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Streszczenie

Dotychczasowe prace wykazaty, ze nadcisnienie tetnicze i inne choroby
naczyniowe sg domniemanymi czynnikami ryzyka wystgpienia zaburzen poznawczych.
Zwigzek pomiedzy nadcisnieniem, starzeniem, zmianami w strukturach moézgu i funkcjami
poznawczymi jest jednak do dzi$ nie w petni zrozumiaty. Celem niniejszej pracy doktorskiej
jest ocena i oszacowanie zmian zachodzgcych w procesie starzenia sie mézgu u 0sob z
nadcisnieniem tetniczym w poréwnaniu z grupg kontrolng za pomocag zaawansowanych
metod neuroobrazowania MRI. W rozprawie, szczegodlny nacisk zostat potozony na analize
objetosci struktur moézgowych oraz parametrow dyfuzyjnych gtownych traktow nerwowych
istoty biate;j.

Materiat pracy obejmowat 90 os6b, w tym 50 oséb stanowili pacjenci z
nadcisnieniem tetniczym, 40 oséb stanowita grupa kontrolna. Kryterium witgczenia do
grupy badanej stanowito nadcisnienie tetnicze bez choréb towarzyszgcych. Uczestnikow

podzielono tez na trzy grupy wiekowe (do 39 lat, od 40 do 59 lat, powyzej 60 roku zycia).

W pracy wykorzystano zaawansowane metody analizy obrazow MRI, takie jak:
segmentacja mozgowia, segmentacja struktur podkorowych, analiza stopnia leukoarajozy
wedtug skali Fazekasa, morfometria na bazie wokseli (VBM), relaksometria T2 na bazie
wokseli, statystyczna przestrzenna analiza traktow nerwowych (TBSS), iloSciowa
traktografia parametrow dyfuzyjnych gtéwnych szlakéw istoty biatej. Wptyw nadcisnienia i
wieku na parametry mikro- i makrostrukturalne rozpatrywano przy uzyciu dwuczynnikowej

analizy wariancji.

Zmiany objetosci istoty szarej i catego mdzgu oraz wiekszosci struktur podkorowych
dowiodty jedynie zwigzku z wiekiem, a nie nadcisnieniem. Réznica miedzygrupowa
stopnia leukoarajozy wedtug skali Fazekasa nie wykazata r6znic znamiennych
statystycznie. Ani morfometria, ani relaksometria nie wskazaty na obszary réznigce sie
pomiedzy grupg kontrolng i badang. Tymczasem analiza przestrzenna traktow (TBSS)
pokazata obszary o podwyzszonych wartosciach nastepujgcych parametréw: sredniej
dyfuzyjnosci, dyfuzji rownolegtej i prostopadtej. Pola te obejmowaty ciato modzelowate
oraz trakty ptata czotowego. W analizie wartosci wspotczynnikow dyfuzyjnych w 21
gtébwnych szlakach nerwowych wiekszos¢ z nich wykazata zaleznos¢ zwigzang z wiekiem.
Natomiast trakty takie jak: przednia czes¢ promienistosci wzgoérza po stronie lewej, ciato

modzelowate, zakret obreczy po stronie lewej, dolny peczek czotowo-potyliczny po stronie



prawej, peczek podtuzny gorny (czes$¢ skroniowa) po stronie prawej, wykazaty efekt

zZwigzany z nadcisnieniem w szczegolnosci w grupie wiekowej 40-59lat.

W pracy wykazano, ze prawidtowo leczone nadcisnienie tetnicze nie wptywa na
przyspieszenie ani nasilenie makrostrukturalnych cech starzenia sie mézgu. Ponadto
dowiedziono, ze objetos¢ istoty szarej, biatej i catego mdzgu oraz obecnos¢ leukoarajozy
nie ma bezposredniego zwigzku z nadcisnieniem tetniczym. Wiek jest istotnym
predyktorem zmniejszenia objetosci istoty szarej i catego mézgu. U chorych z
nadcisnieniem tetniczym zauwazono wczesniejsze wystepowanie zaburzen mikrostruktury
w traktach istoty biatej. Nadcisnienie przyspieszyto pojawienie sie tych zmian u chorych w
wieku 40-59 lat, natomiast w grupie powyzej 60 roku zycia zaburzenia mikrostruktury byty
podobne jak u 0sob zdrowych. Rowniez w niniejszej pracy wykazano, ze konwencjonalne
badanie MRI nie jest w stanie wykazac¢ morfologicznych réznic w obrebie mézgowia
pomiedzy chorymi z nadcisnieniem tetniczym a osobami zdrowymi w tym samym wieku.
Natomiast zaawansowane metody analizy obrazowania MRI umozliwity ocene zaburzen
indukowanych nadcisnieniem tetniczym w zakresie traktow nerwowych, a najnowsze
metody analizy obrazu wykazaty r6zne profile zmian objetosci prawego wzgorza
spowodowane procesem fizjologicznego starzenia sie i nadcisnieniem tetniczym. Wyniki
pracy stanowig wktad w zrozumienie relacji miedzy wiekiem a nadcisnieniem tetniczym w

szczegolnosci u 0sbéb z kontrolg cisnienia skurczowego i rozkurczowego.

Summary

Previous studies have shown, that hypertension and other cardiovascular diseases
are major risk factors for cognitive impairment. The relationship between hypertension,
aging, changes in brain structure and cognitive functions is still not fully understood. The
aim of this doctoral thesis is to determine and evaluate changes in the aging process of
the brain in patients with hypertension compared to healthy control group, using advanced
neuroimaging methods based on Magnetic Resonance Imaging (MRI). A special emphasis
will be put on the volume of the brain structure and diffusion parameters of the main white

matter tracts.

The material of this study included 90 participants, 50 subjects were patients with
hypertension and 40 subjects represented the control group. The inclusion criterion for the

study group was a diagnosis of hypertension without comorbidities. The participants were



divided into three age groups (up to 39 years, from 40 to 59 years and over 60 years old).

Advanced MRI analysis methods were used in this study. Those included brain
segmentation, subcortical structures segmentation, analysis of leukoaraiosis based on
Fazekas' scale, voxel based morphometry (VBM), voxel based T2 relaxometry (VBR), tract
based spatial statistics (TBSS) and quantitative tractography of main white matter tracts
based on diffusion parameters. The impact of hypertension and age on micro- and
macrostructural parameters was evaluated with multivariate analysis of variance
(MANOVA).

The results showed the relationship between the age and the grey matter volume,
total brain volume and most of the subcortical structures volume. No such relationship was
found for the hypertension per se. The differences between the groups in the degree of
leukoaraiosis according to the Fazekas' scale were not statistically significant. Neither
morphometry, nor relaxometry indicated any differing areas between the controls and the
patients. However, the spatial analysis of tracts (TBSS) revealed a few areas with
increased values of the following parameters: mean, axial and radial diffusivity. These
areas included the corpus callosum and frontal lobe tracts. The analysis of diffusion
coefficients of the 21 major nerve pathways, showed an age-related dependency in most
of the cases. In contrast, tracts such as: left anterior thalamic radiation, corpus callosum,
left cingulum (cingulate gyrus), right inferior fronto-occipital fasciculus, right superior
longitudinal fasciculus (temporal part) presented a hypertension-related dependency but

only in the middle aged group (between 40 and 59 years old).

It was shown that a well-treated hypertension does not affect the acceleration or
severity of macrostructure of the aging brain. Furthermore the results proved that the
volume of gray, white matter and whole brain and the presence of leukoaraiosis had no
direct link with hypertension. Age is an important predictor of reducing the volume of gray
matter and the whole brain. In patients with hypertension was noted earlier disturbances in
microstructure of white matter tracts. Especially hypertension accelerated the appearance
of these changes in patients aged 40-59 years, while in the group over 60 years old
microstructure abnormalities were similar to those in healthy subjects. Also in this study we
demonstrated that conventional MRI was not able to show morphological differences
within the brain between patients with hypertension and healthy controls of the same age.
By contrast, advanced MRI analysis method enabled the evaluation of disturbances
induced by hypertension in terms of nerve tracts, and the latest methods of image analysis

showed different volume profiles of thalamus caused by the physiological process of aging



and hypertension. Overall the results of the dissertation form a significant contribution to
the understanding of the relationship between age and hypertension, in particular, in

patients with controlled systolic and diastolic blood pressure.
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