezen scinajacych
koreluje z lokalizacjg zmian, a na formowanie sie ztozonych
przeptywéw wtérnych wptywa kat potaczenia, jego ksztatt,
w tym stopien zaokraglenia, jak i stosunek poprzecznego
pola przekroju tetnic kregowych [28-32].

Innym przyktadem geometrycznego parametru ryzyka
jest zbyt duza szerokos¢ wszczepionego pomostu w sto-
sunku do zaopatrywanej tetnicy oraz rodzaj zespolenia
[33]. Po wszczepieniu stentu przerost btony wewnetrznej
wystepuje w obszarze wystepowania matych naprezen 5ci-
najacych [34-36]. W przypadku mostka miesniowego miej-
scem predysponowanym jest odcinek tetnicy znajdujacy
sie proksymalnie do zaciskanego w skurczu naczynia, co
ttumaczy sie warunkami hemodynamicznymi, w tym ate-
rogennym przeptywem wstecznym (ryc. 5.) [37, 38]. Przy-
ktadem naczyh wiefcowych, ktére pozostajg odporne na
proces miazdzycowy, sg gatezie septalne. Mozna to przy-
pisa¢ dwém faktom: po pierwsze, odejscie gatezi septalnej
od gatezi przedniej zstepujacej nastepuje najczesciej pod
katem ostrym, po drugie, zaraz po odejsciu ich przebieg jest
wewnatrzmiesniowy, co, jak wykazano w przypadku most-
ka miesniowego oraz tych odcinkéw tetnic kregowych, kté-
re sg ograniczone otworami poprzecznymi kregéw, stanowi
czynnik ochronny (zmniejszenie odksztatcalnosci $ciany
tetnicy) [39]. Podobny efekt ochronny w stosunku do prze-
rostu neointymy w pomostach wieficowych daje zastoso-
wanie zewnetrznego stentu naczyniowego [40-42].

Przytoczone przyktady wskazuja, ze hydrodynamicznym
czynnikiem ryzyka sg m.in. przeptywy wsteczne, jak ma to
miejsce w zmienionych miazdzycowo tetnicach natywnych
omijanych przez pomost naczyniowy [43]. Waznym czyn-
nikiem determinujacym profil przeptywu i formowanie sie
przeptywow wtérnych jest rowniez geometria tetnic.
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