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STRESZCZENIE

Choroby naczyniowe oSrodkowego ukiadu nerwowego (OUN) stanowia jedna z najczestszych
przyczyn niepetnosprawno$ci oraz $mierci wsrad rozwinietych spoteczenstw krajow europej-
skich. Pomimo intensywnych badain nad patogeneza tej grupy chordob wyniki ich leczenia nie
sg zadowalajace. Uzasadnia to konieczno$¢ dalszego doktadniejszego poznawania mecha-
nizmow regulacji mézgowego przeptywu krwi. W pracy dokonano syntetycznego przegladu
wspofczesnych pogladéw na temat podstaw morfologicznych i czynnosciowych regulacji
tego procesu w warunkach zdrowia i choroby. Oméwiono aktualne poglady na temat roli
mechanizméw metabolicznych, miogennych, neurogennych oraz fizycznych. Podkreslono
istotne znaczenie czynnosciowej integracji struktur naczyniowych, komorek nerwowych oraz
neurogleju, wchodzacych w sktad tak zwanej jednostki nerwowo-naczyniowej w skoordyno-
wanej kontroli mézgowego przeptywu krwi. Ponadto, przedyskutowano konsekwencje zmian
wynikajacych z uszkodzenia wymienionych mechanizméw w warunkach patologicznych.
W podsumowaniu autorzy podkreslaja, iz dla petniejszego zrozumienia mechanizméw regu-
lacyjnych mézgowego krazenia krwi konieczne jest uwzglednienie Scistego wspotdziatania
wielu, czesto nawet stabiej poznanych lub uwazanych za mniej istotne elementéw morfo-
logicznych (jak np. komarek glejowych czy czes$ci kapilarnej i Zylnej uktadu naczyniowego)
z czynnikami metabolicznymi, miogennymi i neurogennymi.
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nisms of the cerebral blood flow. The synthetic review of the current concepts concerning
morphological and functional basis of this process is presented. The role of metabolic,
myogenic, neurogenic and physical mechanisms of blood flow regulation are discussed.
Functional integration of the neuronal, vascular and neuroglial elements in the process
of neurovascular coupling is stressed by the authors. Finally, the pathophysiology and
consequences of the cerebral blood flow disturbances are underscored.

In summary, the close functional cooperation hetween morphological structures previously
regarded as less relevant for cerebral blood flow regulation (like neuroglia or capillary and
venous parts of cerebral vasculature) with metabolic, myogenic and neurogenic factors
must be taken into account for better understanding of brain circulation.
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UKEAD NACZYNIOWY MOZGOWIA
B ukiad naczy tetniczych
Mozgowie cztowieka jest narzadem charakte-
ryzujacym si¢ wysokim poziomem przemiany
materii, niezb¢dnym do zabezpieczenia jego
aktywnoS$ci w zréznicowanych warunkach fi-
zjologicznych. Odpowiedni doptyw krwi do
modzgowia zapewniaja dwa charakterystycznie
uksztattowane uktady naczyniowe: tetnic szyj-
nych wewnetrznych oraz tetnic kregowych. Jed-
nak udziat obu uktadéw w dostarczaniu krwi do
mozgowia jest zdecydowanie nieréwnomierny,
bowiem pierwszy z nich zapewnia doptyw okoto
80% objetosci minutowej krwi [1, 2, 3].
Odpowiedni i wydajny doptyw krwi jest
mozliwy dzigki obecnosci potaczen pomiedzy
gateziami tetniczymi nalezacymi do obu wy-
mienionych wyzej uktadéw naczyniowych (ryc.
1 AiB). Najwicksze znaczenie sposrod tych po-
Taczefi ma heksagonalny uktad kota t¢tniczego
mozgu [2, 4]. Nalezy jednak podkreslié, iz naj-
czgsciej jest on nierdwnomiernie uksztattowany,
aw pelni zréwnowazona jego postaé spotykana
jest zaledwie w okoto 20% przypadkéw.
Druga wazna grupe zespolen wytwarzaja
tetnice korowe, nazywane tez nieprecyzyjnie
naczyniami opony mig¢kkiej (leptomeningeal
vessels). Pelnig one istotng role fizjologicz-

na, zabezpieczajac przed wystapieniem nie-
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dokrwienia w obszarach kory mézgu, lezacej
na pograniczach terytoriéw zaopatrywanych
przez gtéwne tetnice (w rejonach tzw. pél
ostatniej taki) [2, 3, 5]. Jak si¢c uwaza, w warun-
kach fizjologicznych, ze wzgledu na brak gra-
dientu ci$niefn, w niektdrych zespoleniach tet-
nic korowych moze nie zachodzi¢ efektywny
przeplyw krwi, a jej ruch ma charakter pulsa-
cyjny. Potozenie takich pozornie nieczynnych
zespolefi wyznacza granice dorzeczy gtéwnych
naczyn tetniczych moézgowia (equal pressure
bondaries) [4]. W mézgowiu czlowieka brak
jest wystarczajacej iloéci zespolefi pomigdzy
unaczynieniem t¢tniczym korowym a glebo-
kim [2, 3].

Jak mozna podejrzewad, znaczenie fizjo-
logiczne réznego rodzaju zespolen naczy-
niowych w obrebie krazenia mézgowego jest
odmienne [2, 3, 4]. Stosunkowo duze pota-
czenia wystgpujace w obrgbie kota tgtniczego
moézgu, a takze drobne, ale za to liczne ze-
spolenia pomi¢dzy gateziami korowymi, od-
grywaja najprawdopodobniej wazniejsza rolg
w krotko trwajacych procesach wyréwnywania
deficytéw krazenia mézgowego. Zespolenia
wystepujace pomi¢dzy naczyniami zewnatrz-
iwewnatrzczaszkowymi odgrywaja, jak nalezy
sadzié, istotniejsza role podczas dtugotrwa-
tych zaburzen przeptywu krwi.

Przemystaw Kowianski i wsp.
Anatomia i fizjologia krazenia mézgowego

Odpowiedni doptyw krwi
do mozgowia zapewniaja
dwa charakterystycznie
uksztattowane uktady
naczyniowe: tetnic
szyjnych wewnetrznych
oraz tetnic kregowych
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Rycina. 1 Schemat unaczynienia tetniczego (A i B) oraz zylnego (C i D) mézgowia.
(A) W$rdd naczyn tetniczych rozréznia sig gatgzie korowe powierzchowne (*)

i Srodkowe gtebokie (**), pomiedzy ktérymi nie wystepujg w dostatecznej ilosci
istotne czynnos$ciowo zespolenia. Wazne znaczenie fizjologiczne majg potgczenia
pomiedzy koncowymi rozgatezieniami tetnic korowych (=) oraz pomigdzy
naczyniami tworzgcymi koto tetnicze moézgu (-). (B) W unaczynieniu tetniczym
wnetrza potkuli mézgu wiekszg role odgrywajg koncowe odcinki gatezi korowych

niz gatezi srodkowych. (C) Wéréd naczyn zylnych mézgowia rozréznia sie uktady zyt
powierzchownych (*) i gtgbokich (**). Istotng réznicg w stosunku do naczyn tetniczych
jest obecnos¢ licznych zespolen wsrdd gatezi zylnych powierzchownych (=), a takze
pomigdzy uktadem zyt powierzchownych i gtebokich (). (D) Udziat zyt giebokich

w drenazu wnetrza potkuli mézgu jest wigkszy niz uktadu zyt powierzchownych.

Nawet niewielkie zmiany
srednicy naczyn zylnych
mogaq mie¢ istotne
znaczenie dla zmian
wewnatrzczaszkowej
objetosci krwi
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B ukiad naczyn zylnych

Uktad zylny mézgowia sklada si¢ z zyt po-
wierzchownych i gtebokich (ryc. 1 CiD) [6, 7].
Zmienno$¢ uksztaltowania i przebiegu tych
pierwszych jest zdecydowanie wigksza [8]. Zyty
madzgowia charakteryzuja si¢ cienkimi §ciana-
mi, o stabo rozwinig¢tej warstwie mi¢§niowej,
niewielka iloscia zastawek, licznymi zespole-
niami, a takze mniejsza gestoScia unerwienia
przez wiékna uktadu autonomicznego niz na-
czynia tetnicze. Konsekwencja takiej budowy
jest mozliwo$¢ szybkiej zmiany kierunku prze-

ptywu krwi w zaleznoSci od gradientu ci$niefi,

wystepujacego na konicach odpowiedniego
naczynia. Ma to szczegélnie istotne znaczenie
w przypadku zamknigcia drogi odplywu w zy-
tach powierzchownych. Charakterystyczna bu-
dowa naczyn zylnych sprawia, ze wzrost oSrod-
kowego ciSnienia zylnego wystepujacy w klatce
piersiowej z tatwoscia przenosi si¢ na wzrost
ciSnienia w zylach szyjnych i kregowych, pro-
wadzac dowzrostu ci$nienia Srédczaszkowego.

W naczyniach zylnych glebokich mézgo-
wia, do ktérych naleza miedzy innymi zyly
wewnetrzne mozgu czy zyta wielka mozgu
(zyta Galena), w warunkach fizjologicznych
krew plynie zawsze w tym samym kierunku,
azamkniecie kazdego z tych naczyn prowadzi
do dramatycznego w skutkach zastoju zylnego
i obrzgku moézgu [9].

Dzi¢ki stosunkowo duzej §rednicy naczyn,
ich znacznej dtugosci oraz gestemu rozmiesz-
czeniu, w uktadzie zylnym gromadzi si¢ duza
cze$¢ moézgowej objetosci krwi [3]. Nawet
niewielkie zmiany Srednicy naczyfi Zylnych
moga miec istotne znaczenie dla zmian we-
wnatrzczaszkowej objetoSci krwi. Pomimo
swego rodzaju anatomicznej predyspozycji do
kontroli przeptywu krwi, udzial uktadu zylne-
go w procesie autoregulacji krazenia mézgo-
wego nie jest jednoznacznie wyja$niony [7].
Wyniki badan doS§wiadczalnych wskazuja, ze
zamknigcie korowych naczyf zylnych moze
upo$ledza¢ miejscowa odpowiedZ autoregu-
lacyjna. Nie mozna wigc obecnie wykluczy¢
udziatu uktadu zylnego w procesie autoregu-
lacji za poSrednictwem jednego z trzech me-
chanizmdéw: neurogennego, miogennego czy
tez metabolicznego [10, 11].

. Uktad naczyn wiosowatych

Rozmieszczenie naczyfi wlosowatych jest
nieréwnomierne w réznych cze$ciach méz-
gowia [12]. Ich gesto$¢ w istocie szarej jest
trzykrotnie wigksza niz w istocie biatej. Bra-
kuje przekonywujacych danych wskazujacych,
czy w kazdych warunkach przeplyw krwi za-
chodzi réwnomiernie w catym tozysku wtos-

niczkowym moézgowia, czy tez w stanie po-
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budzenia zachodzi tam zjawisko rekrutacji
i uruchomienia potaczen naczyniowych, nie-
wykorzystywanych w okresie spoczynkowym.
Zdaniem cz¢Sci autorow zmiany wielkosci
przeptywu krwi na poziomie mikrokrazenia
madzgowego polegaja w wigkszym stopniu na
zmianach szybkoSci przeplywu, a nie na zjawi-
sku stopniowej rekrutacji. Inna hipoteza za-
ktada wystepowanie mechanizmu swoistego
czynno§ciowego zwieracza, ograniczajacego
przeplyw krwi w czg¢Sci naczyn wlosowatych
w warunkach spoczynkowych [4, 13].

. Unerwienie naczyih mézgowych
Wewnatrzczaszkowe naczynia krwionoSne
sa zaopatrywane przez widkna nerwowe
nalezace do uktadu autonomicznego, jego
czeéci wspotczulnej, przywspdtczulnej oraz
przez gatezie trzewno-czuciowe [5, 11, 13].
Wiékna te tworza potozone w przydance na-
czyn sploty wegetatywne, ktorych siec siega
drobnych gatezi korowych. Nieco rzadsza sie¢
wldkien nerwowych wyst¢puje na powierzchni
drobnych gatezi przeszywajacych. Zrédtem
unerwienia tych ostatnich moga by¢ struktury
§rodmozgowe, jak miejsce sinawe, jadra szwu
czy podstawna czg$¢ przodomadzgowia.

Ciata neuronéw wspoétczulnych, uner-
wiajacych mig§nidwke naczyh mdzgowych,
polozone sa w zwojach szyjnych pnia wspot-
czulnego. Gtéwnym neuroprzekaZnikiem
uwalnianym przez widkna wspdtczulne jest
noradrenalina [14]. Rola unerwienia wspot-
czulnego naczyh mdzgowych jest najpraw-
dopodobniej zwigzana z modulacja procesu
autoregulacji. Jednak nawet silne pobudzenie
uktadu wspétczulnego, powodujace skurcz
naczyfi tetniczych mozgowia, inicjuje spadek
modzgowego przeptywu krwi nieprzekracza-
jacy 10% warto$ci wyjsciowej. Uwaza sig, ze
u 0s6b z nadci$nieniem tetniczym pobudze-
nie uktadu wspétczulnego przesuwa zakres
autoregulacji w kierunku wyzszych wartoSci
Sredniego ci$nienia tetniczego.

Unerwienie przywspétczulne naczyn

moézgowych jest zwigzane przede wszystkim
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z nerwem twarzowym. Nie mozna jednak
wykluczy¢ udzialu nerwu blednego w uner-
wieniu naczyf uktadu krggowo-podstawne-
go [5, 13, 14]. Gtéwnym neuroprzekaznikiem
tych widkien jest acetylocholina. Pobudzenie
uktadu przywspdtczulnego powoduje jedynie
nieznaczne rozszerzenie naczyn wraz z nie-
wielka zmiang mézgowego przeptywu krwi.

Do $cian naczynh mdzgowia docieraja po-
nadto wiékna trzewne czuciowe zwiazane
z nerwem tréjdzielnym. We widknach tych
wykryto obecno$¢ neuropeptyddéw: substan-
cji P, neurokininy A i peptydu zwigzanego
z genem kalcytoniny (CGRP, calcitonin gene
related peptide) [5, 13, 14].

. Jednostka nerwowo-naczyniowa i jej rola
W regulacji mozgowego przeptywu krwi
Wyniki badafi morfologicznych i czynno-
Sciowych prowadzonych w ciagu ostatnich
lat wskazuja na bardzo istotne znaczenie
skoordynowanej i precyzyjnej reakcji trzech
zasadniczych elementéw: neuronéw, neu-
rogleju oraz Sciany naczyniowej w procesie
utrzymania prawidlowej wielko$ci mézgo-
wego przeptywu krwi, okreslanej przez wie-
lu autoréw mianem tak zwanego sprzezenia
nerwowo-naczyniowego [15]. Uzasadnito to
potrzebe wprowadzenia pojecia tak zwanej
jednostki nerwowo-naczyniowej. Spetnia
ona koordynujaca role zaré6wno w warun-
kach fizjologicznych, jak i w przebiegu wielu
procesow patologicznych osrodkowego ukta-
du nerwowego (OUN). Wérdd sktadnikow
morfologicznych wspomnianej jednostki na
szczegllne podkreSlenie zastuguje udziat ko-
morek gleju gwiazdzistego (astrocytéw) [16].
Cechy morfologiczne stawiaja je niejako
w uprzywilejowanej pozycji pod wzgledem
mozliwo$ci wpltywania na regulacje mézgo-
wego przeptywu krwi [17]. Astrocyty maja
mozliwo$§¢ wpltywania na tetniczy (oporowy),
kapilarny (zwigzany z utrzymaniem szczelno-
§ci bariery funkcjonalnej krew-mézg) oraz
zylny (pojemno$ciowy) odcinek tozyska na-

czyniowego.
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ZARYS FIZJOLOGI KRAZENIA MOZGOWEGO
Catkowita pojemno$¢ uktadu naczyniowego,
znajdujacego si¢ we wnetrzu jamy czaszki do-
rostego cztowieka, zawiera si¢ w przedziale od
okoto 70 do 100 ml. Jednak przez mézgowie,
0 masie stanowiacej zaledwie okoto 2% cat-
kowitej masy ciata, przeptywa az 700-900 ml
krwiw ciagu jednej minuty, co stanowi okoto
15-20% pojemnosci minutowej serca [13, 18].
Najwieksza czg§¢é wewnatrzczaszkowej obje-
toéci krwi (okoto 60-70%) przypada na na-
czynia zylne i zatoki opony twardej. Jedynie
okoto 30-40% tej objetosci wypetniaja naczy-
nia wlosowate i tgtnicze.

Ze wzgledu na zréznicowany udziat w pro-
cesie regulacji przeptywu krwi wprowadzono
podziat naczyh mézgowia na naczynia opo-
rowe i pojemnoSciowe [4, 11]. Do pierwszych
naleza mniejsze naczynia tetnicze, charak-
teryzujace si¢ migSniowym typem budowy
§ciany naczyniowej, oraz drobne tetniczki
(arteriole). Do drugich zalicza si¢ naczynia
wlosowate oraz zyly. Stanowia one swoista re-
Zerwe pojemnos$ciowa wewnatrzczaszkowego
uktadu naczyniowego, wykorzystywana w me-
chanizmach szybkiego kompensowania zmian
objetosci krwi w przebiegu wielu proceséw
patologicznych [19].

Respektujac przedstawiony wyzej uzy-
teczny podziat uktadu naczyniowego, nalezy
jednak zaznaczy¢, iz w §wietle aktualnego
stanu wiedzy r6zne mechanizmy regulacyjne
opieraja si¢ na wykorzystaniu wszystkich ty-
pow naczyh do zabezpieczenia wystarczajacej

wielkoSci przeptywu mézgowego.

N Rownowaga ohjetoSciowo-cisnieniowa
we wnetrzu jamy czaszKi

Jama czaszki stanowi przestrzefi mieszczaca:
madzgowie, naczynia krwiono$ne wraz z prze-
pltywajaca krwig oraz ptyn mézgowo-rdzenio-
wy. Ze wzgledu na niezmienng u dorostego
cztowieka pojemnos$¢ jamy czaszki, suma obje-
toSci wypetniajacych ja sktadnikéw jest warto-
$cig stata. W praktyce oznacza to, ze przyrost
objetosci jednego z nich wptywa na zmniejsze-

nie objetosci pozostatych [20, 21]. Uwzgled-
niajac zmieniajace si¢ dynamicznie objetosci
wszystkich struktur wewnatrzczaszkowych,
nalezy przyjaé, iz panujace we wnetrzu jamy
czaszki tak zwane ci§nienie Srddczaszkowe
(ICP, intracranial pressure) jest wypadkowa
ci$nien wywieranych przez wszystkie znajdu-
jace si¢ tam sktadniki (co jest trescig doktryny
Monro-Kellie) [20, 22].

Wzrost objetosci jednej ze struktur poto-
zonych §rédczaszkowo, w warunkach pato-
logicznych (np. w konsekwencji wystapienia
obrzeku mézgu, krwiaka §rédczaszkowego,
guza) po przekroczeniu zakresu kompensa-
cji, prowadzi do wzrostu wartosci ICP. Fizjo-
logiczna warto$¢ ICP u dorostego cztowieka
zalezy od budowy ciata i jego utozenia [22].
W pozycji lezacej zakres wartosci prawidto-
wych wynosi od 0 do 10 mm Hg.

Wzrost wartoSci ICP powyzej 40 mm Hg
wplywa na zmniejszenie ci$nienia perfuzyjne-
go, podjakim krew przeptywa w naczyniach mo-
zgowia [13, 23]. Moze to doprowadzi¢ do spad-
ku wielko$ci mézgowego przeptywu krwi (CBF,
cerebral blood flow) wraz ze wszystkimi tego
konsekwencjami w postaci charakterystycz-
nych objawéw neurologicznych [21, 22, 24].
Dalszy wzrost ci$nienia §rédczaszkowego do
wartoSci przekraczajacej aktualng warto§c cis-
nienia perfuzyjnego prowadzi nieuchronnie do
zatrzymania mézgowego przeptywu krwi.

W warunkach fizjologicznych §rednia
warto$¢ CBF wynosi okoto 50 m1/100 g/min.
Nalezy jednak podkreSlié, ze jest ona zrézni-
cowana w poszczegdlnych czesciach mdzgo-
wia i wynosi ok. 70-90 m1/100 g/min w istocie
szarej oraz okoto 20-30 ml/100 g/min w isto-
cie bialej. Wielko$¢ CBF zalezy od wartosci
ci$nienia §rédczaszkowego oraz od wielkoSci

oporu naczyniowego.

REGULACJA MOZGOWEGO PRZEPLYWU KRWI

Wielkos§¢ CBF pozostaje w znacznym stopniu
niezalezna od aktualnych wartosci ci$nienia
tetniczego, a takze od objetosci wyrzutowe;j

serca. Ta istotna cecha jest zwigzana z wyste-
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powaniem mechanizmu autoregulacji. Auto-
regulacja CBF polega nazdolnoscizachowania
dostatecznego przeptywu krwi, niezaleznie od
zmian warto$ci Sredniego ci$nienia tetniczego.
Jest ona SciSle zwiazana z potrzebami metabo-
licznymi [22, 23, 25]. Kontrola CBF zachodzi
w oparciu o mechanizmy miogenne, metabo-
liczne, neurogenne, a takze czynniki fizyczne.
Utrzymanie stabilnego przeptywu krwi, oprécz
mechanizmdéw autoregulacyjnych, zalezy tak-
ze, cho¢ w mniejszym stopniu, od reakcji odru-
chowych, jak na przyktad odruch wywolywany

pobudzeniem baroreceptoréw.

. Mechanizm miogenny

W warunkach dos$wiadczalnych znaczne
ikrotkotrwate zmiany ci§nienia perfuzyjnego
wywotuja reakcje w postaci zmiany wielkoSci
CBF w ciagu kilkunastu lub kilkudziesi¢ciu
sekund. Mozna podejrzewad, ze mechanizm
takiej reakcji ma przede wszystkim podtoze
miogenne, a nie metaboliczne. Miogenny me-
chanizm regulacji przeplywu krwi zalezy od
wartoSci gradientu ciSnienia transmuralnego,
czyli od réznicy pomigdzy wartoscia ci$nienia
panujacego na zewnatrz oraz wewnatrz na-
czynia[22,26,27]. Wtdkna mig§niowe kurcza
si¢, reagujac na ich rozcigganie powodowane
wzrostem ci§nienia wewnatrznaczyniowego
(wzrastajacy gradient ci$nienia transmural-
nego). Te same wtdkna ulegaja rozkurczowi
podczas spadku ci§nienia wewnatrznaczy-
niowego (malejacy gradient ci§nienia trans-
muralnego). Prowadzi to odpowiednio do
zmniejszenia lub zwigkszenia §wiatta naczy-
nia tetniczego, a w konsekwencji do zmian
wielkoSci przeptywu krwi.

Uwaza sig, ze warto$¢ ci$nienia transmu-
ralnego ma decydujace znaczenie w wywotaniu
reakcji miogennej. Miogenny mechanizm au-
toregulacji dziata sprawnie w przedziale war-
toSci §redniego ci$nienia tetniczego od okoto
50do 150 mm Hg [18]. Po przekroczeniu tych
wartoSci wielko$¢ CBF ulega zmianom. Obni-
zenie Sredniego ci§nienia tetniczego ponizej

dolnej granicy zakresu autoregulacji, mimo
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iz prowadzi do maksymalnego rozszerzenia
naczyf, nie chroni przed spadkiem perfuzji.
Systematyczny wzrost powyzej gornej granicy
zakresu autoregulacji, pomimo poczatkowe-
go maksymalnego skurczu naczyf tetniczych,
prowadzi do dalszego niekontrolowanego
zwigkszenia przepltywu mézgowego na sku-
tek biernego rozszerzenia §wiatta tetniczek
przedwlosowatych, a w rezultacie do pokona-
nia ich napiecia mig§niowego. Dalsze zwigk-
szenie przeptywu krwi jest zalezne w sposéb
wprost proporcjonalny od wzrastajacej war-

toSci §redniego ci$nienia tetniczego.

. Mechanizm metaholiczny
Podstawowym warunkiem zachowania funk-
cji OUN jest adekwatny do zapotrzebowania
poziom przemian metabolicznych. Wigze si¢
to $cisle z koniecznoS$cig zapewnienia dosta-
tecznego przeptywu krwi w naczyniach mé-
zgowych. Jak si¢ powszechnie uwaza, wazny-
mi czynnikami, majacymi wpltyw na wielkos¢
CBEF, s3 prezno$¢ CO, (PaCO,), wartos¢ pH
krwi tetniczej oraz prezno$é O, (PaO,) [10,
27, 28]. Sposrdéd wszystkich czynnikéw meta-
bolicznych zmiany PaCO, stanowig prawdo-
podobnie najwazniejszy bodziec wplywajacy
nawielko$¢ CBF. Uwaza si¢, ze CO, najsilniej
oddzialuje na tetniczki kory mézgu, wplywajac
na zmiang ich §rednicy. PoSrednio prowadzi
to do zmian wielkoSci CBF, objetoSci krwi
w naczyniach mézgowia, a w konsekwencji
do zmian warto$ci ICP.

Mechanizm dziatania CO, rozpuszczo-
nego we krwi tetniczej wiaze si¢ z jego fatwa
dyfuzja do przestrzeni migdzykomoérkowej,
gdzie uczestniczy w powstawaniu jonow
HCO,~, zwigkszeniu stgzenia jonéw H*
i zmianach wartoSci pH. Jak si¢ uwaza, dzia-
tanie CO, na naczynia mézgowe zachodzi za
posrednictwem jondéw H* oraz zmian wartosci
pH zaréwno w przestrzeni migdzykomoérko-
wej, jak i we wnetrzu komdrek miesniowych
$ciany naczyniowej [29].

W pewnym uproszczeniu mozna powie-

dziec, ze CO, spetnia rolg swoistego tacznika

Miogenny mechanizm
regulacji przeptywu
krwi zalezy od warto$ci
gradientu ci$nienia
transmuralnego, czyli
od roznicy pomigdzy
warto$cig cisnienia
panujacego na zewnatrz
oraz wewnatrz naczynia

Sposrdd wszystkich
czynnikow metabolicznych
zmiany PaC0, stanowia
prawdopodobnie
najwazniejszy bodziec
wptywajacy na wielko$¢
CBF
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pomiedzy procesami metabolicznymi a wiel-
koscia przeptywu krwi w mézgowiu. Latwosé
przechodzenia przez barier¢ krew-mozg
ttumaczy dziatanie modulujace pH ptynu
w przestrzeni zewnatrzkomdrkowej. Warto
zaznaczy¢, ze przy zachowanej ciggtosci ba-
riery krew-moézg zmiany pH we krwi tetni-
czej nie wplywaja tak bardzo na wartos$¢ tego
parametru w plynie zewnatrzkomoérkowym.
Warto$¢ ta ulega zmianie na skutek powsta-
wania jonéw H* w przebiegu beztlenowych
procesOw metabolicznych wewnatrz samego
mozgowia (np. glikoliza beztlenowa i powsta-
nie kwasu mlekowego).

Hipokapnia prowadzi do zweZenia §wiatta
naczyh mézgowych orazzmniejszenia przeply-
wu krwi [29, 30]. Wystepujace w jej przebie-
gu zmniejszenie objetosci krwi w naczyniach
mozgowych oraz wartosci ICP zostato wyko-
rzystane w metodzie kontrolowanej hiperwen-
tylacji. Hiperkapnia powoduje rozszerzenie
naczyn mozgowych, zwigksza przeptyw krwi
oraz catkowita jej objeto$¢ w naczyniach moz-
gowia, a takze powoduje wzrost ICP [22, 29].
Nalezy podkreSli¢, iz oddziatywanie CO, na
naczynia mézgowe jest niezalezne od aktu-
alnych wartoSci ci$nienia tetniczego w jego
prawidtowym zakresie.

Spadek PaO, we krwi tetniczej prowadzi
do rozszerzenia §wiatla naczyn oraz wzrostu
przeptywu krwi [31]. Zwigkszenie za$§ zawar-
tosci tlenu w naczyniach tetniczych prowadzi
doich zwezenia i zmniejszenia wielkoSci prze-
ptywu. Dziatanie O, na naczynia mézgowe jest
w znacznym stopniu niezalezne od innych me-
chanizméw autoregulacyjnych.

Poniewaz w warunkach fizjologicznych
ciSnienie parcjalne O, w tkance nerwowe;j
nie zmienia si¢ w istotny sposdb, jest mato
prawdopodobne, aby lokalny spadek prezno-
$ci tlenu stanowit gtéwny sygnat dostosowu-
jacy wielko$¢ przeptywu krwi do aktualnego
poziomu przemian metabolicznych. Zmiany
zawartoS$ci tlenu w tkance nerwowej wyste-
puja powoli i w duzo mniejszym zakresie, niz

we krwi przeptywajacej w tetnicach mozgo-

wych. Wobec tego zawarto§¢ tlenu w tkance
nerwowej nie moze by¢ uwazana za czynnik
kontrolujacy przeptyw krwi, jak ma to miej-
sce w przypadku warto$ci tkankowego pH.
Sugeruje to, ze w warunkach fizjologicz-
nych kontrola mézgowego przeptywu krwi
zalezy w wigkszym stopniu od wartoSci pH
w przestrzeni zewnatrzkomoérkowej, niz od

zawartosci O,.

B Mechanizm neurogenny

W mézgowiu cztowieka uktad naczyniowy
odznacza si¢ swoista autonomia, jesli chodzi
0 jego stopief podporzadkowania dziataniu
uktadu wegetatywnego. BodZce neurogenne
odgrywaja mniejsza role w regulacji przeply-
wu krwi w naczyniach mézgowych, niz ma
to miejsce w naczyniach innych narzadow
[5, 11, 32]. Istotnym czynnikiem jest bowiem
brak tonicznego pobudzenia wspéiczulnego,
powodujacego state napiecie mie§niéwki na-
czyfi mézgowia. Odpowiednie reakcje naczyn
mézgowych, migdzy innymi wywolywane po-
budzeniem baroreceptoréw, sa stosunkowo
stabo zintegrowane z reakcjami uktadu kra-
zenia w innych okolicach ciata [33]. Fizjolo-
giczne znaczenie unerwienia naczyh mdzgo-
wia przez stosunkowo liczne wiékna uktadu
autonomicznego w dalszym ciagu wymaga
szczegblowego wyjasnienia. Nowsze badania
wskazuja na mozliwo$¢ udziatu pobudzenia
wspétczulnego w przesunigciu zakresu auto-
regulacji w strong wyzszych wartoSci. Dotyczy
to zaréwno dolnej, jak i gérnej wartoSci §red-
niego ci$nienia tgtniczego, wyznaczajacych
zakres autoregulacji.

Podobnie, udzial uktadu przywspdtczul-
nego w autoregulacji mézgowego przeptywu
krwi jest ograniczony i nie potrafimy precyzyj-
ne okresli¢ jego funkcji [32]. Pobudzenie tego
uktadu w reakcji na niedokrwienie powoduje
rozszerzenie naczyf, a przecigcie galezi przy-
wspotczulnych u zwierzat doSwiadczalnych po
wywotaniu niedokrwienia przez zamknigcie
tetnicy Srodkowej mézgu prowadzi do zwigk-

szenia obszaru zawalowego.
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Podsumowujac, w warunkach fizjologicz-
nych kontrola neurogenna wielkoSci przepty-
wu mézgowego krwi ma najprawdopodobniej
ograniczone znaczenie, ustepujac miejsca dzia-

faniu czynnikéw miogennych i metabolicznych.

. Wptyw czynnikéw fizycznych

LepkosS¢ krwi

Lepkos$¢ krwi determinuje w znacznym
stopniu wielko§¢ oporu naczyniowego [34].
Zmniejszenie lepkosci prowadzi do wzrostu
wielkoSci mézgowego przeptywu krwi, zas jej
zwigkszenie — ma dziatanie przeciwne. Do
najwazniejszych czynnikéw wplywajacych na
zmiany lepkoSci krwi naleza zmiany warto-
$ci hematokrytu, zmiany zdolnoSci agregacji
krwinek czerwonych, ich podatno$¢ na od-
ksztalcenia, a takze zmiany lepkosci osocza.
Z praktycznego punktu widzenia najistotniej-
sze znaczenie maja zmiany wartosci hemato-
krytu [35]. Jego wzrost prowadzi do zmniej-
szenia przeptywu krwi, za$ spadek — przyczy-
nia si¢ do jego zwigkszenia. Ponadto, zmiany
wartoSci hematokrytu moga wptywac posred-
nio na wielko$§¢ przeptywu krwi, zmieniajac
jej zdolno$¢ do przenoszenia tlenu (zmiany
Pa0,). Ten posredni wptyw zmian hemato-
krytu na warto§¢ CBF moze w okreslonych
warunkach mie¢ wigksze znaczenie nizzmiany

innych parametréw lepkosci.

Temperatura

Intensywnos$¢ i szybko$¢ przemiany materii
jest zalezna od temperatury i zmniejsza si¢
wrazzjej obnizeniem. Umiarkowana hipoter-
mia wplywa na obnizenie poziomu przemian
metabolicznych, uwalnianie neuroprzekazni-
kéw i wolnych rodnikéw tlenowych, utrzyma-
nie szczelno$ci bariery krew-moézg, a takze na
wielko$¢ CBF [36, 37].

B Wptyw innych czynnikéw na wielkos¢
mozyoweyo przeptywu krwi

Czynnikami majacymi wplyw na zmiang

wielkosci przeptywu krwi sa miedzy innymi:

adenozyno-5’-trifosforan (ATP)iadenozyna,
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jony K* oraz Ca?*, tlenek azotu, neuropep-
tydy, a takze prostacyklina i prostaglandyny.

Adenozyna

Pochodzi ona z rozktadu hydrolitycznego
ATP, ktéry odbywa si¢ przede wszystkim
w astrocytach [38, 39]. Wykazano wplyw ade-
nozyny na rozszerzanie naczyf tetniczych
moézgowia. Jednak st¢zenie adenozyny, nie-
zbedne do wywotania zmian wielko$ci mézgo-
wego przeplywu krwi, przewyzsza jej stezenie
w plynie zewnatrzkomérkowym, wystepujace
w warunkach fizjologicznych. Trudno wigc
uwazac¢ adenozyn¢ za czynnik majacy zasadni-
cze znaczenie w procesie regulacji przeptywu
krwi w m6zgowiu w warunkach fizjologicz-
nych, a jej rola w tym procesie wymaga dal-
szych intensywnych badaf.

Jony potasowe

W warunkach doswiadczalnych wykazano
udziatjonéw K+ zar6wno w procesie wzrostu,
jak i spadku napigcia §ciany naczyh mozgo-
wych, a ostateczny charakter reakcji zalezy od
stezenia tych jondw w przestrzeni miedzyko-
morkowej [40,41]. Warto jednak zauwazy¢, ze
w warunkach fizjologicznych, pomimo zmian
stezenia tych jonéw, wynikajacej z roznej
aktywnoSci metabolicznej okreslonych oko-
lic mdézgowia, ich stezenie utrzymywane jest
w waskich granicach i nie ulega na tyle istot-
nym zmianom, aby mozna bylo przypisaé im
wiodaca rolg w procesie autoregulacji prze-

ptywu mézgowego krwi.

Tlenek azotu

Ten gazowy neuroprzekaznik jest wytwarza-
ny miedzy innymi w komoérkach §rédbtonka
naczyniowego i komérkach nerwowych poto-
zonych w bezposrednim sasiedztwie naczyn
moézgowych [42]. Jest uznawany za istotny
mediator napigcia mig§niowego §ciany na-
czyniowej [43]. Charakteryzuje si¢ zdolnoscia
rozszerzania naczyi, szybka dyfuzja do komo-
rek mig$nidowki gtadkiej Sciany naczyniowej,

a takze krétkim okresem péttrwania.
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Neuropeptydy

Do neuropeptydéw dziatajacych na naczynia
moézgowe naleza migdzy innymi: cholecysto-
kinina, CGRP, neurokinina A, neuropeptyd
Y, neurotensyna, serotonina, somatostatyna,
substancja P, wazoaktywny peptyd jelitowy
(VIP, vasoactive intestinal peptide), endoteli-
na, atakze wazopresynaiendorfiny 5, 14, 44].
Wiele z nich wspdtwystepuje w zakonczeniach
nerwowych widkien autonomicznych zaopa-
trujacych naczynia mézgowe, a ostateczny
efekt czynnoSciowy zalezy w znacznym stop-
niu od charakteru kolokalizacji z innymi neu-
roprzekaznikami oraz receptoréw bedacych
celem ich dziatania. WyjaSnienie znaczenia
neuropeptydéw w regulacji krazenia mézgo-
wego wymaga dalszych badan.

Prostacyklina i prostaglandyny

Funkcja pochodnych kwasu arachidonowego
w procesie regulacji przeptywu mézgowego,
cho¢ wykazana w licznych badaniach do-
Swiadczalnych, nie jest jeszcze wystarczajaco
doktadnie poznana. Prostacyklina wykazuje
dziatanie rozszerzajace naczynia mézgowe
[45, 46]. Prostaglandyny PGE2 i PGI2 wyka-
zuja dziatanie rozszerzajace naczynia, a pro-
staglandyna PGF2a — powoduje ich skurcz
[47, 48]. Ponadto, czynnikiem ktéremu moz-
na przypisaé¢ dziatanie skurczowe jest kwas
20-hydroksytetraecicosaenowy (20-HETE),
jednak jego udziat w regulacji wielkoSci CBF
zaréwno w warunkach fizjologicznych, jak
i patologicznych nie zostal dotychczas po-
wszechnie zaakceptowany i wymaga dalszych
badan [49, 50].

SKUTKI ZABURZEN AUTOREGULACJI
MOZGOWEGO PRZEPLYWU KRWI

Wiele proceséw patologicznych, jak na przy-
ktad krwotok Sr6dmdézgowy, krwawienie pod-
pajeczynéwkowe czy tez udar niedokrwienny,
prowadzi do wystapienia zaburzen regulacji
CBF [21, 51]. NajczeSciej prowadza one do
nasilenia skutkéw pierwotnego uszkodzenia.

W okre§lonych warunkach zaburzenie mecha-

nizméw regulacji przeplywu moze dotyczy¢ je-
dynie reakcji naczyniowej na zmiany ci$nienia
tetniczego przy zachowanej reakcjina PaCO,,
co okreslane jest mianem zdysocjowanego po-
razenia naczyniowego (dissociated vasoparaly-
sis) [52]. Utrata wrazliwo$ci naczyn na zmia-
ny zawarto$ci CO, we krwi zachodzi dopiero
w stanie silnie zaawansowanej niewydolno§ci
krazeniowo-oddechowej. Wskazuje to na wy-
razne zréznicowanie podatnoSci poszczegol-
nych sktadowych mechanizmu autoregulacji
na proces patologiczny. W niektorych przy-
padkach uszkodzenie autoregulacji moze po-
jawi¢ sie w rejonie odleglym od ogniska zawa-
tu, guza czy usunigtej malformacji naczynio-
wej, anawet w przeciwlegtej potkuli (zjawisko
diaschizy) [53, 54]. W obszarze uszkodzenia
mechanizméw autoregulacji wzrost wartosci
$redniego ciS$nienia t¢tniczego (a wigc takze
ci$nienia perfuzyjnego) moze doprowadzi¢ do
biernego wzrostu CBF. Jednak wystepujacy
lokalnie obrzgk mézgu moze ograniczy¢ lub
wrecz uniemozliwié wzrost przeptywu krwi po-
mimo wzrostu ci§nienia systemowego (zjawi-

sko ,falszywej autoregulacji”) [55, 56].

B Zmniejszenie mozgowego
przeptywu krwi

Skutki niedokrwienia mézgowia zaleza mig-
dzy innymi od wielkoS$ci spadku przeptywu
krwi, dtugosci czasu w ktérym on nastapit,
gestoSci unaczynienia, a takze charaktery-
stycznych cech metabolizmu w okre§lonym
obszarze moézgowia. Objawy wynikajace
ze zmniejszenia CBF w wielu miejscach
mdzgowia pojawiaja si¢, gdy Srednia jego
warto§¢ obnizy si¢ ponizej poziomu okoto
20-30 m1/100 g/min. Tetniczki przedwtoso-
wate, spelniajace funkcje naczyn oporowych,
rozszerzaja si¢, umozliwiajac zabezpiecze-
nie odpowiedniego przeptywu [57, 58]. Po
wyczerpaniu zdolnoSci rozszerzania naczyn,
zmniejszenie wartoSci mézgowego ci$nienia
perfuzyjnego prowadzi do stopniowego spad-
ku przeptywu krwi. Jednym z mechanizméw

obronnych w tej fazie rozwoju niedokrwienia
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jestzwigkszone wykorzystanie tlenu w proce-
sach metabolicznych (wzrost ekstrakcji tlenu)
oraz uruchomienie szlakéw metabolicznych
przemian beztlenowych. Po wykorzystaniu
tych mozliwosci dochodzi do stopniowego
zmniejszenia intensywnosci procesow meta-
bolicznych, czego wyktadnikiem jest spadek
warto$ci mozgowego zuzycia tlenu [22, 59].
Transmisja synaptyczna ulega uposledzeniu
po przekroczeniu wartoSci przeptywu mdzgo-
wego ponizej okoto 20 ml/100 g/min. Dalszy
spadek przeptywu mozgowego prowadzi do
zaburzenia aktywnoSci elektrycznej komo-
rek nerwowych, a wigc zdolnoSci utrzymania
spoczynkowego potencjalu blonowego i gene-
rowania potencjatu czynno$ciowego. Obnize-
nie wartoSci przeptywu mézgowego do okoto
8-10 ml/100 g/min prowadzi do catkowite-
go wstrzymania proceséw metabolicznych.
Wkroétce dochodzi do §mierci komorki.

Z praktycznego punktu widzenia istotne
znaczenie maja te obszary tkanki nerwowej,
w ktdérych przeptyw krwi utrzymuje si¢ na
poziomie uniemozliwiajacym co prawda pra-
widlowe jej funkcjonowanie, lecz niepowodu-
jacym $mierci komdrek nerwowych [60, 61].
Obszar tej zagrozonej niedokrwieniem tkanki
(nazywany takze strefa potcienia — penum-
bra) obejmuje komorki, ktére moga podjaé
swa fizjologiczna role, jesli przeplyw krwi
zostanie zwigkszony w odpowiednio krotkim
czasie. Jednak dotychczasowe wysitki zwiagza-
ne z opracowaniem skutecznych metod tera-
peutycznych, majacych na celu ograniczenie
rozprzestrzeniania tej strefy, nie przyniosty
zadowalajacych rezultatéw [62]. Dla scharak-
teryzowania obszaru, w ktérym komorki maja

szans¢ odzyskania swej funkcji, niezaleznie

od dlugosci czasu niedokrwienia, a wigc bez
koniecznoSci wzrostu wielkoSci przeptywu
mobzgowego, wykorzystywane jest w piSmien-

nictwie pojecie penlucida [63].

B Wzrost mozgowego przeptywu krwi
Gdy wartoSc¢ Sredniego ci$nienia tetniczego
krwi przekroczy gorna granice zakresu auto-
regulacji, wielko$¢ przeplywu krwi wzrasta po-
mimo wystgpowania maksymalnego oporu na-
czyniowego. Przy dalszym wzroScie ci$nienia,
w okreslonym momencie dochodzi do spad-
ku oporu naczyniowego przede wszystkim
w drobnych t¢tniczkach, co umozliwia dalszy
bierny wzrost CBF zalezny bezpoSrednio i wy-
tacznie od wzrastajacego ciSnienia tetniczego
(tzw. przetom naczyniowy — breakthrough of
cerebral autoregulation) [64, 65]. Zwigkszajaca
si¢ warto§¢ CBF w rezultacie wzrastajacego
ci$nienia perfuzyjnego nieuchronnie prowadzi
do obrzmienia mozgu (brain swelling), uszko-
dzenia bariery krew-modzg, rozwoju obrzeku
naczyniopochodnego, a nawet do peknigcia
naczynia i krwotoku srédmézgowego.
Podsumowujac przedstawione powyzej
rozwazania dotyczace regulacji mézgowego
przeptywu krwi, nalezy podkresli¢, iz utrzy-
manie prawidlowej jego wielkosci zalezy od
jednoczasowego wspdtdziatania wielu czyn-
nikéw. Dla petniejszego zrozumienia mecha-
nizméw regulacyjnych mézgowego krazenia
krwi konieczne jest uwzglednienie Scislego
wspoétdziatania wielu, czgsto nawet stabiej
poznanych lub uwazanych za mniej istotne
elementéw morfologicznych (jak np. komdrek
glejowych czy czesci kapilarnej i zylnej uktadu
naczyniowego) z czynnikami metabolicznymi,

miogennymi i neurogennymi.

PISMIENNICTWO

1. Narkiewicz O., Mory$ J. Neuroanatomia czynnoscio-
wa i kliniczna. PZWL, Warszawa 2013; 175-188.

2. Yasargil M.G. Operative Anatomy. W: Microneurosur-
gery Vol. I. G. Thieme Verlag, Stuttgart 1984; 5-168.

3. Yasargil M.G. Hemodynamics. W: Microneurosurgery
Vol. llIA. G. Thieme Verlag, Stuttgart 1984; 213-239.

Forum Medycyny Rodzinnej 2013, tom 7, nr 6, 316-327

4. Iskra T. Unaczynienie mézgowia. W: Szczudlik A.,
Cztonkowska A., Kwiecinski H., Stowik A. (red). Udar
mozgu. WUJ, Krakow 2007; 3-25.

5. Hamel E. Perivascular nerves and the regulation of
cerebrovascular tone. J. Appl. Physiol. 2006; 100:
1059-1064.

Przemystaw Kowianski i wsp.
Anatomia i fizjologia krazenia mézgowego

Z praktycznego punktu
widzenia istotne znaczenie
maja te obszary tkanki
nerwowej, w ktdrych
przeptyw krwi utrzymuje
sie na poziomie
uniemozliwiajacym co
prawda prawidfowe jej
funkcjonowanie, lecz
niepowodujacym $mierci
komdrek nerwowych

325



326

WYBRANE
PROBLEMY
KLINICZNE

20.

21.

22.

23.

24.

25.

Kedzia A. Uktad zylny mdzgu cztowieka i jego znacze-
nie kliniczne. Urban & Partner, Wroctaw 2004; 79-157.
Kowianski P, Lietzau G., Mory$ J. Budowa i funkcje
ukfadu zylnego w o$rodkowym uktadzie nerwowym.
Udar M6zgu 2010; 12: 36-41.

Rhoton A.L. The cerebral veins. Neurosurgery 2002;
51: 159-205.

Andeweg J. Consequences of the anatomy of deep
venous outflow from the brain. Neuroradiology 1999;
41:233-241.

. Kulik T, KusanoY,, Aronhime S., Sandler A.L., WinnH.R.

Regulation of cerebral vasculature in normal and
ischemic brain. Neuropharmacology 2008; 55:
281-288.

. Sandor P. Nervous control of the cerebrovascular sy-

stem: doubts and facts. Neurochem. Int. 1999; 35:
237-259.

. CavagliaM., Dombrowski S.M., Drazba J., VasanjiA.,

Bokesch PM., Janigro D. Regional variation in brain
capillary density and vascular response to ischemia.
Brain Res. 2001; 910: 81-93.

. Majka J., Fizjologia krazenia mézgowego. W: Szczu-

dlikA., Cztonkowska A., Kwiecinski H., Stowik A. (red).
Udar mézgu. WUJ, Krakow 2007; 26-41.

. Drake C.T,, ladecola C. The role of neuronal signaling

in controlling cerebral blood flow. Brain Lang. 2007;
102: 141-152.

. Lecrux C., Hamel E. The neurovascular unit in brain

function and disease. Acta Physiol. (Oxf.) 2011; 203:
47-59.

. Petzold G.C., Murthy V.N. Role of astrocytes in neuro-

vascular coupling. Neuron 2011; 71: 782-797.

. KowianskiP, Lietzau G., SteligaA., Waskow M., Mory$ J.

The astrocytic contribution to neurovascular coupling
— stillmore questions than answers? Neurosci. Res.
2013; 75: 171-183.

. Bor-Seng-Shu E., Kita W.S., Figueiredo E.G. i wsp.

Cerebral hemodynamics: concepts of clinical impor-
tance. Arg. Neuropsiquiatr. 2012; 70: 352-356.

. Girouard H., ladecola C., Neurovascular coupling in

the normal brain and in hypertension, stroke, and
Alzheimer disease. J. Appl. Physiol. 2006; 1001:
328-335.

Czernicki Z. Obrzek mézgu. W: Strosznajder J.B.,
Czernicki Z. (red). Mozg a niedokrwienie. Patologia
ukfadu nerwowego. Platan, Krakéw 2005; 144-152.
Lewis PM, Smielewski P, Rosenfeld J.V., Pickard J.D.,
Czosnyka M. Monitoring of the association between
cerebral blood flow velocity and intracranial pressure.
Acta Neurochir. Suppl. 2012; 114: 147-151.
Karwacki Z. Anestezja w neurochirurgii. W: Mayzner-
-Zawadzka E. (red.). Anestezjologia kliniczna z ele-
mentami intensywnej terapii i leczenia bolu. PZWL,
Warszawa 2009; 579-620.

LarsenR. W: Kibler A. (red.). Anestezjologia. Elsevier
Urban & Partner, Wroctaw 2008; 1147-1217.
Farahvar A., Huang J.H., Papadakos PJ. Intracranial
monitoring in traumatic brain injury. Curr. Opin. Ana-
esthesiol. 2011; 24: 209-213.

Panerai R.B. Cerebral autoregulation: from models
to clinical applications. Cardiovasc. Eng. 2008; 8:
42-59.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

Dora K.A. Does arterial myogenic tone determine
blood flow distribution in vivo? Am. J. Physiol. Heart
Circ. Physiol. 2005; 289: 1323-1325.

JoshiS., Ornstein E., Young W.L. Cerebral and spinal
cord blood flow. W: Cottrell J.E., Smith D.S. (red.).
Anesthesia and Neurosurgery. Mosby Inc., St. Louis
2001; 19-68.

Ainslie PN., Ogoh S. Regulation of cerebral blood
flow in mammals during chronic hypoxia: a matter of
balance. Exp. Physiol. 2010; 95: 251-262.

Dineen N.E., Brodie F.G., Robinson T.G., Panerai R.B.
Continuous estimates of dynamic cerebral autoregu-
lation during transient hypocapnia and hypercapnia.
J. Appl. Physiol. 2010; 108: 604-613.

Curley G., Kavanagh B.P, Laffey J.G. Hypocapnia and
the injured brain: more harm than benefit. Crit. Care
Med. 2010; 35: 1348-1359.

Johnston A.J., Steiner L.A., Gupta A.K., Menon D.K.
Cerebral oxygen vasoreactivity and cerebral tissue
oxygen reactivity. Br. J. Anaesth. 2003; 90: 774-786.
Amann J.F,, Constantinescu G.M. The anatomy of the
visceral and autonomic nervous systems. Semin. Vet.
Med. Surg. (Small Anim.) 1990; 5: 4-11.

Paton J.F., Nalivaiko E., Boscan P, Pickering A.E. Re-
flexly evoked coactivation of cardiac vagal and sym-
pathetic motor outflows: observations and functional
implications. Clin. Exp. Pharmacol. Physiol. 2006; 33:
1245-1250.

Tomiyama Y., Brian J.E. Jr, Todd M.M. Plasma viscosity
and cerebral blood flow. Am. J. Physiol. Heart. Circ.
Physiol. 2000; 279: 1949-1954.

Rebel A., Ulatowski J.A., Kwansa H., Bucci E., Koehler
R.C. Cerebrovascular response to decreased hema-
tocrit: effect of cell-free hemoglobin, plasma viscosity,
and CO2. Am. J. Physiol. Heart. Circ. Physiol. 2003;
285: 1600-1608.

Jiang J.Y. Clinical study of mild hypothermia treatment
for severe traumatic braininjury. J. Neurotrauma 2009;
26: 399-406.

ZhiD., Zhang S., Lin X. Study on therapeutic mecha-
nism and clinical effect of mild hypothermia in pa-
tients with severe head injury. Surg. Neurol. 2003;
59: 381-385.

Butt A.M. ATP: a ubiquitous gliotransmitter integrating
neuron-glial networks. Semin. Cell Dev. Biol. 2011;
22:205-213.

Pelligrino D.A., Vetri F., Xu H.L. Purinergic mecha-
nisms in gliovascular coupling. Semin. Cell Dev. Biol.
2011; 22: 229-236.

Dunn K.M., Nelson M.T. Potassium channels and
neurovascular coupling. Circ. J. 2010; 74: 608-616.
Girouard H., Bonev A.D., Hannah R.M., Meredith A.,
Aldrich R.W., Nelson M.T. Astrocytic endfoot Ca2+
and BK channels determine both arteriolar dilation
and constriction. Proc. Natl. Acad. Sci. U.S.A. 2010;
107: 3811-3816.

Feletou M., Tang E.H., Vanhoutte PM. Nitric oxide the
gatekeeper of endothelial vasomotor control. Front.
Biosci. 2008; 13: 4198-4217.

Pluta R.M. Delayed cerebral vasospasm and nitric
oxide: review, new hypothesis, and proposed treat-
ment. Pharmacol. Ther. 2005; 105: 23-56.

www.fmr.viamedica.pl



44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

Tong X.K., Hamel E. Basal forebrain nitric oxide syn-
thase NOS-containing neurons project to microves-
sels and NOS neurons in the rat neocortex: cellular
basis for cortical blood flow regulation. Eur. J. Neu-
rosci. 2000; 12: 2769-2780.

Grande PO., Lundgren A., Bjartmarz H., Cronqvist
M. Segmental cerebral vasoconstriction: successful
treatment of secondary cerebral ischaemia with intra-
venous prostacyclin. Cephalalgia 2010; 30: 890-895.
Rasmussen R., Wetterslev J., Stavngaard T. i wsp.
The effects of continuous prostacyclin infusion on
regional blood flow and cerebral vasospasm following
subarachnoid haemorrhage: study protocol foraran-
domised controlled trial. Trials 2012; 13: 102.
Antonova M., Wienecke T., Olesen J., Ashina M.
Pro-inflammatory and vasoconstricting prostanoid
PGF2a causes no headache in man. Cephalalgia
2011; 31: 15632-1541.

LiD.Y., Hardy P, Abran D. iwsp. Key role for cyclooxy-
genase-2in PGE2 and PGF2alpha receptor regulation
and cerebral blood flow of the newborn. Am. J. Phy-
siol. 1997; 273: 1283-1290.

Gebremedhin D., Lange A.R., Lowry T.F. i wsp. Pro-
duction of 20-HETE and its role in autoregulation of
cerebral blood flow. Circ. Res. 2000; 87, 60-65.

Liu X., Li C., Falck J.R., Roman R.J., Harder D.R.,
Koehler R.C. Interaction of nitric oxide, 20-HETE, and
EETs during functional hyperemia in whisker barrel
cortex. Am. J. Physiol. Heart Circ. Physiol. 2008; 295:
619-631.

Jordan J.D., Powers W.J. Cerebral autoregulation and
acute ischemic stroke. Am. J. Hypertens. 2012; 25:
946-950.

Larsen F.S., Adel Hansen B., Pott F. i wsp. Disso-
ciated cerebral vasoparalysis in acute liver failure.
Ahypothesis of gradual cerebral hyperaemia. J. He-
patol. 1996; 25: 145-151.

Gonzélez-Aguado E., Marti-Fabregas J., Marti-Vilalta J.L.
The phenomenon of diaschisis in cerebral vascular
disease. Rev. Neurol. 2000; 30: 941-945.

Forum Medycyny Rodzinnej 2013, tom 7, nr 6, 316-327

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

Paradowski B., Pawlik B. Diaschisis phenomenon in
different neurological diseases. Wiad. Lek. 2005; 58:
675-677.

Enevoldsen E.M., Jensen F.T. “False” autoregulation of
cerebral blood flow in patients with acute severe head
injury. Acta Neurol. Scand. Suppl. 1977; 64: 514-515.
SahuquilloJ., Amoros S., Santos A. iwsp. False auto-
regulation (pseudoautoregulation) in patients with se-
vere head injury. Its importance in CPP management.
Acta Neurochir. Suppl. 2000; 76: 485-490.

Gauberti M., Montagne A., Marcos-Contreras O.A., Le
BéhotA., Maubert E., Vivien D. Ultra-sensitive molecu-
lar MRI of vascular cell adhesion molecule-1reveals a
dynamic inflammatory penumbra after strokes. Stroke
2013; 44: 1988-1996.

Jstergaard L., Jespersen S.N., Mouridsen K. i wsp.
The role of the cerebral capillaries in acute ischemic
stroke: the extended penumbra model. J. Cereb. Blo-
od Flow. Metab. 2013; 33: 635-648.

Hossmann K.A. Pathophysiology and therapy of
experimental stroke. Cell Mol. Neurobiol. 2006; 26:
1057-1083.

Fisher M., Bastan B. Identifying and utilizing the ische-
mic penumbra. Neurology 2012; 79: 79-85.

Heiss W.D. The ischemic penumbra: how does tissue
injury evolve? Ann. N. Y. Acad. Sci. 2012; 1268: 26-34.
LiuR., YuanH., Yuan F, Yang S.H. Neuroprotection tar-
geting ischemic penumbra and beyond for the treatment
of ischemic stroke. Neurol. Res. 2012; 34: 331-337.
Boulard G., Ravussin P, Crozat P Controlled hyperten-
sion and cerebral protection.Ann. Fr. Anesth. Reanim.
1995; 14: 83-89.

Georgiadis D., Schwarz S., Cencetti S., Schwab S.
Noninvasive monitoring of hypertensive breakthrou-
gh of cerebral autoregulation in a patient with acute
ischemic stroke. Cerebrovasc. Dis. 2002; 14: 129-132.
Gutiérrez-Gonzélez R., Gil A., Serna C., Lépez-Ibor
L., Boto G.R. Normal perfusion pressure breakthrou-
gh phenomenon: what still remains unknown. Br.
J. Neurosurg. 2012; 26: 403-405.

Przemystaw Kowianski i wsp.
Anatomia i fizjologia krazenia mézgowego

327



