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Περίληψη 

Το γλοιοβλάστωμα είναι ένας από τους πιο κοινούς πρωτογενής κακοήθης όγκους 
εγκεφάλου με ποσοστό που αγγίζει το 50% όλων των περιπτώσεων. Η θεραπεία του 
πραγματοποιείται με συνδυαστικές μεθόδους και συνεχώς γίνονται προσπάθειες για την 
ανάπτυξη νέων τρόπων αντιμετώπισης, όπως τα συστήματα τοπικής χορήγησης φαρμάκων 
(CED). Παραταύτα, η πρόγνωση του είναι δυσμενής και η υποτροπή μετά από τη 
χειρουργική του αφαίρεση, σχεδόν, βέβαιη, οδηγώντας το μέσο προσδόκιμο ζωής των 
ασθενών στους μόλις 18 μήνες. Στην έρευνα αυτή επιχειρείται να αναπτυχθεί ένα νέο 
Convention-Enhanced Delivery σύστημα για την αντιμετώπιση αυτών των καρκινικών 
όγκων. Σκοπός είναι η κατασκευή ενός καθετήρα, με μεθόδους προσθετικής κατασκευής, 
εξατομικευμένο στην περίπτωση του κάθε ασθενή. Ο καθετήρας αυτός μεταφέρει 
πολλαπλά ιατρικά μέσα, εν προκειμένω, βελόνες, στην ευρύτερη περιοχή της κακοήθειας 
με τον ελάχιστο τραυματισμό των εγκεφαλικών ιστών. Η προσθετική κατασκευή, ευρέως 
διαδεδομένη ως 3D printing, είναι η ιδανική μέθοδος κατεργασίας για μια τέτοια 
εφαρμογή, καθώς επιτρέπει τη συμφέρουσα κατασκευή μεμονωμένων βιοσυμβατών 
τεμαχίων υψηλής ακρίβειας και ποιότητας μέσα σε ελάχιστο χρόνο από τη στιγμή 
διάγνωσης του γλοιοβλαστώματος. Στην έκταση της εργασίας αυτής, λοιπόν, 
κατασκευάστηκε ένα πρωτότυπο του καθετήρα με απλά υλικά με το βέλτιστο σχέδιο και 
τρόπο, όπως αυτά εξάχθηκαν από την ερευνητική διαδικασία, ο οποίος παρουσίασε 
εξαίρετη ποιότητα κατασκευής και λειτουργικότητα. Επίσης, αυτοματοποιήθηκε η 
διαδικασία του σχεδιασμού με την ανάπτυξη ενός προγράμματος Η/Υ που σχεδιάζει τον 
καθετήρα, με τον καλύτερο δυνατό τρόπο για τον κάθε ασθενή, από δεδομένα 
προερχόμενα από τη μαγνητική τομογραφία του γλοιοβλαστώματος. Εν κατακλείδι, η 
διασύνδεση μεταξύ δύο τεράστιων επιστημονικών πεδίων, ιατρικής και μηχανολογίας, 
είναι απολύτως απαραίτητη για την ανάπτυξη καινοτόμων θεραπευτικών προσεγγίσεων σε 
ασθένειες υψηλής θνησιμότητας, όπως το γλοιωβλάστωμα, με στόχο την αύξηση του 
προσδόκιμου ζωής αλλά και τη βελτίωση της ποιότητας ζωής των ασθενών. 
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Abstract 

Glioblastoma is one of the most common primary malignant brain tumors, 
accounting for up to 50% of all cases. It is treated using combination methods, and efforts 
are constantly being made to develop new treatments, such as local drug delivery systems 
(CED). Nevertheless, the prognosis is poor and recurrence after surgical removal is almost 
certain, leading to a median life expectancy of only 18 months. This research attempts to 
develop a new Convention-Enhanced Delivery system to treat these cancerous tumors. The 
aim is to construct a catheter, using additive manufacturing methods, customized for each 
patient. This catheter delivers multiple medical devices, in this case needles, to the wider 
area of the malignancy with minimal trauma to brain tissue. Additive manufacturing, widely 
known as 3D printing, is the ideal processing method for such an application, as it allows for 
the cost-effective manufacture of individual biocompatible parts of high precision and 
quality in a minimum amount of time from the moment of diagnosis of the glioblastoma. 
Within the scope of this work, therefore, a prototype of the catheter was constructed from 
simple materials using the optimal design and method, as derived from the research process, 
which demonstrated excellent build quality and functionality. In addition, the design process 
was automated with the development of a software that designs the catheter in the best 
way possible for each patient, based on data from the MRI scan of the glioblastoma. In 
conclusion, the interconnection between two vast scientific fields, medicine and 
engineering, is absolutely essential for the development of innovative therapeutic 
approaches to high-mortality diseases, such as glioblastoma, with the aim of increasing life 
expectancy and improving the quality of life of patients. 
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Συντομεύσεις - Αρτικόλεξα 

2PL – Two Photon Lithography 
3D – three-dimensional 
3DP – 3D Printing 
AI – Artificial Intelligence 
AM – Additive Manufacturing 
ASTM – American Society for Testing and Materials 
BBB – Blood-Brain Barrier 
BioMEMS – Biomedical MicroElectroMechanical System 
CAD – Computer Aided Design 
CAM – Computer Aided Manufacturing 
CDLP – Continuous Digital Light Processing 
CED – Convection-Enhanced Delivery  
CLIP – Continuous Liquid Interface Production   
CNC – Computer Numerical Control 
DLP – Digital Light Processing 
FEPA – Federation of European Producers of Abrasives 
FDM – Fused Deposition Modeling 
GM – Generative Manufacturing 
IPA – Isopropyl Alcohol 
ISO – International Organization for Standardization  
LCD – Liquid Crystal Display 
LM – Layered Manufacturing 
mm – millimeter 
MPVP – Mask Projection Vat Polymerization  
MP-VPP – Mask Projection Vat Photopolymerization 
MRI – Magnetic Resonance Imaging  
MSLA – Masked Stereolithography 
OBJ – Object 
RM – Rapid Manufacturing 
RP – Rapid Prototyping 
SFF – Solid Freeform Fabrication 
SL – Stereolithography 
SLA – Stereolithography Apparatus 
SOC – Standard of Care 
STL – Stereolithography ή Standard Triangle Language 
TMZ – Temozolomide 
TPP ή 2PP – Two Photon Polymerization 
TTFields – Tumor Treating Fields 
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UV – UltraViolet 
VP – Vat Polymerization 
VPP – Vat Photopolymerization 
WHO – World Health Organization 
Η/Υ – Ηλεκτρονικός Υπολογιστής 
ΚΝΣ – Κεντρικό Νευρικό Σύστημα 
ΜΤ – Μαγνητική Τομογραφία 
ΤΜΧ – Τεμάχιο 
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1. Εισαγωγή 

1.1 Πλαίσιο 

 Η παρούσα εργασία πραγματεύεται έναν καινούργιο τρόπο αντιμετώπισης των 
όγκων εγκεφάλου, πιο συγκεκριμένα των γλοιωμάτων, με την χρήση ενός καθετήρα 
έγχυσης φαρμάκου. Ως όρος το γλοίωμα, σπανιότερα αναφερόμενο και ως νευρογλοίωμα, 
αφορά μια ευρεία οικογένεια όγκων στον νευρολογικό ιστό του εγκεφάλου. Τα γλοιώματα 
κατηγοριοποιούνται σύμφωνα με την επικινδυνότητά τους σε βαθμούς και αυτά με βαθμό 
μεγαλύτερο ή ίσο με ΙΙ θεωρούνται κακοήθη και γι’ αυτό μπορούν να χαρακτηριστούν ως 
καρκίνοι, με το γλοιοβλάστωμα να αποτελεί έναν από τους δυσμενέστερους τύπους του, 
καθώς είναι γλοίωμα βαθμού IV με εξαιρετικά επιθετικά χαρακτηριστικά [1]. Η εύρεση μιας 
νέας θεραπείας για τους συγκεκριμένους όγκους παρουσιάζει ιδιαίτερη αξία, διότι, παρά 
τις υπάρχουσες συνδυαστικές ιατρικές μεθόδους που χρησιμοποιούνται, το προσδόκιμο 
ζωής των ασθενών παραμένει αρκετά περιορισμένο [2].  
 Η τεχνολογία που χρησιμοποιήθηκε για την κατασκευή του καθετήρα είναι η 
προσθετική κατασκευή, στα αγγλικά additive manufacturing, ευρέως διαδεδομένη ως 
τρισδιάστατη εκτύπωση – 3D printing, η οποία αποτελεί έναν τύπο κατεργασίας υλικών με 
κύριο χαρακτηριστικό της τη δυνατότητα κατασκευής ιδιαίτερων και πολύπλοκων 
γεωμετριών [3]. Συγκεκριμένα, χρησιμοποιήθηκε η μέθοδος της στερεολιθογραφίας με 
«μάσκα», MSLA, μια υποκατηγορία των κατεργασιών προσθετικής κατασκευής με αρχή 
λειτουργίας της τον φωτοπολυμερισμό φωτοευαίσθητης ρητίνης, VPP, που παράγει 
τεμάχια βιοσυμβατά με υψηλή ακρίβεια και ποιότητα [4], [5]. 

1.2 Σκοπός, Ερωτήματα & Στόχοι 

 Ο απώτερος σκοπός αυτής της έρευνας είναι να θέσει τις βάσεις και να δώσει το 
έναυσμα για την ανάπτυξη μιας νέας θεραπείας για την αντιμετώπιση των καρκίνων του 
εγκεφάλου με στόχο να αυξηθεί το προσδόκιμο ζωής των ασθενών με τέτοιες διαγνώσεις 
και να επιτρέψει την πλήρη ίαση σε μεγαλύτερο ποσοστό τους. Στην προκείμενη εργασία ο 
στόχος αποδομείται και επικεντρώνεται στον σχεδιασμό και την κατασκευή ενός καθετήρα-
οδηγού, εξατομικευμένου στην περίπτωση του κάθε ασθενή, που καθοδηγεί, κατά τον 
βέλτιστο τρόπο, ένα ιατρικό μέσο στην περιοχή του όγκου. Το ιατρικό αυτό μέσο μπορεί να 
αποτελείται από βελόνες για την εναπόθεση χημικών φαρμάκων στο σημείο του καρκίνου 
έως και οπτικές ίνες για την θεραπεία με ακτινοβολία. Για χάριν απλότητας, σε όλη την 
έκταση αυτής της εργασίας, θεωρείται ότι χρησιμοποιούνται βελόνες που διαχέουν 
αντικαρκινικά φάρμακα σε μια περιοχή του εγκεφάλου, που περιλαμβάνει τον όγκο, είτε 
άμεσα είτε εικονικά, εάν αυτός έχει χειρουργικά αφαιρεθεί, και μια ζώνη ασφαλείας. Το 
ανταγωνιστικό πλεονέκτημα, έναντι άλλων θεραπευτικών διαδικασιών, που σκοπεύει να 
πετύχει ο εν λόγω τρόπος αντιμετώπισης είναι η τοπική, στοχευμένη και πιο δραστική 
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θεραπεία του καρκίνου με την ελάχιστη δυνατή επιρροή στους μη καρκινικούς 
νευρολογικούς ιστούς και στα υπόλοιπα όργανα και λειτουργίες του ανθρώπινου σώματος. 
Τέλος, ως απόρροια της πολυπλοκότητας του εγχειρήματος, προκύπτει ένα μείζον 
ερώτημα· κατά πόσο μπορεί να επιτευχθεί πλήρης διασύνδεση της επιστημονικής 
κοινότητας και δημιουργία διεπιστημονικών ερευνητικών ομάδων, με μηχανικούς, 
βιολόγους και ιατρούς, για την επίτευξη του κοινού σκοπού. 

1.3 Οριοθέτηση  

 Λόγω της ιδιαιτερότητας και του εκτεταμένου επιστημονικού φάσματος ενός 
βιοϊατρικού μικροηλεκτρομηχανικού συστήματος, BioMEMS, είναι απαραίτητο να 
οριοθετηθεί σαφώς το αντικείμενο της μελέτης αυτής. Πρώτα απ’ όλα, όσον αφορά το 
ιατρικό μέσο χορήγησης του φαρμάκου-θεραπείας αυτό δεν μελετάται στην έκταση αυτής 
της εργασίας, αποσπασματικά δίνονται κάποιες ιδέες για το τι δύναται να χρησιμοποιηθεί, 
αλλά, σε καμία περίπτωση, δεν αναλύεται διεξοδικά. Επίσης, όπως είναι λογικό, δεν 
ερευνάται το φάρμακο ή οι πιθανοί τρόποι θεραπείας που μπορεί να χρησιμοποιηθούν, 
καθώς είναι κάτι το οποίο δεν έγκειται στις αρμοδιότητες και, κυρίως, στις γνώσεις που 
διαθέτει ένας μηχανολόγος μηχανικός. Γι’ αυτό και ο σχεδιασμός του καθετήρα 
πραγματοποιείται παραμετρικά. Ουσιαστικά, τίθενται οι βάσεις του σχεδιασμού, έτσι, 
ώστε, όταν θα υπάρξουν τα κατάλληλα δεδομένα, από τα υπόλοιπα επιστημονικά πεδία, 
να κατασκευαστεί ο καθετήρας. Ακόμη, οι καθετήρες που κατασκευάστηκαν αποτελούν 
πρωτότυπα σε απλά, μη βιοσυμβατά υλικά, όμως, είναι γνωστό, πως η μέθοδος του VPP 
έχει την δυνατότητα να παράξει τεμάχια υψηλής βιοσυμβατότητας ιδανικά για τέτοιες 
εφαρμογές [4]. Επομένως, σε κανένα σημείο αυτής της εργασίας δεν ερευνώνται τα υλικά 
κατασκευής του καθετήρα, ούτε τα επίπεδα βιοσυμβατότητάς τους. Συνοπτικά, μελετάται 
ο καθετήρας, ως καθαρά μηχανολογικό εξάρτημα καθοδήγησης, κυλινδρικών σωλήνων-
εξαρτημάτων, συγκεκριμένου υλικού, για την επίτευξη καθορισμένης συγκέντρωσης σε μια 
σφαιρική περιοχή, με τον καλύτερο δυνατό τρόπο.         

1.4  Διάρθρωση της Εργασίας 

 Η δομή της εργασίας ακολουθεί την πορεία ανάπτυξης οποιουδήποτε νέου 
μηχανολογικού προϊόντος. Αρχικά, πραγματοποιείται μια βιβλιογραφική ανασκόπηση, 
στην οποία αναλύονται, τόσο, τα γλοιώματα, το γλοιοβλάστωμα και οι τρόποι 
αντιμετώπισής τους, όσο, και η τρισδιάστατη εκτύπωση, με έμφαση σε βιοϊατρικές 
εφαρμογές και στη μέθοδο του vat photopolymerization. Η βιβλιογραφική ανασκόπηση 
αποσκοπεί στην ανάπτυξη της απαιτούμενης στάθμης γνώσης για τη δημιουργία ενός 
ολοκληρωμένου κι επιστημονικά τεκμηριωμένου βιοϊατρικού προϊόντος. Στη συνέχεια, 
παρουσιάζεται η διαδικασία του σχεδιασμού του καθετήρα, πρώτα, τίθενται οι 
απαιτούμενες προδιαγραφές και περιορισμοί ως βάσεις του σχεδιασμού, έπειτα, 
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δημιουργούνται διάφορες πιθανές παραλλαγές για τον καθετήρα και αξιολογούνται, και 
τέλος, επιλέγεται το βέλτιστο σχέδιό του. Ακολουθεί η ανάλυση της κατασκευής των 
πρωτοτύπων του καθετήρα, διερευνώνται οι ρυθμίσεις εκτύπωσης, ο τρόπος 
μετεπεξεργασίας των τεμαχίων και αξιολογείται η ποιότητα κατασκευής τους για το 
καλύτερο αποτέλεσμα με επαναληψιμότητα. Στο κεφάλαιο 5 επιχειρείται η πλήρης 
παραμετροποίηση του σχεδιασμού, με χρήση υπολογιστικού κώδικα, και δίνονται κάποια 
παραδείγματα εφαρμογής του κώδικα σε πραγματικές περιπτώσεις όγκων ασθενών. Τέλος, 
εξάγονται τα συμπεράσματα της εργασίας, αλλά και τα αντικείμενα που χρήζουν περαιτέρω 
μελέτης σε μελλοντικές έρευνες για την πλήρη ανάπτυξη ενός νέου τρόπου αντιμετώπισης 
των γλοιωμάτων. 
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2. Βιβλιογραφική Ανασκόπηση – Στάθμη Γνώσης (State of the art) 

2.1 Γλοίωμα & Γλοιοβλάστωμα 

 Τα γλοιώματα αποτελούν έναν από τους πιο συνήθης όγκους του κεντρικού 
νευρικού συστήματος (ΚΝΣ) [1]. Περίπου το 30% όλων των πρωτοπαθών και το 81% των 
κακοηθών όγκων εγκεφάλου είναι γλοιώματα, με αποτέλεσμα να οφείλονται στη 
συντριπτική πλειοψηφία των θανάτων που προέρχονται από πρωτογενείς όγκους του ΚΝΣ 
[6], [7]. Στατιστικά, κατά μέσο όρο, 5 με 6 ασθενής στους 100.000 ανθρώπους 
διαγιγνώσκονται με πρωτογενής κακοήθης όγκους εγκεφάλου τον χρόνο [8]. Οι τρόποι 
αντιμετώπισης των γλοιωμάτων ποικίλουν ανάλογα τον βαθμό και τον τύπο του 
γλοιώματος καθώς και τα ειδικά χαρακτηριστικά του κάθε ασθενή [9]. Επίσης, γίνεται 
συνεχής προσπάθεια για την ανάπτυξη νέων καινοτόμων τρόπων αντιμετώπισης που θα 
λειτουργήσουν συμπληρωματικά στους ήδη χρησιμοποιούμενους [10]. 
 Τα γλοιώματα χαμηλού βαθμού, δηλαδή, αυτά με βαθμό I και II, όπως ορίζονται από 
τον παγκόσμιο οργανισμό υγείας (WHO), έχουν την καλύτερη πρόγνωση με μέση διάρκεια 
ζωής μεγαλύτερη από 10 έτη [1], [11]. Γι’ αυτό κι ο τρόπος αντιμετώπισής τους είναι, εν 
γένει, πιο ήπιος κι έχει ως στόχο την εξισορρόπηση μεταξύ, των, τυχών, παρενεργειών από 
τη θεραπεία και την εξέλιξη της νόσου [12]. Οι στρατηγικές που εφαρμόζονται, σε αυτού 
του τύπου τα γλοιώματα, διαφοροποιούνται αρκετά και μπορεί να είναι από την, απλή, 
πολιτική της αναμονής και παρακολούθησης έως τη χειρουργική επέμβαση, τη 
χημειοθεραπεία και την ακτινοθεραπεία [12], [13]. Όσο αυξάνεται ο βαθμός του 
γλοιώματος, με αποτέλεσμα να μικραίνει το προσδόκιμο ζωής των ασθενών, τόσο, πιο 
επιθετικός γίνεται κι ο τρόπος αντιμετώπισης που ακολουθείται, με συνδυαστικές 
θεραπείες και άμεση χειρουργική επέμβαση, αν είναι ιατρικά εφικτή [14], [15]. 
 Το γλοιοβλάστωμα, που αποτελεί την έμπνευση αυτής της έρευνας, ξεχωρίζει από 
τα υπόλοιπα γλοιώματα καθώς είναι ο κυρίαρχος και πιο θανατηφόρος τύπος καρκίνου του 
εγκεφάλου και χωρίς θεραπευτική αγωγή οδηγεί στον θάνατο σε λιγότερο από 6 μήνες 
(Εικόνα 2.1) [16], [17]. Επίσης, θεωρείται ο πιο κοινός κακοήθης πρωτογενής όγκος 
εγκεφάλου αντιπροσωπεύοντας το 54 με 57 τοις εκατό όλων των γλοιωμάτων και περίπου 
το 48% όλων των πρωτογενών κακοηθών όγκων του ΚΝΣ [18], [19]. Παρά την πρόοδο στην 
νευροχειρουργική, τη χημειοθεραπεία και την ακτινοθεραπεία το γλοιοβλάστωμα 
παραμένει μια από τις πιο ανθεκτικές στη θεραπεία κακοήθειες και η υποτροπή είναι, στην 
πράξη, αναπόφευκτη [16], [20], [21]. Η επανεμφάνισή του μετά από χειρουργική αφαίρεση 
σε συνδυασμό με πλήρη θεραπεία με ακτινοβολία και φαρμακευτική αγωγή είναι, σχεδόν, 
βέβαιη, με περίπου το 90% των περιπτώσεων να παρουσιάζει νέο όγκο μέσα σε 2 έτη από 
την αφαίρεση [22]. Η επανεμφάνιση αυτή πραγματοποιείται σε μέσο χρόνο 8 μήνες και 
γίνεται, στο 80% των ασθενών, σε κοντινή περιοχή με τον πρωτογενή όγκο [23], [24]. Η 
υποτροπή, συνήθως, παρουσιάζει ακόμα πιο επιθετικά χαρακτηριστικά, ιδίως, όταν 
βρίσκεται κοντά στον πρωτογενή όγκο, που οι στατιστικές μελέτες δείχνουν μικρότερη 
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διάρκεια ζωής, σε σχέση με το αν βρισκόταν σε τυχαία μακρινή περιοχή [16], [24]. Κοντινή 
περιοχή γύρω από τον πρωτογενή όγκο θεωρείται ό,τι βρίσκεται σε απόσταση 2 εκατοστών 
[25], [26]. Όλα τα παραπάνω, δυσμενή, στοιχεία, έχουν ως αποτέλεσμα η μέση διάρκεια 
ζωής, των υπό θεραπεία ασθενών, να είναι μικρότερη από 18 μήνες και η επιβίωση για 
περισσότερο από 5 έτη να παρατηρείται σε ποσοστό μικρότερο από 5,8% [27], [28]. 

 
Εικόνα 2.1: Μαγνητική τομογραφία (MRI) γλοιοβλαστώματος 

 Όσον αφορά τη θεραπευτική προσέγγιση των γλοιοβλαστωμάτων, πάντα, 
χρησιμοποιούνται συνδυαστικές μέθοδοι θεραπείας, διότι εμφανίζουν υψηλότερη 
αποτελεσματικότητα από τη μονοθεραπεία [29], [30]. Πιο συγκεκριμένα, το πρωτόκολλο 
Stupp ακολουθείται ως η καθιερωμένη θεραπευτική προσέγγιση (SOC) των 
γλοιοβλαστωμάτων [16]. Αυτός ο τρόπος θεραπείας περιλαμβάνει τη μέγιστη ασφαλή 
χειρουργική εκτομή του όγκου, ακολουθούμενη από ακτινοθεραπεία με σύγχρονη και 
επικουρική χορήγηση ενός χημικού φαρμάκου, της τεμοζολομίδης (TMZ) [16], [28]. 
Δυστυχώς, η πλήρης εκτομή του γλοιοβλαστώματος είναι σχεδόν αδύνατη λόγω του 
διηθητικού του χαρακτήρα στους παρακείμενους ιστούς και της δυσμενούς εντόπισής του 
σε λειτουργικά κρίσιμες περιοχές του εγκεφάλου [31], [32]. Παρά τις σημαντικές προόδους 
στην κατανόηση της μοριακής βιολογίας και της παθοφυσιολογίας του γλοιοβλαστώματος, 
η καθιερωμένη θεραπευτική προσέγγιση έχει παραμείνει αμετάβλητη, με εξαίρεση τη 
δυνατότητα πρόσθετης χρήσης ή μη πεδίων θεραπείας όγκου (TTFields) [33], [34], [35]. Τα 
πεδία θεραπείας όγκου είναι ένας τρόπος αντιμετώπισης που προκαλεί την αναστολή της 
μίτωσης και την απόπτωση, αποκλειστικά, των ταχέως διαιρούμενων κυττάρων του 
γλοιοβλαστώματος, μέσω της χορήγησης εναλλασσόμενων ηλεκτρικών πεδίων χαμηλής 
έντασης και μέσης συχνότητας [36], [37]. Ακόμη, στα πρώιμα στάδιά της, η ανοσοθεραπεία, 
κατά την οποία αξιοποιείται το ανοσοποιητικό σύστημα του ίδιου του οργανισμού εναντίον 
του καρκίνου, δείχνει να είναι μια πολλά υποσχόμενη προσέγγιση για τη θεραπεία του 
γλοιοβλαστώματος στο μέλλον [31], [38], [39].  
 Πέρα από τους συστημικούς τρόπους θεραπείας, η έρευνα για νέες μεθόδους 
αντιμετώπισης των γλοιωμάτων και, κυρίως, των γλοιοβλαστωμάτων δεν έχει εκλείψει. 
Νέες θεραπείες, όπως αυτή που επιχειρείται να αναπτυχθεί σε αυτήν την εργασία, 
βασίζονται στην μέθοδο του Convection-Enhanced Delivery (CED). Το CED είναι μια μέθοδος 
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στοχευμένης και τοπικής χορήγησης φαρμάκων στο ΚΝΣ που παρακάμπτει τον 
αιματοεγκεφαλικό φραγμό (BBB) και επιτρέπει τη χορήγηση υψηλών δόσεων 
θεραπευτικών φαρμάκων σε μεγάλες περιοχές ενδιαφέροντος, περιορίζοντας, παράλληλα, 
τις σχετιζόμενες τοξικότητες (Εικόνα 2.2) [40], [41]. Ο αιματοεγκεφαλικός φραγμός (BBB) 
είναι μία φυσική ημιπερατή προστατευτική μεμβράνη που διαχωρίζει το ΚΝΣ από την 
περιφερική κυκλοφορία του αίματος και παίζει κρίσιμο ρόλο στη διατήρηση της 
ομοιόστασης του εγκεφάλου, ρυθμίζοντας την είσοδο ουσιών από το αίμα [41], [42]. Ο 
συγκεκριμένος φραγμός, παρά την ύψιστη σημασία του για τη λειτουργία του ανθρώπινου 
εγκεφάλου, είναι ο σημαντικότερος παράγοντας που περιορίζει τη μελλοντική ανάπτυξη 
νευροθεραπευτικών φαρμάκων, καθώς αποκλείει τις θεραπευτικές ουσίες από την είσοδο 
τους στον εγκεφαλικό ιστό [43]. Γι’ αυτό κι η ανάπτυξη ενός συστήματος CED για την 
καταπολέμηση του γλοιοβλαστώματος είναι ένα από τα κύρια πεδία έρευνας των 
τελευταίων ετών. Ωστόσο, προκλήσεις όπως το υψηλό κόστος παραγωγής, η περιορισμένη 
κλινική αποτελεσματικότητα και η έλλειψη εξειδίκευσης εξακολουθούν να υφίστανται [44]. 
Όπως υποδεικνύεται από αρκετές έρευνες, η αύξηση της αποτελεσματικότητας τέτοιων 
συστημάτων θα επέλθει με την ανάπτυξη των συστημάτων χορήγησης των φαρμάκων και 
την εξέλιξη του σχεδίου των καθετήρων, που ήδη χρησιμοποιούνται [45], [46], [47]. 
Παραδόξως, παρατηρείται ότι ελάχιστες έρευνες επικεντρώνονται στον καθετήρα που 
χρησιμοποίησαν και τον τρόπο επιλογής του [48]. Επιπροσθέτως, φαινόμενα όπως η 
οπισθοροή γύρω από το σώμα του καθετήρα, η ανάγκη για περισσότερους από έναν 
καθετήρες σε πραγματικές εφαρμογές και το σημείο τοποθέτησης του καθετήρα στον χώρο 
του εγκεφάλου, συχνά, παραλείπονται [48], [49]. Οι καθετήρες που, ανά τα έτη, έχουν 
χρησιμοποιηθεί σε τέτοιες εφαρμογές είναι οι εξής: απλές κάνουλες με μέγεθος από 22-
gauge έως 33-gauge, βηματικοί καθετήρες (step-design cannula), καθετήρες με μπαλόνι και 
Ommaya reservoirs [44], [48], [50], [51], [52]. Τέλος, αξίζει να σημειωθεί πως ορισμένες 
έρευνες ασχολούνται με την χρήση άλλων τύπων θεραπείας τοπικά, και όχι με την τοπική 
χημειοθεραπεία, όπως η ακτινοθεραπεία, η θερμική θεραπεία και η ανοσοθεραπεία [51], 
[53]. 

 
Εικόνα 2.2: Αναπαράσταση ενός συστήματος CED και του BBB [41] 
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2.2 Τρισδιάστατη Εκτύπωση (3D Printing) 

2.2.1 Γενικά  

 Η προσθετική κατασκευή (AM) είναι μια αυτοματοποιημένη τεχνική κατεργασίας 
για την κατασκευή τρισδιάστατων (3D) αντικειμένων σε στρώσεις (layers) απευθείας από 
σχέδια με τη χρήση ηλεκτρονικού υπολογιστή (CAD) [54]. Η συγκεκριμένη τεχνολογία έχει 
γνωρίσει ραγδαία εξέλιξη τα τελευταία έτη και αποτελεί πλέον, μαζί με τις κατεργασίες 
αποβολής υλικού (φρεζάρισμα/τόρνευση) και τις κατεργασίες διαμόρφωσης 
(χύτευση/σφυρηλάτηση), αναπόσπαστο κομμάτι του χώρου των κατεργασιών [54], [55], 
[56]. Η εξέλιξη αυτή επήλθε μέσω καινοτομιών στα υλικά, την τεχνολογία και τα 
υπολογιστικά λογισμικά που χρησιμοποιούνται και μετέτρεψε την προσθετική κατασκευή 
από ένα απλό εργαλείο γρήγορης δημιουργίας πρωτοτύπων σε μια βιώσιμη κατεργασία με 
ευρύ φάσμα εφαρμογών [57], [58]. Πλέον η προσθετική κατασκευή απαντάται σχεδόν σε 
όλους τους τομείς της βιομηχανίας, από την αεροδιαστημική, την αυτοκινητοβιομηχανία, 
την βιοϊατρική και την υγεία μέχρι τη μόδα και τα καταναλωτικά αγαθά [57], [58], [59]. 
 Στις απαρχές της ονομαζόταν τρισδιάστατη εκτύπωση (3DP), ένας όρος που διατηρεί 
τη δημοτικότητά του ακόμα και σήμερα, παρά το γεγονός ότι είναι εσφαλμένος [54]. Άλλοι 
όροι που έχουν χρησιμοποιηθεί για να την περιγράψουν είναι οι εξής: rapid prototyping 
(RP), rapid manufacturing (RM), layered manufacturing (LM), generative manufacturing 
(GM) και solid freeform fabrication (SFF) [54], [55], [60]. Όλοι αυτοί οι χαρακτηρισμοί 
βασίζονται στα γενετήσια γνωρίσματα ή/και στις δυνατότητες της προσθετικής 
κατασκευής. Ο όρος SFF μεταφράζεται, αδόκιμα, στα ελληνικά ως κατασκευή στερεών 
ελεύθερης μορφής και παρουσιάζει ιδιαίτερο ενδιαφέρον καθώς είναι αυτοπεριγραφικός 
των δυνατοτήτων του AM, δηλαδή, της ικανότητάς του να κατασκευάσει στερεά 
αντικείμενα τα οποία έχουν μορφή (σχήμα) που είναι ελεύθερο από οποιονδήποτε 
περιορισμό [61]. Η βασική αρχή λειτουργίας της τρισδιάστατης εκτύπωσης είναι η 
κατασκευή αντικειμένων στρώση-στρώση (layer-by-layer), εξού και ο όρος layered 
manufacturing [60]. Πιο συγκεκριμένα, πολλαπλά επίπεδα (layers) κατασκευάζονται στις 
κατευθύνσεις X και Y, όπως ορίζονται, το ένα πάνω από το άλλο, δημιουργώντας, έτσι, την 
τρίτη διάσταση του αντικειμένου (κατεύθυνση Z) (Εικόνα 2.3) [55], [62]. Αυτός ο τρόπος 
λειτουργίας δίνει τη δυνατότητα κατασκευής τεμαχίων απευθείας από ένα τρισδιάστατο 
σχέδιο, δηλαδή, ένα αρχείο τύπου CAD, χωρίς την ανάγκη εξειδικευμένων εργαλείων ή 
μητρών για το εκάστοτε τεμάχιο που κατασκευάζεται [54], [55]. 
 Αν και υπάρχουν πολλοί και διάφοροι τύποι μεθόδων και μηχανών για την 
υλοποίηση τεμαχίων με προσθετική κατασκευή, η γενική αρχή λειτουργείας και η 
μεθοδολογία κατασκευής παραμένει η ίδια σε όλες τις περιπτώσεις [55]. Η ροή εργασιών 
αποτελείται από εφτά σημαντικά βήματα, καθ’ ένα από τα όποια συμβάλει στην 
διαστασιολογική ακρίβεια, την ποιότητα και τη λειτουργικότητα του τελικού προϊόντος 
[57], [63]. Αρχικά, δημιουργείται ένα ψηφιακό τρισδιάστατο αρχείο με το αντικείμενο που 
πρόκειται να κατασκευαστεί, αυτό μπορεί να πραγματοποιηθεί, είτε, με τη χρήση 
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λογισμικών τρισδιάστατης σχεδίασης CAD, όπως το SolidWorks, είτε, με μεθόδους 
αντίστροφης μηχανικής (reverse engineering), δηλαδή, με το τρισδιάστατο σκανάρισμα 
αντικειμένων [57], [63], [64]. Στη συνέχεια, γίνεται μετατροπή του αρχείου σε STL ή OBJ, με 
σκοπό την απλούστερη, σε σχέση με το πολύπλοκο αρχείο CAD, αναπαράσταση των 
επιφανειών του αντικειμένου με χρήση τριγώνων (πολυγώνων) [64]. Το τρίτο βήμα είναι η 
εισαγωγή του αρχείου STL ή OBJ σε ένα υπολογιστικό πρόγραμμα που ονομάζεται slicer, το 
οποίο, επί της ουσίας, κόβει το αντικείμενο σε πολλαπλά επίπεδα (layers) και, εν συνεχεία, 
εξάγει ένα αρχείο κώδικα G (G-code), που περιέχει όλες τις απαραίτητες πληροφορίες για 
την κατασκευή του αντικειμένου από τον τρισδιάστατο εκτυπωτή [64]. Ο κώδικας G (G-
code) είναι μια κοινώς αποδεκτή γλώσσα προγραμματισμού που χρησιμοποιείται στις 
κατεργασίες με τη χρήση ηλεκτρονικού υπολογιστή (CAM) για τον έλεγχο CNC 
μηχανημάτων, συμπεριλαμβανομένων και των τρισδιάστατων εκτυπωτών [57], [64]. Το 
συγκεκριμένο βήμα παρουσιάζει ιδιαίτερη σημασία, καθώς, σε αυτό το σημείο, πρώτον, 
επιλέγονται όλες οι παράμετροι εκτύπωσης, όπως, για παράδειγμα, το πάχος του κάθε 
επιπέδου (layer height), και, δεύτερον, πρακτικά μεταφράζεται το ψηφιακό σχέδιο σε 
φυσικές πράξεις για την επίτευξη της εκτύπωσης [57]. Ως τέταρτο, πέμπτο και έκτο βήμα 
λογίζονται η προετοιμασία του εκτυπωτή με τις κατάλληλες ρυθμίσεις και υλικό (setup), η 
κατασκευή του αντικειμένου, που, εν γένει, είναι μια αυτοματοποιημένη διαδικασία με την 
ανάγκη ελάχιστης επιφανειακής παρακολούθησης, και η αφαίρεση του τεμαχίου από το 
μηχάνημα, η οποία απαιτεί, και πάλι, την αλληλεπίδραση μεταξύ ανθρώπου και μηχανής 
[63], [64]. Το έβδομο και τελευταίο βήμα αφορά την μετεπεξεργασία των τεμαχίων (post-
processing), που μπορεί να περιλαμβάνει, από την, απλή, αφαίρεση των υποστηρικτικών 
δομών (supports), οι οποίες είναι συχνά απαραίτητες για την αποτροπή της κατάρρευσης 
των προεξεχόντων χαρακτηριστικών του αντικειμένου κατά την εκτύπωση, μέχρι και, την, 
επίπονη, διαδικασία του τριψίματος και βαψίματος όλου του αντικειμένου με σκοπό την 
επίτευξη του επιθυμητού τελικού αποτελέσματος [57], [63], [64]. 

 
Εικόνα 2.3: Παράδειγμα της λογικής της κατασκευής στρώση-στρώση (layer-by-layer) [62] 
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 Η προσθετική κατασκευή έχει κάποια πλεονεκτήματα σε σχέση με τις υπόλοιπες 
συμβατικές κατεργασίες, κυρίως, λόγω της διαφορετικής φύσης της αρχής λειτουργίας της 
[55]. Πρωτίστως, δίνει ελευθερία στον σχεδιασμό και στην παραγωγή, η οποία πηγάζει από 
τη δυνατότητα κατασκευής αντικειμένων χωρίς εξειδικευμένα εξαρτήματα για το εκάστοτε 
αντικείμενο (part-specific tooling) [60], [61]. Μπορούν, πλέον, να κατασκευαστούν 
αποτελεσματικά πολύπλοκες γεωμετρίες, που με τις παραδοσιακές μεθόδους θα ήταν 
δύσκολο, δαπανηρό ή αδύνατον να πραγματοποιηθεί, κάτι το οποίο δίνει ιδιαίτερη 
ελευθερία στον σχεδιαστή να λειτουργήσει με βάση τις ανάγκες της κάθε εφαρμογής και 
όχι τους περιορισμούς που του επιβάλλουν οι συνηθισμένες κατεργασίες (Διάγραμμα 2.1) 
[55], [59], [65]. Επιπροσθέτως, το AM δίνει ευελιξία στην παραγωγή, διότι, το κόστος 
κατασκευής ενός τεμαχίου παραμένει μικρό και, σχεδόν, σταθερό, ανεξάρτητα από το 
πλήθος των παραγόμενων τεμαχίων, με αποτέλεσμα, να γίνονται εύκολα παραγωγές 
μικρής κλίμακας ή μοναδικών προϊόντων (one-off part), αλλά, και βελτιώσεις στο τελικό 
προϊόν κατά τη διάρκεια της παραγωγικής διαδικασίας χωρίς έξτρα κόστος (Διάγραμμα 2.2) 
[55], [60], [64]. Ένα, ακόμη, πλεονεκτικό χαρακτηριστικό της τρισδιάστατης εκτύπωσης 
είναι η υψηλή αποδοτικότητά της στην χρήση των πόρων και του υλικού. Πρακτικά, ένας 
τρισδιάστατος εκτυπωτής λειτουργεί αυτόνομα, χωρίς την ανάγκη για επιπλέον 
εξαρτήματα, όπως, για παράδειγμα, κοπτικά εργαλεία, βάσεις στήριξης και υγρά κοπής, 
κατασκευάζοντας αντικείμενα με χρήση μόνο του απολύτως απαραίτητου υλικού, δηλαδή, 
με ελάχιστη ή μηδενική φύρα [60]. Τέλος, θεωρείται η ιδανική κατεργασία για τη γρήγορη 
κατασκευή αντικειμένων, καθώς, το κόστος και ο χρόνος μετάβασης από ένα τρισδιάστατο 
σχέδιο στην κατασκευή του είναι μηδαμινός [59], [66]. 

 
Διάγραμμα 2.1: Κόστος ανά ΤΜΧ σε σχέση με την πολυπλοκότητά του, στις παραδοσιακές 

κατεργασίες και στο AM [65] 

 Προφανώς, όλα αυτά τα πλεονεκτήματα της προσθετικής κατασκευής 
ακολουθούνται κι από κάποια μειονεκτήματα ή, καλύτερα, περιορισμούς στις δυνατότητές 
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της. Αρχικά, λόγω της κατασκευής των αντικειμένων στρώση-στρώση, αυτά, αναπόφευκτα, 
παρουσιάζουν πολυάριθμα ελαττώματα, ετερογενείς μικροδομές, παραμένουσες τάσεις 
και αυξημένο πορώδες, οδηγώντας σε απρόβλεπτη ανισότροπη μηχανική συμπεριφορά, 
ειδικότερα, η μηχανική αντοχή τους κατά την κατεύθυνση «χτισίματος» (κατεύθυνση Ζ) 
παραμένει περιορισμένη [67], [68]. Συν τοις άλλοις, η ποιότητα επιφάνειας των 
αντικειμένων παρουσιάζει ατέλειες, κυρίως, λόγω του φαινομένου της σκάλας (staircase 
effect) (Εικόνα 2.3), κάτι το οποίο απαιτεί περεταίρω επιφανειακή κατεργασία για να 
διορθωθεί [60], [69]. Ένα, ακόμα, μειονέκτημα της τρισδιάστατης εκτύπωσης είναι ο αργός 
ρυθμός παραγωγής, παρότι, η μετάβαση από το σχέδιο στην παραγωγή είναι άμεση, 
θεωρείται πως είναι μια αργή και ενεργειακά κοστοβόρα κατεργασία, κάνοντάς την, έτσι, 
ασύμφορη για μαζικές παραγωγές που ο χρόνος και το κόστος κατεργασίας ανά τεμάχιο 
είναι κομβικά (Διάγραμμα 2.2) [61], [68], [70], [71]. Το συγκεκριμένο ελάττωμα έγκειται στο 
γεγονός ότι απαιτείται να κατασκευαστεί όλο το αντικείμενο από το μηδέν, ενώ, στις 
συμβατικές κατεργασίες υπάρχουν περιοχές του όγκου του αντικειμένου, όπως το 
εσωτερικό του, που παραμένουν πλήρως ακατέργαστες [61]. Κάποιοι άλλοι λόγοι που 
δυσχεραίνουν τη μαζική παραγωγή είναι το υψηλό κόστος των βιομηχανικού επιπέδου 
τρισδιάστατων εκτυπωτών, μαζί με το κόστος λειτουργίας τους, καθώς και η δυσκολία 
επίτευξης επαναληψιμότητας στο τελικό προϊόν [60], [61], [68]. Επίσης, πρόκληση αποτελεί 
η διεύρυνση των χρησιμοποιούμενων υλικών στις μεθόδους AM. Παρά το γεγονός ότι, 
πλέον, κατασκευάζονται αντικείμενα από πλαστικά, μεταλλικά, κεραμικά, σύνθετα υλικά 
μέχρι και ανθρώπινους ιστούς, ο κατάλογος των διαθέσιμων υλικών για τις συμβατικές 
κατεργασίες δεν παύει να παραμένει πολύ μεγαλύτερος [61], [72], [73]. Εν κατακλείδι, το 
μέγιστο μέγεθος των αντικειμένων που δύναται να κατασκευαστούν είναι περιορισμένο, 
τόσο, λόγω του αυξημένου κόστους των μεγάλου μεγέθους τρισδιάστατων εκτυπωτών, 
όσο, και για λόγους πρακτικότητας, όπως, ο αυξημένος απαιτούμενος χρόνος κατεργασίας 
[55], [60]. 

 
Διάγραμμα 2.2: Κόστος ανά ΤΜΧ σε σχέση με το πλήθος των ΤΜΧ, στους διάφορους 

τύπους κατεργασιών [64] 
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 Μπορεί τα μειονεκτήματα της τρισδιάστατης εκτύπωσης να ακούγονται πολλά, 
όμως, σε ορισμένες περιπτώσεις, όπως, οι βιοϊατρικές εφαρμογές, η χρήση της γίνεται, 
πλέον, μονόδρομος [73]. Χάρη στην πρόσφατη αύξηση της δημοτικότητας της 
εξατομικευμένης ιατρικής, οι κατεργασίες προσθετικής κατασκευής αποκτούν το 
πλεονέκτημα σε αυτόν τον τομέα σε σχέση με τις παραδοσιακές κατεργασίες [74], [75]. Η 
τρισδιάστατη εκτύπωση επιτρέπει τον σχεδιασμό και την κατασκευή ιατρικών συσκευών 
εξατομικευμένων για τον κάθε ασθενή, σύμφωνα με την ανατομία του, τις ανάγκες του και 
τους ιατρικούς του περιορισμούς [73], [75]. Τέτοιες λύσεις είναι πολύ φθηνότερες από την 
κατασκευή μιας ολόκληρης γραμμής παραγωγής για εξατομικευμένες ιατρικές συσκευές, 
κάτι το οποίο θα ήταν μη βιώσιμο οικονομικά [73]. Συνοπτικά, οι βιοϊατρικές εφαρμογές 
παρουσιάζουν ιδιαίτερες απαιτήσεις, όπως, η υψηλή πολυπλοκότητα, η προσαρμογή του 
προϊόντος στα μοναδικά χαρακτηριστικά του ασθενή, οι μικρές ποσότητες παραγωγής και 
η ανάγκη για εύκολο δημόσιο διαμοιρασμό της πληροφορίας, αξίες τις οποίες πρεσβεύει 
κατά πολύ η τρισδιάστατη εκτύπωση [66]. Όλα τα παραπάνω επιβεβαιώνονται και από τις 
στατιστικές αναλύσεις που υποδεικνύουν πως, ανά τα έτη, από το 11% μέχρι και το 16,4% 
των εσόδων στις μεθόδους προσθετικής κατασκευής προέρχεται από ιατρικές εφαρμογές 
[54], [66]. Γι’ αυτό και πλέον με τρισδιάστατη εκτύπωση κατασκευάζονται: ιατρικά 
ικριώματα ιστών, φαρμακευτικά προϊόντα, ex-vivo ιστοί, αιμοφόρα αγγεία, συστήματα 
χορήγησης φαρμάκων, ιατρικές συσκευές, χειρουργικά εμφυτεύματα, προσθετικά μέρη, 
μοντέλα ιατρικής εκπαίδευσης, ορθοδοντικά και ορθοπεδικά εμφυτεύματα, πολλαπλός 
ιατρικός εξοπλισμός μέχρι και ανθρώπινες καρδιές [54], [76].  
 Η προσθετική κατασκευή και το γλοιοβλάστωμα συναντώνται, συνήθως, στην 
κατασκευή in-vitro μοντέλων. Κύριος λόγος που χρησιμοποιείται η τρισδιάστατη εκτύπωση 
είναι για την κατασκευή τρισδιάστατων δομών από ιστούς που να προσομοιάζουν όσο 
καλύτερα γίνεται το γλοιοβλάστωμα με σκοπό την καλύτερη κατανόηση και αξιολόγηση 
των θεραπειών μέσω της εφαρμογής τους στα μοντέλα αυτά [77], [78], [79], [80], [81], [82]. 
Η προσπάθεια για αντιμετώπιση του γλοιοβλαστώματος με μεθόδους προσθετικής 
κατασκευής εντοπίστηκε μονάχα τρεις φορές στην βιβλιογραφία. Το κοινό χαρακτηριστικό 
και των τριών αυτών ερευνών ήταν η έμφαση στην εντοπισμένη χορήγηση φαρμάκου για 
την αποφυγή του BBB. Στην έρευνα των R. Li et al. αναπτύχθηκε με την μέθοδο 
τρισδιάστατης εκτύπωσης FDM ένα βιοδιασπόμενο εύκαμπτο πορώδες ικρίωμα με σκοπό 
να τοποθετηθεί στην περιοχή του γλοιοβλαστώματος, μετά από τη χειρουργική αφαίρεσή 
του, για την αποφυγή της υποτροπής [83]. Μια, ακόμα, ερευνητική ομάδα ακολουθώντας 
την ίδια προσέγγιση προσπάθησε να αναπτύξει ένα εύκαμπτο πλέγμα (GlioMesh) με δύο 
ενσωματωμένους τύπους φαρμάκων, το οποίο, μάλιστα, κατάφερε να διατηρήσει την 
χορήγηση των φαρμάκων σταθερή για έναν μήνα [84]. Τέλος, στην βιβλιογραφία 
εντοπίστηκε και η κατασκευή microneedles με μεθόδους προσθετικής κατασκευής για τη 
χορήγηση φαρμάκων στον εγκέφαλο με την ελάχιστη παρεμβατικότητα [85]. 
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2.2.2 Vat photopolymerization (VPP) 

Οι κατεργασίες προσθετικής κατασκευής είναι μια ευρεία οικογένεια μεθόδων και 
τεχνικών που ακολουθούν την ίδια αρχή λειτουργείας, μία από αυτές είναι και το vat 
photopolymerization (VPP) ή, για συντομία, vat polymerization (VP). Όπως ορίζεται 
σύμφωνα από τον ISO/ASTM το vat photopolymerization είναι μια κατεργασία προσθετικής 
κατασκευής στην οποία υγρό φωτοευαίσθητο πολυμερές (φωτοπολυμερές) που βρίσκεται 
σε ένα δοχείο (vat) σκληραίνεται επιλεκτικά μέσω πολυμερισμού που προέρχεται από μια 
πηγή φωτός (φωτοπολυμερισμός) [57], [86], [87]. Υπάρχουν αρκετοί τρόποι να 
πραγματοποιηθεί μια τέτοια διεργασία με τους πιο βασικούς να είναι η στερεολιθογραφία 
(SL) και το DLP [68], [88]. Η πρώτη κατεργασία με VPP πραγματοποιήθηκε την δεκαετία του 
’80 με τη χρήση της τεχνικής της στερεολιθογραφίας, γι’ αυτό και πολλές φορές αυτοί οι 
χαρακτηρισμοί λανθασμένα ταυτίζονται [54], [89]. Επίσης, υπάρχει και ο όρος SLA ο οποίος 
κανονικά αναφέρεται στις συσκευές (apparatus) που πραγματοποιούν στερεολιθιογραφία 
αλλά, πλέον, θεωρείται ταυτόσημος με τον όρο SL [90], [91]. 

Η τεχνολογία του SLA χρησιμοποιεί κάτοπτρα, γνωστά ως γαλβανόμετρα, (ένα στον 
x και ένα στον y άξονα) για να στοχεύσει ταχέως μια δέσμη laser στην περιοχή εκτύπωσης 
σκληραίνοντας και στερεοποιώντας, έτσι, τη ρητίνη στο πέρασμά του [54], [64], [92]. Από 
την άλλη πλευρά η μέθοδος DLP χρησιμοποιεί μια ψηφιακή οθόνη προτζέκτορα για να 
προβάλει μονομιάς μια εικόνα που αναπαριστά όλο το επίπεδο εκτύπωσης (layer) [64]. Η 
φιλοσοφία λειτουργίας και των δύο αυτών μεθόδων είναι ίδια, με το DLP να παρουσιάζει, 
σαφώς, μικρότερους χρόνους εκτύπωσης, αφού κάθε επίπεδο εκτύπωσης (layer) 
προβάλετε ενιαίο και έτσι δεν απαιτείται από μια δέσμη laser να διέλθει από όλα τα σημεία 
της τομής του αντικειμένου, όπως συμβαίνει στη μέθοδο SLA [64], [93]. Μια, ακόμη, 
υποκατηγορία της στερεολιθογραφίας είναι το MSLA ή LCD-SLA, η πιο διαδεδομένη μορφή 
του masked projection vat photopolymerization (MP-VPP) ή, σκέτο, polymerization (MPVP), 
η οποία λειτουργεί με τρόπο αντίστροφο από την τεχνολογία DLP [63], [88]. Στην 
πραγματικότητα αυτή η μέθοδος συνδυάζει τις τεχνολογίες SLA και DLP, καθώς μια δέσμη 
φωτός εκπέμπει υπεριώδη ακτινοβολία η οποία αποκόπτεται στα μη επιθυμητά σημεία 
από μια οθόνη LCD, τη μάσκα, που προβάλει εικόνες στην κλίμακα του γκρι (greyscale) [5], 
[88]. Με αυτόν τον τρόπο το κόστος μηχανήματος παραμένει χαμηλό, όπως και στην 
περίπτωση του SLA, με την ταχύτητα εκτύπωσης να είναι υψηλή, σαν τη μέθοδο DLP [54], 
[88]. Για λόγους πληρότητας αναφέρονται δύο, ακόμα, από τους πραγματικά πολλούς 
τρόπους με τους οποίου μπορεί να πραγματοποιηθεί το VPP, το TPP και το CLIP [94]. Ο 
φωτοπολυμερισμός δύο φωτονίων (TPP ή 2PP) ή, αλλιώς, λιθογραφία δύο φωτονίων (2PL) 
μοιάζει με την μέθοδο SLA, παρουσιάζει, όμως, εξαιρετικά μεγαλύτερη ακρίβεια, της 
τάξεως των 100nm, καθώς λειτουργεί εστιάζοντας ένα παλμικό laser φεμτοδευτερολέπτου 
στη ρητίνη προκαλώντας τον πολυμερισμό (στερεοποίηση) μόνο στο σημείο εστίασης [4], 
[95], [96]. To CLIP ή CDLP είναι μια μέθοδος στην οποία χρησιμοποιείται ένα διαπερατό από 
το οξυγόνο τζάμι πάνω από την οθόνη προβολής με σκοπό να δημιουργηθεί μια νεκρή 
ζώνη, ένα λεπτό στρώμα μη πολυμερισμένης ρητίνης, λόγω του οξυγόνου, με αποτέλεσμα 
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το τεμάχιο να μπορεί να κατασκευάζεται συνεχόμενα και χωρίς διακοπές, εξού κι ο όρος 
continuous στην ονομασία του [4], [95]. Κάτι τέτοιο αυξάνει κατά πολύ την ταχύτητα 
εκτύπωσης και, προφανώς, δεν φαίνονται επίπεδα εκτύπωσης (layers) στο τελικό τεμάχιο, 
μιας και δεν υπάρχουν εξ ορισμού από τον τρόπο κατασκευής του [4], [95]. Τέλος, ιδιαίτερα 
σημαντικό βήμα σε όλες τις διεργασίες VP είναι η μετεπεξεργασία των τεμαχίων, έτσι, ώστε 
να αποκτήσουν βελτιωμένα μηχανικά χαρακτηριστικά και υψηλή ποιότητα [54]. 

Το βασικό πλεονέκτημα των μεθόδων VPP είναι λεία ποιότητα επιφανείας και η 
υψηλή ακρίβεια και λεπτομέρεια στα παραγόμενα τεμάχια [64]. Επίσης, είναι μια από τις 
πιο διαστασιολογικά ακριβείς μεθόδους τρισδιάστατης εκτύπωσης καθιστώντας την, έτσι, 
ιδανική για τις περιπτώσεις που απαιτούν λεπτομέρεια, υψηλή ακρίβεια στις ανοχές και 
πολύπλοκα χαρακτηριστικά [57], [64]. Επιπλέον, εντοπίζεται μεγάλη ποικιλία στις 
διαθέσιμες ρητίνες για την εκτύπωση με VP, επιτρέποντας, έτσι, την κατασκευή τεμαχίων 
με συγκεκριμένες μηχανικές, θερμικές και οπτικές ιδιότητες, διευρύνοντας, με αυτόν τον 
τρόπο, τα πεδία εφαρμογής της μεθόδου [57]. Κάποια, ακόμα, θετικά του VPP είναι η 
σχετικά υψηλή ταχύτητα εκτύπωσης και η ανάγκη για λίγες στηρίξεις (support), κάτι που 
διευκολύνει τη μετεπεξεργασία των τεμαχίων [57]. 

Ο μεγαλύτερος περιορισμός της μεθόδου VP είναι οι ιδιότητες των φωτοπολυμερών 
που χρησιμοποιούνται, τα οποία, παρότι έχουν υψηλό κόστος, είναι ψαθυρά, έχουν μικρή 
αντοχή και περιορισμένη διάρκεια ζωής, αφού, χάνουν τις μηχανικές τους ιδιότητες με τον 
χρόνο και καταστρέφονται με την απευθείας έκθεση στο φως του ήλιου [57], [64], [97]. 
Επίσης, η εκτύπωση μόνο μικρών αντικειμένων (μικρός χώρος εκτύπωσης) και η 
πιθανότητα τα τεμάχια να υποστούν συρρίκνωση και στρέβλωση λόγω της διαδικασίας 
σκλήρυνσης (curing), κάτι που μπορεί να επηρεάσει την ακρίβεια των διαστάσεων του 
τεμαχίου, είναι μερικά ακόμα μειονεκτήματα αυτής της διεργασίας [57]. Όλα αυτά 
περιορίζουν τα πεδία στα οποία μπορούν να εφαρμοστούν οι μέθοδοι του 
φωτοπολυμερισμού. 

Ένα μεγάλο μέρος των εφαρμογών του VPP είναι στον τομέα της βιολογίας και της 
ιατρικής [76]. Η τεχνολογία του SLA καταλαμβάνει ένα μεγάλο μερίδιο της αγοράς στην 
οδοντιατρική και στην οδοντοτεχνική, αφού, πλέον, έχει ενσωματωθεί, πλήρως, στις 
διαδικασίες τους [96]. Επίσης, συνηθισμένη τακτική είναι η κατασκευή ιατρικών 
ικριωμάτων-πλεγμάτων (scaffold-mesh) με μεθόδους VP, δομές που υποστηρίζουν τους 
τραυματισμένους ιστούς και βοηθούν στην επούλωσή τους [89]. Επίσης, πέρα από την 
κατασκευή εμφυτευμάτων και προσθετικών το VP χρησιμοποιείται για την κατασκευή: 
συστημάτων χορήγησης φαρμάκων τοπικά και επιδερμικά (microneedles), χαπιών 
εξατομικευμένης δοσολογίας, οργάνων μέχρι και ακουστικών βοηθημάτων [95], [98]. Το 
μεγαλύτερο «αγκάθι» της μεθόδου αυτής, στον τομέα της βιοιατρικής, είναι τα 
περιορισμένα διαθέσιμα υλικά, αν και συνεχώς γίνεται προσπάθεια για την ανάπτυξη νέων 
βιοσυμβατών υλικών με καλύτερες ιδιότητες, ένα στοίχημα που θα μετατρέψει και θα 
εξελίξει ραγδαία το VPP στον τομέα της ιατρικής [4], [57], [98]. 
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3. Σχεδιασμός Καθετήρα (CAD) 

3.1 Υπόβαθρο Σχεδιασμού 

Πρώτα απ’ όλα, είναι απαραίτητο να διευκρινιστεί πως η αλληλεξάρτηση μεταξύ του 
σχεδιασμού και της κατασκευής είναι έντονη, γι’ αυτό και οι αναφορές από το ένα 
κεφάλαιο στο άλλο θα είναι αρκετές. Αυτό είναι λογικό να συμβαίνει, διότι, σε κατεργασίες 
γρήγορης πρωτοτυποποίησης (rapid prototyping), όπως η τρισδιάστατη εκτύπωση, που ο 
χρόνος και το κόστος κατασκευής δοκιμαστικών τεμαχίων είναι μικρό, τις περισσότερες 
φορές κρίνεται ασύμφορη η κατανάλωση φαιάς ουσίας σε σχεδιαστικά άγνωστα 
μονοπάτια. Επομένως, καθ’ όλη την διάρκεια του σχεδιασμού χρησιμοποιείται η μέθοδος 
του trial and error, πάντοτε, όμως, με φειδώ και όταν είναι απολύτως απαραίτητη. 

Σημαντικό, επίσης, είναι να καθοριστεί ο σχεδιαστικός σκοπός με σαφή όρια, έτσι, 
ώστε, μετέπειτα, η σύγκριση μεταξύ των διάφορων σχεδιαστικών παραλλαγών των 
καθετήρων να γίνεται επί ίσοις όροις. Για τον σκοπό αυτό και χωρίς ιδιαίτερη βλάβη της 
γενικότητας, επιλέχθηκε πως ο καθετήρας έχει ως στόχο να μεταφέρει βελόνες χορήγησης 
φαρμάκου σε ένα σφαιρικό γλοιοβλάστωμα με διάμετρο 30mm, που το κέντρο του 
βρίσκεται σε βάθος 90mm από την εξωτερική επιφάνεια του κρανίου του ασθενή. Ακόμη, 
η περιοχή ασφαλούς κάλυψης τέθηκε στα 20mm περιμετρικά του όγκου, όπως ορίζεται και 
από την σχετική βιβλιογραφία. Περιοχή ασφαλούς κάλυψης ή περιοχή ασφαλείας νοείται 
ο χώρος στον οποίο αναμένεται η επανεμφάνιση του γλοιοβλαστώματος. 

Όσον αφορά το ιατρικό μέσο χορήγησης της θεραπείας επιλέχθηκαν οι εμπορικά 
διαθέσιμες βελόνες παρακέντησης με την μικρότερη δυνατή διάμετρο και το μεγαλύτερο 
μήκος. Οι συγκεκριμένες βελόνες χρησιμοποιούνται, εν γένει, σε εφαρμογές που έχουν να 
κάνουν με νευρολογικούς ιστούς, οπότε κρίθηκαν κατάλληλες.  Ένα, ακόμα, στοιχείο που 
χαρακτηρίζει τις βελόνες παρακέντησης είναι το αν έχουν την δυνατότητα να τρυπήσουν το 
ανθρώπινο δέρμα ή όχι, δηλαδή, αν είναι τραυματικές ή ατραυματικές, όπως ονομάζονται. 
Στις ατραυματικές βελόνες παρακέντησης στη συσκευασία τους πάντα περιέχεται και μια 
βελόνα οδηγός, η οποία τρυπάει με ευκολία το δέρμα και καθοδηγεί την βελόνα, κάτι 
αντίστοιχο, δηλαδή, με τον καθετήρα που αναπτύσσεται σε αυτήν την έρευνα. 
Επιστημονικά ορθό θα ήταν να χρησιμοποιηθούν ατραυματικές βελόνες παρακέντησης 
γιατί η άκρη τους έχει σφαιρικό σχήμα (Εικόνα 3.1), διότι, δεν καλούνται να διαπεράσουν 
το δέρμα, αλλά, σκοπός τους είναι να κυλούν μέσα στους εγκεφαλικούς ιστούς και στην 
οπή του οδηγού χωρίς αντιστάσεις και τριβές, όμως, λόγω του αυξημένου κόστους τους, 
δεν επιλέχθηκαν. Άρα, εν τέλει, ως ιατρικό μέσο χρησιμοποιήθηκαν τραυματικές βελόνες 
παρακέντησης με διάμετρο G27, δηλαδή, 0.4mm και μήκος 88mm [99]. 

Ο μοναδικός περιορισμός που τίθεται στον σχεδιασμό είναι ο όγκος που θα 
καταλαμβάνει ο καθετήρας μαζί με τις βελόνες στον εγκέφαλο του ασθενή. Προφανώς, 
σκοπός είναι η ελάχιστη δυνατή παρέμβαση στους εγκεφαλικούς ιστούς κάτι το οποίο 
λαμβάνεται υπόψιν στην λογική του σχεδιασμού όλων των παραλλαγών που θα 
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ακολουθήσουν. Εντούτοις, η ποσοτικοποίηση του ποσοστού παρέμβασης στους 
εγκεφαλικούς ιστούς είναι πρακτικά αδύνατη μη γνωρίζοντας το πόσες βελόνες 
απαιτούνται για την κάλυψη του εκάστοτε γλοιοβλαστώματος. Γι’ αυτό και περιορισμός 
στον σχεδιασμό του καθετήρα τέθηκε μόνο στη διάμετρο του κορμού του, η οποία 
απαιτήθηκε να είναι μικρότερη από 7mm (Εικόνα 3.2). 

 
Εικόνα 3.1: Βελόνες παρακέντησης: (Α) τραυματική και (Β) ατραυματική [100] 

 
Εικόνα 3.2: Μέρη του καθετήρα 

3.2 Σχεδιασμός 

3.2.1 Πορεία Σχεδιασμού & Παραλλαγές Καθετήρων 

Όλα ξεκίνησαν από κάποια σχέδια του τομέα Σύνθεσης και Ανάπτυξης 
Βιομηχανικών Διαδικασιών της σχολής Χημικών Μηχανικών και συγκεκριμένα του 
εργαστηρίου Βιοτεχνολογίας (Εικόνα 3.3). Οι καθετήρες αυτοί αντιμετώπιζαν ένα μείζον 
ζήτημα, ήταν αδύνατον να περάσουν οι βελόνες μέσα από τις οπές τους, όσο, μεγάλες κι 
αν γίνονταν. Όπως φαίνεται και στην Εικόνα 3.3, που παριστάνει τις διαμήκεις τομές των 

Οπές (holes) 

Παραλλαγή (version) 

Κορμός (stem) 

Κεφαλή 
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καθετήρων, γίνεται απότομη αλλαγή της κατεύθυνσης της βελόνας, εκεί, λοιπόν, 
αποδόθηκε ότι οφείλεται η αδυναμία της βελόνας να διέλθει διαμέσου της οπής. Για την 
επίλυση του προβλήματος αυτού πρώτη σκέψη ήταν η αύξηση της ακτίνας καμπυλότητας 
στο σημείο της αλλαγής κατεύθυνσης. Όσο μεγαλύτερη είναι η ακτίνα καμπυλότητας, τόσο, 
ευκολότερα θα διέρχεται η βελόνα διαμέσου της οπής, καθώς θα χρειάζεται να καμφθεί 
λιγότερο. Έτσι, δημιουργήθηκε η παραλλαγή radial (R) του καθετήρα στην οποία οι οπές 
για τις βελόνες ξεκινούν ως ευθείες γραμμές και έπειτα ακολουθούν καμπύλη τροχιά με 
την μέγιστη δυνατή ακτίνα. Εν συνεχεία, με άξονα τη διατήρηση της απλότητας στον 
σχεδιασμό (keep-it-simple), αναπτύχθηκε η παραλλαγή Linear (L) στην οποία οι οπές είναι 
απλά ευθείες γραμμές. Τέλος, περνώντας από την απλότητα στην πολυπλοκότητα, 
δημιουργήθηκε η παραλλαγή Helical (H) στην οποία οι οπές καθοδηγούν τις βελόνες, έτσι, 
ώστε να ακολουθήσουν ελικοειδή τροχιά που στο τελείωμά της μεταβαίνει εφαπτομενικά 
σε ευθεία γραμμή (Εικόνα 3.5). 

 
Εικόνα 3.3: Διαμήκεις τομές των αρχικών καθετήρων, με διάμετρο οπών: (αριστερά) 

0.6mm, (στο κέντρο) 0.9mm και (δεξιά) 1.1mm 

Εφόσον ταυτοποιήθηκαν ποιοτικά οι διάφορες παραλλαγές του καθετήρα, 
απομένει το εξής ερώτημα: ποιος είναι ο βέλτιστος τρόπος τοποθέτησης των οπών, έτσι, 
ώστε να αξιοποιείται όλη η διάμετρος του κορμού του καθετήρα; Με άλλα λόγια, πόσες 
οπές μπορούν να χωρέσουν σε μια συγκεκριμένη διάμετρο; Το συγκεκριμένο ερώτημα 
φαντάζει αρκετά απλό, όμως, στην πραγματικότητα, είναι ιδιαίτερα περίπλοκο και η 
απάντησή του είναι, σαφώς, σημαντική, διότι, βασικός στόχος είναι η ανάπτυξη ενός 
καθετήρα με το ελάχιστο δυνατό μέγεθος, δηλαδή, με τη μέγιστη αξιοποίηση του όγκου 
του. Το πρόβλημα αυτό δεν αφορά επ’ ουδενί τη γεωμετρία που ακολουθούν οι οπές, είναι 
ένα, καθαρά, μαθηματικό πρόβλημα του πόσοι κύκλοι ίδιας διαμέτρου χωράνε μέσα σε 
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έναν άλλο κύκλο διαμέτρου ίσης με τον κορμό του καθετήρα. Για το πακετάρισμα κύκλων 
μέσα σε έναν άλλο κύκλο χρησιμοποιούνται τρεις βασικοί τρόποι: το εξαγωνικό 
πακετάρισμα, το τετραγωνικό πακετάρισμα και το ομόκεντρο ή κυκλικό πακετάρισμα 
(Εικόνα 3.4). Σε ορισμένες περιπτώσεις κάποιος από αυτούς τους τρόπους δίνει το βέλτιστο 
αποτέλεσμα, όμως, στις περισσότερες των περιπτώσεων το βέλτιστο πακετάρισμα είναι 
διαφορετικό και δεν ακολουθεί αυστηρά γεωμετρικά χαρακτηριστικά. Στο διαδίκτυο, στην 
διεύθυνση www.packomania.com, υπάρχει μια πλήρης βάση δεδομένων με τα έως τώρα 
γνωστά βέλτιστα πακεταρίσματα κύκλων μέσα σε μοναδιαίο κύκλο [101]. Για να 
καθοριστεί, λοιπόν, το πόσες οπές τελικά χωράει ο κορμός του καθετήρα είναι πρώτα 
απαραίτητο να υπολογιστεί η ακτίνα ενός φανταστικού κύκλου, που περιλαμβάνει την 
διάμετρο της πραγματικής οπής, η οποία θα είναι μεγαλύτερη από την διάμετρο της 
βελόνας κατά κάποια ανοχή, συν το πάχος των τοιχωμάτων του καθετήρα. Μετά από 
δοκιμές αποφασίστηκε πως η αναγκαία ανοχή για να περνούν οι βελόνες μέσα από τις οπές 
είναι τα 0.1mm στην κάθε πλευρά και πως τα τοιχώματα του καθετήρα πρέπει να έχουν 
πάχος τουλάχιστον 0.2mm, έτσι, ώστε να έχουν την απαραίτητη μηχανική αντοχή. 
Επομένως, αφού η διάμετρος των βελόνων είναι 0.4mm, ο φανταστικός κύκλος προκύπτει 

να έχει ακτίνα ίση με: 𝛼𝜅𝜏ί𝜈𝛼 𝛽𝜀𝜆ό𝜈𝛼𝜍 + 𝛼𝜈𝜊𝜒ή +
𝜋ά𝜒𝜊𝜍 𝜏𝜊𝜄𝜒ώ𝜇𝛼𝜏𝜊𝜍

2
=

0.4

2
+ 0.1 +

0.2

2
=

0.4𝑚𝑚. Στην ακτίνα του φανταστικού κύκλου προστίθεται το μισό ελάχιστο πάχος 
τοιχώματος του καθετήρα, διότι, το υπόλοιπο μισό προκύπτει από τους όμορους 
φανταστικούς κύκλους γύρω από αυτών, κάτι το οποίο δεν ισχύει για τους κύκλους που 
βρίσκονται στην εξωτερική πλευρά του κορμού του καθετήρα. Άρα, το ερώτημα 
μετατρέπεται στο εξής: πόσοι κύκλοι ακτίνας 0.4mm χωρούν σε έναν κύκλο ακτίνας 
𝛿𝜄ά𝜇𝜀𝜏𝜌𝜊𝜍 𝜅𝜊𝜌𝜇𝜊ύ

2
−

𝜋ά𝜒𝜊𝜍 𝜏𝜊𝜄𝜒ώ𝜇𝛼𝜏𝜊𝜍

2
=

7

2
−

0.2

2
= 3.4𝑚𝑚; Σύμφωνα με την διαδικτυακή βάση 

δεδομένων η απάντηση στο συγκεκριμένο ερώτημα είναι 61 κύκλοι και, όλος τυχαίος, σε 
αυτόν τον αριθμό κύκλων το βέλτιστο πακετάρισμα προκύπτει να ταυτίζεται με την μέθοδο 
του ομόκεντρου πακεταρίσματος (Εικόνα 3.4). 

 

Εικόνα 3.4: (αριστερά) Εξαγωνικό, (στο κέντρο) τετραγωνικό και (δεξιά) κυκλικό 
πακετάρισμα 61 κύκλων μέσα σε κύκλο [102] 

http://www.packomania.com/
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Εικόνα 3.5: Παραλλαγές καθετήρα σε διαμήκεις τομές: (αριστερά) radial, (πάνω-δεξιά) 
helical και (κάτω-δεξιά) linear 

3.2.2 Χαρακτηρισμός Παραλλαγών 

Για την επιλογή της καλύτερης παραλλαγής είναι απαραίτητο να βρεθεί ένας τρόπος 
για να αξιολογηθούν τα χαρακτηριστικά των διαφόρων τύπων καθετήρα. Το εγχείρημα 
αυτό παρουσιάζει δυσκολία καθώς οι ιδιότητες της κάθε παραλλαγής είναι ποιοτικές και 
όχι ποσοτικές. Γι’ αυτό τον λόγο αναπτύχθηκε ένας πίνακας με τα χαρακτηριστικά της κάθε 
παραλλαγής (Πίνακας 3.1). Ξεκινώντας από την απλή παραλλαγή L, αυτή είναι η μοναδική 
που δεν ασκεί καμία μηχανική τάση στις βελόνες, αφού οι οπές της είναι ευθείες. Όμως, το 
μήκος του κορμού της και το σημείο εξόδου των βελόνων από τον καθετήρα είναι αυστηρά 
καθορισμένο από τα χαρακτηριστικά του εκάστοτε όγκου. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα 
κάποιες οπές να αχρηστεύονται, διότι η απόληξή τους οδηγεί στα οστά του κρανίου και όχι 
σε εγκεφαλικούς ιστούς, και όσες βελόνες καταφέρνουν να περάσουν από τις οπές 
ταξιδεύουν ελεύθερα σε μεγάλο μήκος. Η παραλλαγή R επιλύει κάποια από τα γεωμετρικά 
ζητήματα της  παραλλαγής L. Το μήκος του κορμού της, παρότι έχει ένα ελάχιστο όριο με 
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βάση τη γεωμετρία του κάθε όγκου, μπορεί να μεταβληθεί αυξάνοντας το μήκος του ίσιου 
τμήματος των οπών. Οπότε, μπορεί να ρυθμιστεί λίγο καλύτερα το σημείο εξόδου των 
βελόνων σε σχέση με πριν, αν και, πάλι, κάποιες είναι αναγκασμένες να διανύσουν μεγάλο 
μήκος μέσα στους εγκεφαλικούς ιστούς χωρίς καθοδήγηση. Επίσης, η παραλλαγή R είναι η 
μοναδική στην οποία οι βελόνες εισέρχονται κάθετα στο επίπεδο του καθετήρα και όχι υπό 
κλίση. Κατά τον σχεδιασμό της παραλλαγής H βασικός στόχος ήταν η αποσύνδεση των 
γεωμετρικών χαρακτηριστικών του γλοιοβλαστώματος από τα γεωμετρικά χαρακτηριστικά 
του καθετήρα. Έτσι, λοιπόν, η συγκεκριμένη παραλλαγή παρουσιάζει τη μεγαλύτερη 
σχεδιαστική ελευθερία, καθώς, το μήκος του κορμού της μπορεί να μεταβληθεί ανεξάρτητα 
από τα χαρακτηριστικά του όγκου και η έξοδος των βελόνων γίνεται εντοπισμένα στην 
κορυφή του κορμού του καθετήρα. Τέλος, αξίζει να σημειωθεί πως η αύξηση του μήκους 
του κορμού των καθετήρων, στις παραλλαγές R και H, δεν πραγματοποιείται χωρίς κόστος, 
αφού, όσο αυξάνεται το μήκος του κορμού, αυξάνεται και η μηχανική καταπόνηση των 
βελόνων. 

Παραλλαγή 
Χαρακτηριστικό 

Linear Radial Helical 

Μηχανική καταπόνηση βελόνων Όχι Ναι Ναι 

Μεταβλητό μήκους κορμού Όχι Με ένα ελάχιστο όριο Ναι 

Έξοδος βελόνων Διάχυτη Διάχυτη Εντοπισμένη 

Είσοδος βελόνων Υπό κλίση Κάθετα Υπό κλίση 

Πίνακας 3.1: Χαρακτηριστικά διάφορων παραλλαγών 

3.3 Εκλογή Τελικού Σχεδίου & Βελτιστοποίηση 

Όπως σε όλες τις βιοϊατρικές εφαρμογές, έτσι και εν προκειμένω, είναι απαραίτητο 
το εκάστοτε προϊόν να προσαρμόζεται στα ειδικά χαρακτηριστικά του κάθε ασθενή. Για να 
πραγματοποιηθεί κάτι τέτοιο, στην περίπτωση που μελετάται, ο καθετήρας πρέπει να είναι 
πλήρως παραμετροποιήσιμος, μια δυνατότητα που την προσφέρει μόνο η παραλλαγή H, 
γι’ αυτό και επιλέγεται ως ο πυλώνας του σχεδιασμού. Σύμφωνα με την παραλλαγή H, 
λοιπόν, αναπτύσσεται η πρώτη έκδοση (version) του καθετήρα, η V1.0, και το σύστημα 
χορήγησης φαρμάκου αυτής της έρευνα ονοματίζεται, πλέον, από τους δημιουργούς του, 
ως iBrain Tree. Η V1.0 του iBrain Tree διαφέρει από την παραλλαγή H μόνο στο πλήθος των 
οπών κι αυτό γιατί κρίθηκε πως οι 61 βελόνες είναι υπερβολικά πολλές και θα προκαλέσουν 
εκτεταμένη ζημιά στους εγκεφαλικούς ιστούς. Για την μείωση του πλήθους των οπών 
επιλέγεται η διάμετρος του κορμού του καθετήρα να είναι 6.7mm (0.3mm μικρότερη) και 
το ελάχιστο πάχος των τοιχωμάτων του 0.4mm (0.2mm μεγαλύτερο). Ακολουθώντας 
αντίστοιχη διαδικασία με αυτή του υποκεφαλαίου 3.2.1, προκύπτει πως χωρούν, το 
μέγιστο, 31 οπές στον καθετήρα και ακολουθούν τον εξαγωνικό τρόπο πακεταρίσματος. 

Μετά από δοκιμές παρατηρήθηκε πως οι οπές συρρικνώνονται κατά την διαδικασία 
του curing (περισσότερα γι’ αυτό στο υποκεφάλαιο 4.1.2) κάτι που δυσκολεύει την 
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διέλευση των βελόνων από τις οπές. Για να επιλυθεί το συγκεκριμένο πρόβλημα 
αναπτύχθηκε μια δεύτερη έκδοση, η V2.0, στην οποία οι οπές έχουν μεταβλητή διάμετρο. 
Πιο συγκεκριμένα, οι οπές στην αρχή τους έχουν διάμετρο 0.8mm, δηλαδή, η ανοχή μεταξύ 
βελόνας και οπής είναι στα 0.2mm ανά πλευρά (0.1mm μεγαλύτερη), και στο τελείωμά τους 
μεταβαίνουν σε διάμετρο 0.6mm, όπως και προηγουμένως, για την καλύτερη καθοδήγηση 
των βελόνων (Εικόνα 3.6). Επίσης, στον σχεδιασμό αυτής της έκδοσης ακολουθήθηκε 
αντίστροφη πορεία, δηλαδή, επιλέχθηκε, πρώτα, το πλήθος των οπών και ο τρόπος 
πακεταρίσματός τους και, έπειτα, υπολογίστηκε η διάμετρος του κορμού του καθετήρα. 
Επομένως, για 19 οπές διαμέτρου 0.8mm με εξαγωνικό πακετάρισμα και ελάχιστο πάχος 
τοιχωμάτων τα 0.4mm προκύπτει ότι η διάμετρος του κορμού θα είναι 6.4mm. Για την 
αποφυγή των αέναων και χρονοβόρων υπολογισμών των οπών ανά καθετήρα, εφεξής, 
επιλέχθηκε να χρησιμοποιείται ένας απλοποιημένος (simplified) τρόπος πακεταρίσματος 
σε όλες τις εκδοχές του καθετήρα. Με αυτόν τον τρόπο η σχεδίαση γίνεται ευκολότερα και 
γρηγορότερα με τη φιλοσοφία λειτουργείας της κάθε έκδοσης να παραμένει αμετάβλητη. 
Ο απλοποιημένος, αυτός, τρόπος πακεταρίσματος, που φαίνεται αναλυτικά στην Εικόνα 
3.7, αποτελείται από 13 οπές και οδηγεί σε διάμετρο κορμού ίση με 6.7mm. 

 
Εικόνα 3.6: Μέρος της διαμήκους τομής του καθετήρα iBrain Tree V2.0 

 Παρά την ανάπτυξη της δεύτερης αυτής έκδοσης οι βελόνες εξακολουθούσαν να 
διέρχονται με δυσκολία από τις οπές. Αυτό μπορεί να αποδοθεί και πάλι στο γεγονός ότι οι 
οπές στο τελείωμά τους έχουν διάμετρο τέτοια, ώστε, η ανοχή γύρω από την βελόνα να 
είναι 0.1mm. Όμως, για να αποκλειστεί το ενδεχόμενο να κάμπτονται υπερβολικά οι 
βελόνες, λόγω της κίνησής τους μέσα στην έλικα, και γι’ αυτό να μην περνούν με ευκολία 
από τις οπές αναπτύχθηκαν τρεις, ακόμα, δοκιμαστικές εκδοχές της έκδοσης V2.0. Σε αυτές 
τις εκδοχές αυξήθηκε το βήμα της έλικας ή, με άλλα λόγια, μειώθηκαν οι περιστροφές των 
οπών γύρω από τον άξονα του καθετήρα. Κάτι τέτοιο, χωρίς μεταβολή του μήκους του 
καθετήρα, έχει ως αποτέλεσμα να μην καλύπτεται ολόκληρη η περιοχή ενδιαφέροντος, 
αλλά ένα μικρότερο μέρος της, γι’ αυτόν, ακριβώς, τον λόγο αυτές οι εκδοχές είναι καθαρά 
δοκιμαστικής φύσης. Ως περιοχή ενδιαφέροντος ορίζεται η περιοχή του γλοιοβλαστώματος 
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μαζί με την περιοχή ασφαλείας γύρω από αυτό. Στην πρωτογενή έκδοση, V2.0 simplified, οι 
οπές εκτελούσαν 0.84 περιστροφές στο μήκος του καθετήρα, ενώ στις τρεις δοκιμαστικές 
εκδοχές του εκτελούσαν 0.25, 0.5 και 0.7 περιστροφές. Ναι μεν, όσο λιγότερες γίνονταν οι 
περιστροφές τόσο πιο άνετα πέρναγαν οι βελόνες, πράγμα λογικό, αλλά, η μεγαλύτερη 
αντίσταση εντοπιζόταν προς το τελείωμα της οπής, όπου η διάμετρος στένευε στα 0.6mm. 
Στο κεφάλαιο Παραμετροποίηση Σχεδιασμού θα αναλυθεί πληρέστερα και θα υπολογιστεί 
το πόσες περιελίξεις μπορεί να πραγματοποιήσει η κάθε βελόνα. 

 

Εικόνα 3.7: Απλοποιημένος τρόπος πακεταρίσματος οπών 

 Επομένως, οι οπές, όπως αποδείχθηκε, είναι απαραίτητο να έχουν διάμετρο, κατ’ 
ελάχιστο, 0.8mm. Για τον λόγο αυτό γίνεται επιστροφή στην προηγούμενη έκδοση του 
καθετήρα, απλά, με άλλη διάμετρο οπών. Αυτή η έκδοση είναι και η τελική, ονομάζεται 
V1.1 simplified και στο Παράρτημα I – Κατασκευαστικό Σχέδιο Καθετήρα βρίσκεται το 
κατασκευαστικό της σχέδιο, ενώ, ακολουθούν και ορισμένα φωτορεαλιστικά σχέδια 
(Εικόνα 3.8, Εικόνα 3.9 και Εικόνα 3.10). 

 
Εικόνα 3.8: iBrain Tree V1.1 simplified 
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Εικόνα 3.9: Απόψεις καθετήρα με βελόνες σε διαμήκη τομή (αριστερά) πρόσοψη και 

(δεξιά) ισομετρική όψη 

 
Εικόνα 3.10: Πλήρης αναπαράσταση του συστήματος έγχυσης φαρμάκου (CED) 

Καθετήρας 

Γλοιοβλάστωμα 
Περιοχή ασφαλείας  

Βελόνες  
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4. Κατασκευή Καθετήρα 

4.1 Τρισδιάστατη Εκτύπωση Καθετήρα (3D Printing) 

4.1.1 Ρυθμίσεις Εκτύπωσης & Εκτυπωτή 

Για την κατασκευή του καθετήρα χρησιμοποιήθηκε ο MSLA τρισδιάστατος 
εκτυπωτής Sonic Mighty 12K της εταιρείας Phrozen. Ο εκτυπωτής αυτός ως «μάσκα» 
χρησιμοποιεί μια LCD οθόνη 10.1 ιντσών και ανάλυσης 12K, εξού και το όνομά του, κάτι 
που τον κάνει να είναι υπέρ αρκετός για τις γεωμετρίες που πρόκειται να κατασκευάσει. 
Συγκεκριμένα, η ανάλυση που επιτυγχάνει στο XY επίπεδο (XY resolution) είναι τα 19 x 24 
μm και το πάχος των στρώσεων που κατασκευάζει (layer thickness) μπορεί να φτάσει μέχρι 
και τα 0.01mm. Η ρητίνη από την οποία κατασκευάστηκαν οι καθετήρες είναι και αυτή της 
ίδιας εταιρείας και ονομάζεται Aqua Gray 8K. Κύρια χαρακτηριστικά της είναι η υψηλή 
ακρίβεια που επιτυγχάνει, το χαμηλό της κόστος και η ευκολία που παρουσιάζει στην 
εκτύπωσή της. Όλα αυτά την καθιστούν ιδανική για την κατασκευή πρωτοτύπων, με 
μοναδικό της μειονέκτημα ότι δεν είναι βιοσυμβατή. Γενικώς, οι βιοσυμβατές ρητίνες, 
ιδίως για εφαρμογές όπως τα χειρουργεία, έχουν αστρονομικά υψηλό κόστος, γι’ αυτό και 
δεν κατασκευάστηκε κανένας καθετήρας από βιοσυμβατό υλικό. Οι ρυθμίσεις που 
χρησιμοποιήθηκαν για την εκτύπωση είναι αυτές που προτείνονται από τον κατασκευαστή 
για τον συγκεκριμένο εκτυπωτή σε συνδυασμό με αυτή τη ρητίνη και φαίνονται στον 
Πίνακας 4.1. 

 
Πίνακας 4.1: Ρυθμίσεις εκτύπωσης 
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 Όσον αφορά τον προσανατολισμό της εκτύπωσης δοκιμάστηκαν διάφοροι τρόποι 
τοποθέτησης των καθετήρων στο bed του εκτυπωτή. Κοινός παρονομαστής σε ότι 
δοκιμάστηκε ήταν, πρώτον, η κεφαλή του καθετήρα να βρίσκεται στην πλευρά του bed, 
έτσι, ώστε, να αποφευχθούν τα φαινόμενα cupping, και, δεύτερον, ο καθετήρας να είναι σε 
σχετικά όρθια θέση, από 45 έως 90 μοίρες, για να επιτευχθεί καλή ποιότητα εκτύπωσης. 
Γενικώς, επιθυμητό είναι τα χαρακτηριστικά που απαιτούν υψηλή ακρίβεια, εν προκειμένω 
οι οπές, να κατασκευάζονται από την οθόνη εκτύπωσης (ανάλυση περίπου 25μm) και όχι 
μέσω της κίνησης του bed (ανάλυση 50μm), δηλαδή, να βρίσκονται κάθετα στην 
κατεύθυνση προβολής, εξού και η όρθια θέση. Τελικά, όπως φάνηκε από τις δοκιμές, ο 
βέλτιστος προσανατολισμός εκτύπωσης βρίσκεται μεταξύ των 60 και των 80 μοιρών (Εικόνα 
4.1). 

 
Εικόνα 4.1: Προεπισκόπηση εκτύπωσης στον slicer Chitubox 

4.1.2 Μετεπεξεργασία Τεμαχίων (Washing & Curing) 

Η μετεπεξεργασία των τεμαχίων (post-process) είναι ένα σημαντικό και απαραίτητο 
τμήμα της όλης διαδικασίας κατασκευής του καθετήρα. Χωρίς αυτήν το τελικό αποτέλεσμα, 
τόσο, εμφανισιακά, όσο, και λειτουργικά, δεν θα είναι το επιθυμητό. Πιθανά ελαττώματα 
που εντοπίζονται αν δεν πραγματοποιηθεί σωστά είναι φραγμένες οπές, γυαλάδα στην 
εξωτερική επιφάνεια και ανομοιομορφίες στα σημεία επαφής των στηρίξεων (pitting).  

Αρχικά, για το καθάρισμα των στηρίξεων (support) χρησιμοποιήθηκε πιστόλι θερμού 
αέρα (θερμοπίστολο) σε θερμοκρασία 80ᵒC με στόχευση το σημείο διεπαφής μεταξύ 
τεμαχίου και στηρίξεων. Με αυτόν τον τρόπο η ρητίνη σε εκείνο το σημείο μαλακώνει και 
τα support αφαιρούνται με μεγαλύτερη ευκολία και το κυριότερο αφήνουν λιγότερες 
ατέλειες στο τεμάχιο. Σε ορισμένα σημεία που οι ατέλειες αυτές παραμένουν έντονες 
αφαιρούνται με ελαφρύ τρίψιμο με λειαντικό χαρτί (γυαλόχαρτο) επιπέδου κόκκου P200 
(κατά FEPA). 

Εν συνεχεία, για την αφαίρεση των υπολειμμάτων ρητίνης (washing) που 
προέρχονται από τη διαδικασία της εκτύπωσης χρησιμοποιήθηκε ισοπροπυλική αλκοόλη 
(IPA). Πρώτα, τα τεμάχια ξεπλένονται με ισοπροπανόλη για να φύγουν τα πολλά 
υπολείμματα ρητίνης και στη συνέχεια τοποθετούνται στη συσκευή πλυσίματος (wash) της 
εταιρείας FormLabs για πέντε λεπτά. Παρόλη αυτή τη διαδικασία είναι σχεδόν βέβαιο πως 
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ορισμένες από της οπές του καθετήρα δεν έχουν καθαριστεί πλήρως, κάτι που θα 
δημιουργήσει πρόβλημα μεταγενέστερα, αφού, κατά τη διάρκεια σκλήρυνσης της ρητίνης 
(curing) τα υπολείμματα εντός των οπών θα σκληρύνουν φράζοντάς τες. Γι’ αυτόν ακριβώς 
τον λόγο η κεφαλή του καθετήρα είναι φτιαγμένη με τέτοια διάμετρο ώστε να 
προσαρμόζεται, σχεδόν στεγανά, στο δοχείο της ισοπροπυλικής αλκοόλης. Έτσι, πιέζοντας 
το δοχείο με την ισοπροπυλική αλκοόλη αυτή εξέρχεται με υψηλή πίεση από της οπές 
καθαρίζοντάς τες πλήρως (Εικόνα 4.2). Ένας, ακόμα, σχετικά βασανιστικός και σίγουρα 
χρονοβόρος τρόπος να καθαριστούν οι οπές είναι με τη χρήση σύριγγας και βελόνας μία 
προς μια. 

 
Εικόνα 4.2: Καθαρισμός οπών καθετήρα: (αριστερά) διάταξη και (δεξιά) εξώθηση 

ισοπροπανόλης 

 Τέλος, απαραίτητη είναι η σκλήρυνση της ρητίνης (curing) για να αποκτήσει τις 
τελικές μηχανικές της ιδιότητες. Το curing έγινε με το μηχάνημα Form Cure της εταιρείας 
Formlabs. Στην αρχή τα τεμάχια εκτίθονταν στις ακτίνες υπεριώδους ακτινοβολίας (UV) για 
40 λεπτά, ενώ, ταυτόχρονα ψήνονταν σε θερμοκρασία 40ᵒC, όπως όριζαν οι οδηγίες του 
κατασκευαστή για τη συγκεκριμένη ρητίνη. Όμως, παρατηρήθηκε ότι οι οπές μίκραιναν σε 
διάμετρο με αυτές τις ρυθμίσεις, με αποτέλεσμα οι βελόνες να διέρχονται με δυσκολία από 
μέσα τους. Η αλλαγή της γεωμετρίας και, κυρίως, η σμίκρυνση των αντικειμένων κατά την 
διάρκεια του curing είναι ένα φαινόμενο που παρατηρείται συχνά και επηρεάζει ιδιαίτερα 
αντικείμενα με λεπτά τοιχώματα, όπως ο καθετήρας. Μια ιδέα για την αποφυγή της 
σμίκρυνσης των οπών ήταν η τοποθέτηση των βελόνων στον καθετήρα πριν την διαδικασία 
του curing. Η συγκεκριμένη ιδέα πιθανότατα θα οδηγούσε στο επιθυμητό αποτέλεσμα, 
αλλά, αποφεύχθηκε, διότι θα δημιουργούσε παραμένουσες τάσεις στις βελόνες και όταν 
αυτές θα μετακινιούνταν για να λάβουν την θέση τους μέσα στον εγκέφαλο, δεν θα 
ακολουθούσαν την προδιαγεγραμμένη ευθεία πορεία. Εν τέλει, το συγκεκριμένο πρόβλημα 
αντιμετωπίστηκε αυξάνοντας την ανοχή στις οπές και παράλληλα μειώνοντας το curing στα 
20 λεπτά και σε θερμοκρασία περιβάλλοντος. 
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4.2 Χαρακτηρισμός & Αξιολόγηση Ποιότητας Κατασκευής 

Για την αξιολόγηση της ποιότητας κατασκευής των καθετήρων χρησιμοποιήθηκε η 
παρακάτω σχετικά απλή μετρητική διάταξη (Εικόνα 4.3), η οποία αποτελείται από οπτικό 
μικροσκόπιο συνδεδεμένο με Η/Υ, βάση τοποθέτησης των υπό εξέταση τεμαχίων και 
εστιασμένο φωτισμό. Λήφθηκαν φωτομικρογραφίες καθετήρων κακής και καλής ποιότητας 
σε διαμήκεις και διαδοχικές εγκάρσιες τομές τους, καθώς, επίσης, και σε εξωτερικές όψεις 
της κεφαλής και της κορυφής του κορμού τους, οι οποίες παρατίθενται στα Παραρτήματα 
Παράρτημα II – Φωτομικρογραφίες Καθετήρων Κακής Ποιότητας και Παράρτημα III – 
Φωτομικρογραφίες Καθετήρων Καλής Ποιότητας, αντίστοιχα. Για την τομή των καθετήρων 
στα επιθυμητά επίπεδα χρησιμοποιήθηκε υγρή λείανση με τη χρήση νερού. Οι λήψεις 
έγιναν σε δύο επίπεδα μεγέθυνσης ένα μακρινό και ένα πιο κοντινό. 

 
Εικόνα 4.3: Πειραματική διάταξη 

Παρατηρώντας τις εικόνες στο Παράρτημα II – Φωτομικρογραφίες Καθετήρων 
Κακής Ποιότητας είναι οφθαλμοφανές πως από τους καθετήρες κακής ποιότητας είναι 
ανέφικτο να διέλθουν οι βελόνες. Επίσης, αξίζει να σημειωθεί πως οι εξωτερικές όψεις τους 
σε πρώτη ανάγνωση ξεγελούν, καθώς, μοιάζουν σαν να είναι από καθετήρες καλής 
ποιότητας, κάτι που το εσωτερικό τους το διαψεύδει ακράδαντα. Όσον αφορά τους 
καθετήρες καλής ποιότητας φαίνεται ξεκάθαρα πως όλες τους οι οπές είναι πλήρως 
ανοιχτές. Ακόμη, με προσεκτική παρατήρηση στις κοντινές λήψεις φαίνεται πως οι οπές, 
εκτός από την κεντρική, έχουν ένα ελαφρύ ελλειπτικό σχήμα, πράγμα πλήρως λογικό και 
αναμενόμενο, αφού, αποτελούν τομή κυλίνδρου που ακολουθεί ελικοειδή τροχιά. Το 
ελλειπτικό αυτό σχήμα εντοπίζεται σε έντονο βαθμό και στις οπές κατά τη διαμήκη τομή 
του καλής ποιότητας καθετήρα και οφείλεται ακριβώς στον ίδιο λόγο. Επίσης, μια 
κυλινδρική φωτεινή λάμψη στο κέντρο ορισμένων οπών προέρχεται από την αντανάκλαση 
του φωτός που χρησιμοποιήθηκε σε υπολείμματα από το νερό λείανσης. Τέλος, εμφανή σε 
αρκετές φωτομικρογραφίες είναι και τα επίπεδα που δημιουργεί ο τρισδιάστατος 
εκτυπωτής για την κατασκευή του αντικειμένου (layers).   
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5. Διασύνδεση με Ιατρικές Περιπτώσεις 

5.1 Παραμετροποίηση Σχεδιασμού 

Για την παραμετροποίηση του σχεδιασμού αναπτύχθηκαν δύο λογισμικά στην 
γλώσσα προγραμματισμού Python με χρήση του προγράμματος Visual Studio, ο κώδικας 
παραμετροποίησης σχεδιασμού και ο κώδικας διασύνδεσης όγκων με σχέδιο καθετήρα 
(Παράρτημα IV – Κώδικας Παραμετροποίησης Σχεδιασμού και Παράρτημα V – Κώδικας 
Διασύνδεσης Όγκων με Σχέδιο Καθετήρα). Ο πρώτος είναι ένα απλό υπολογιστικό εργαλείο 
που για δεδομένο καθετήρα υπολογίζει τις θέσεις των βελόνων στο μέσο επίπεδο του 
όγκου. Ο δεύτερος, κατά κάποιο τρόπο, σχεδιάζει τον καθετήρα. Επί της ουσίας λαμβάνει 
ως είσοδο τα χαρακτηριστικά του ασθενή, ορισμένες ιατρικές αποφάσεις και κάποιες 
γνωστές και άγνωστες, έως τώρα, σταθερές, όπως η απαιτούμενη πυκνότητα βελόνων στην 
περιοχή ενδιαφέροντος, και υπολογίζει πως θα ήταν το βέλτιστο σχέδιο για τον καθετήρα. 

Στον κώδικα παραμετροποίησης σχεδιασμού δίνονται ως είσοδοι: η απόσταση του 
μέσου του όγκου από την εξωτερική πλευρά του κρανίου στο σημείο τοποθέτησης του 
καθετήρα και τα γεωμετρικά χαρακτηριστικά του καθετήρα, δηλαδή: το ύψος του μέρους 
της έλικας που βρίσκεται εκτός του κρανίου, οι περιστροφές των οπών, το συνολικό ύψος 
της έλικας και ο τρόπος πακεταρίσματος των οπών σε κυκλικές συντεταγμένες  (Τμήμα 
κώδικα 5.1). Εν συνεχεία, ο κώδικας με απλούς γεωμετρικούς υπολογισμούς (Τμήμα κώδικα 
5.2) βρίσκει τα σημεία στα οποία θα καταλήξουν οι βελόνες στο μέσο επίπεδο του όγκου 
και τα παρουσιάζει ως διάγραμμα (Διάγραμμα 5.1). 

# Tumor Parameters 

z_tumor = 90 # Tumor mid-plane 

... 

# Catheter Parameters 

... 

height_out_of_skull = 3 

 

# Helix Parameters 

revolutions = 0.84 

height = 28 

 

# Points on start plane (z = -height_out_of_skull = -3) 
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points_0 = [(circle_diameter[0]/2,0), (circle_diameter[1]/2,0), 
(circle_diameter[1]/2,np.pi/2), (circle_diameter[1]/2,np.pi), 
(circle_diameter[1]/2,3*np.pi/2), (circle_diameter[2]/2,0), 
(circle_diameter[2]/2,np.pi/4), (circle_diameter[2]/2,np.pi/2), 
(circle_diameter[2]/2,3*np.pi/4), (circle_diameter[2]/2,np.pi), 
(circle_diameter[2]/2,5*np.pi/4), (circle_diameter[2]/2,3*np.pi/2), 
(circle_diameter[2]/2,7*np.pi/4)] 

Τμήμα κώδικα 5.1: Inputs κώδικα παραμετροποίησης σχεδιασμού 

 

Διάγραμμα 5.1: Θέση βελόνων στο μέσο επίπεδο του όγκου 

# Points on end of helix plane (z = height - height_out_of_skull = 28 - 3 = 25) 

theta_change = 2*np.pi*revolutions 

points_h = [(r, theta - theta_change) for r, theta in points_0] 

 

# Points on end plane (z = z_tumor = 90) 

pitch = height / revolutions 

t = (z_tumor - (height - height_out_of_skull)) / (pitch / (2*np.pi)) 

points_final_xy = [(r*(np.cos(theta)*t-np.sin(theta)), 
r*(np.sin(theta)*t+np.cos(theta))) for r, theta in points_h] 

points_final = [(round(np.sqrt(x**2+y**2), 2), round(np.mod(np.arctan2(y, x), 
2*np.pi)*(180/np.pi), 2)) for x, y in points_final_xy] 

Τμήμα κώδικα 5.2: Γεωμετρικοί υπολογισμοί 
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 Στον κώδικα διασύνδεσης όγκων με σχέδιο καθετήρα τα πράγματα είναι σαφώς πιο 
περίπλοκα. Αρχικά, οι είσοδοι σε αυτόν τον κώδικα είναι πολύ περισσότερες με τις βασικές 
να είναι: η μέγιστη διάσταση του όγκου, η απόσταση του κέντρου του όγκου από την 
εξωτερική πλευρά του κρανίου στο σημείο τοποθέτησης του καθετήρα, η επιθυμητή 
πυκνότητα βελόνων στην περιοχή ενδιαφέροντος, το υλικό και η διάμετρος των βελόνων 
(Τμήμα κώδικα 5.3). Η πυκνότητα βελόνων ορίζεται ως το πηλίκο του συνολικού μήκους 
βελόνων στην περιοχή ενδιαφέροντος προς τον όγκο της περιοχής αυτής και η τιμή της είναι 
προς το παρόν άγνωστη. Γι’ αυτό και τίθεται εντελώς αυθαίρετα στα 0.3mm/mm3, εν 
αναμονή της επιστημονικής κοινότητας να την καθορίσει. Η λογική πίσω από τον κώδικα 
αυτό βασίζεται στην ικανότητα του υπολογιστή να εκτελεί εύκολα επαναληπτικές 
διαδικασίες. Αρχικά, υπολογίζονται το ελάχιστο απαιτούμενο συνολικό μήκος βελόνων 
εντός της περιοχής ενδιαφέροντος για την επίτευξη της επιθυμητής πυκνότητας και η 
διάμετρος του φανταστικού κύκλου. Στην συνέχεια, ορίζεται μια συνάρτηση, η 
needle_length_inside_effective_area, που υπολογίζει το συνολικό μήκος 
βελόνων εντός της περιοχής ενδιαφέροντος βασιζόμενη αποκλειστικά και μόνο στο πλήθος 
των βελόνων. Επομένως, εκτελείται επαναληπτική διαδικασία, με αφετηρία τη μια βελόνα 
(n = 1) και σταδιακά τις αυξάνει (n += 1), η οποία υπολογίζει το συνολικό μήκος βελόνων 
εντός της περιοχής ενδιαφέροντος σε κάθε περίπτωση έως ότι να επιτευχθεί η απαιτούμενη 
πυκνότητα. Όμως, σε ορισμένες περιπτώσεις, που ο όγκος είναι πολύ μεγάλος ή/και 
βρίσκεται κοντά στα εξωτερικά τοιχώματα του κρανίου (βλέπε κεφάλαιο 5.2), η 
συγκεκριμένη μέθοδος δεν αποδίδει σωστά κι αυτό οφείλεται στο ότι η συνάρτηση  
needle_length_inside_effective_area είναι σχεδιασμένη με τέτοιο τρόπο, ώστε, 
να καλύπτει όλη τη ζητούμενη περιοχή με το βέλτιστο πακετάρισμα οπών. Αυτός ο τρόπος 
λειτουργίας, σε αυτές τις περιπτώσεις, λόγω της περιορισμένης μηχανικής αντοχής των 
βελόνων, οδηγεί σε καθετήρες μεγάλης διαμέτρου και, εφόσον, έχει τεθεί ως προϋπόθεση 
το βέλτιστο πακετάρισμα των οπών, ο κώδικας γεμίζει αυτή τη μεγάλη διάμετρο με οπές, 
άρα, και βελόνες, με αποτέλεσμα να αυξάνεται η πυκνότητα παραπάνω από το επιθυμητό. 
Γι’ αυτόν, ακριβώς, τον λόγο προστέθηκε μια δεύτερη, προαιρετική, παράμετρος στην 
συνάρτηση, η ακτίνα στην οποία βρίσκεται το κέντρο της πιο μακρινής τρύπας του 
καθετήρα. Η δεύτερη αυτή παράμετρος τίθεται ίση με την, αντίστοιχη, τιμή από το πρώτο 
τρέξιμο της επαναληπτικής διαδικασίας και αναγκάζει τη συνάρτηση να κατασκευάζει, 
πλέον, καθετήρες με γνώμονα την εξωτερική τους διάμετρο κι όχι το βέλτιστο πακετάρισμα 
των οπών. Οπότε, επαναλαμβάνεται με την ίδια λογική η επαναληπτική διαδικασία με 
γνωστή, τώρα, διάμετρο καθετήρα και προκύπτει το τελικό σχέδιο του καθετήρα. Ως 
αποτελέσματα ο κώδικας δίνει: τον απαιτούμενο αριθμό βελόνων, την πυκνότητα που 
επιτυγχάνεται, το ποσοστό αξιοποίησης του όγκου του καθετήρα και τα γεωμετρικά 
χαρακτηριστικά του, δηλαδή, τη διάμετρό του, το μήκος του κορμού του και, το ύψος και 
το βήμα της έλικας των οπών του (Τμήμα κώδικα 5.5). Επίσης, εξάγει την κάτοψη του 
καθετήρα και του μέσου επιπέδου του όγκου καθώς και μια πλαϊνή όψη του όλου 
συστήματος. Πιο αναλυτικά, στην κάτοψη του καθετήρα φαίνεται η διάμετρος του κορμού 



 Σχεδιασμός & Κατασκευή με μεθόδους τρισδιάστατης προσθετικής (3D printing) 
καθετήρα έγχυσης φαρμάκου σε όγκους εγκεφάλου – Ευαγγελάκος Δημήτριος 

 

 

38 20/02/2026 

του, οι βελόνες, οι οπές και οι φανταστικοί κύκλοι. Όταν οι φανταστικοί κύκλοι εφάπτονται, 
δηλαδή, το ποσοστό κάλυψης της διαμέτρου του κορμού του καθετήρα είναι υψηλό, 
σημαίνει ότι η σχεδίαση του καθετήρα δεν περιορίστηκε από την μηχανική αντοχή των 
βελόνων και ο τρόπος πακεταρίσματος των οπών είναι ο βέλτιστος (Διάγραμμα 5.2). Η 
κάτοψη του μέσου επιπέδου του όγκου παρουσιάζει την περιοχή ενδιαφέροντος, όγκος και 
περιοχή ασφάλειας, καθώς και τα σημεία κατάληξης των βελόνων, όμοια, δηλαδή, με τον 
κώδικα παραμετροποίησης σχεδιασμού (Διάγραμμα 5.3). Εν κατακλείδι, στην πλάγια όψη 
του συστήματος έγχυσης φαρμάκου φαίνεται ο κορμός του καθετήρα, το σημείο έναρξης 
και λήξης της έλικας μέσα σε αυτόν, το κρανίο, ο εγκέφαλος, ο όγκος και η περιοχή 
ασφαλείας (Διάγραμμα 5.4). 
 Όσον αφορά τη συνάρτηση υπολογισμού του συνολικού μήκους βελόνων εντός της 
περιοχής ενδιαφέροντος αυτή ακολουθεί τρία διακριτά βήματα, πρώτον, την εισαγωγή και 
παραμετροποίηση των βέλτιστων τρόπων πακεταρίσματος των οπών, δεύτερον, την 
εύρεση του ελάχιστου δυνατού βήματος και, τρίτον, το υπολογισμό του μήκους του κορμού 
του καθετήρα για μέγιστη πυκνότητα. Αναλυτικότερα, αρχικά, εισάγεται στη συνάρτηση, 
από τη διαδικτυακή βάση δεδομένων, ο βέλτιστος τρόπος πακεταρίσματος n κύκλων εντός 
κύκλου μοναδιαίας ακτίνας, ως ένα πλήθος σημείων που παριστάνουν τα κέντρα των n 
αυτών κύκλων. Στη συνέχεια, τα σημεία αυτά τροποποιούνται κατάλληλα (scaling) έτσι, 
ώστε, είτε,  οι οπές να καλύπτουν με το βέλτιστο τρόπο τον καθετήρα, είτε, η διάμετρος του 
κορμού του να είναι καθορισμένη, και μετατρέπονται σε κυκλικές συντεταγμένες. 
Περνώντας στο δεύτερο βήμα, υπολογίζεται η ισοδύναμη τάση κατά Von Mises που 
ασκείται σε κάθε βελόνα ξεχωριστά (n βελόνες) ως συνάρτηση του βήματος της έλικας που 
εκτελεί. Αυτή η ισοδύναμη τάση σε συνδυασμό με τις ιδιότητες του υλικού των βελόνων 
δίνει τη δυνατότητα να βρεθεί το ολικό ελάχιστο επιτρεπτό βήμα έλικας, δηλαδή, το 
μέγιστο από όλα τα τοπικά ελάχιστα (Τμήμα κώδικα 5.4). Κάπου εδώ αξίζει να σημειωθεί 
πως οι βελόνες καταπονούνται αποκλειστικά σε κάμψη, διότι, τα άκρα τους παραμένουν 
πλήρως ελεύθερα και το σώμα τους αναγκάζεται να εκτελέσει έλικα. Στο τρίτο και τελευταίο 
βήμα, πρωτίστως, αποκλείονται όλες οι περιπτώσεις στις οποίες το ελάχιστο επιτρεπτό 
βήμα έλικας είναι τόσο μικρό που θα οδηγούσε σε καθετήρα με μήκος κορμού που δεν θα 
ξεπερνούσε τα οστά του κρανίου. Επίσης, αν το ελάχιστο βήμα είναι αρκετά μεγάλο που θα 
επέτρεπε στην κορυφή του κορμού του καθετήρα να βρίσκεται εντός της περιοχής 
ενδιαφέροντος αυτό διορθώνεται (μειώνεται), ώστε να αποκλειστεί το ενδεχόμενο να 
συμβαίνει κάτι τέτοιο. Το ελάχιστο επιτρεπτό βήμα, λοιπόν, αυξάνεται σταδιακά έως ότου 
να γίνει τόσο μεγάλο που ο κορμός του καθετήρα θα έχει μήκος που θα ξεπερνά οριακά τα 
οστά του κρανίου. Κατά την διαδικασία αυτή υπολογίζεται κάθε φορά το συνολικό μήκος 
βελόνων εντός της περιοχής ενδιαφέροντος, το βήμα της έλικας στο οποίο μεγιστοποιείται 
αυτή η τιμή είναι το βέλτιστο και αυτό επιλέγεται ως το ιδανικό για τον καθετήρα. Τέλος, 
παρατηρήθηκε πως το μέγιστο μήκος βελόνων εντός της περιοχής ενδιαφέροντος 
εμφανίζεται πάντοτε για το ελάχιστο βήμα έλικας, δηλαδή, για το μεγαλύτερο δυνατό 
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μήκος κορμού, κάτι το οποίο είναι εύκολο να επιβεβαιωθεί και από τη γεωμετρία του 
προβλήματος. 

#Inputs 

max_dimension_of_tumor = 10 # <brain_diameter 

distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning = 90 # 
<2*(brain_diameter/2+skull_thickness) 

needle_material = 1 # 0: stainless steel / 1: nitinol / 2: aluminum / 3: 
titanium / 4: plastic / 5: glass / 6: other 

needle_diameter = 0.4 

density = 0.3 # [needle length / tumor volume = mm / mm^3 = 1 / mm^2 = mm^(-2)] 

 

#Advanced Inputs 

helix_offset_out_of_skull = 3  

height_of_straight_needle_part_inside_stem = 5 

min_thickness_of_catheter_walls = 0.5 

toolerance_in_needle_holes = 0.2 

safety_offset_around_tumor = 10 

yield_strength = [350,600,250,900,60,50,0] #MPa 

safety_factor = 2 

young_modulus = [200000,50000,70000,120000,3000,70000,0] #MPa 

poisson_ratio = [0.29,0.33,0.33,0.34,0.4,0.23,0] 

pitch_accuracy = 0.1 

brain_diameter = 140 

skull_thickness = 7 

catheter_stem_min_height = skull_thickness + 
height_of_straight_needle_part_inside_stem 

Τμήμα κώδικα 5.3: Inputs κώδικα διασύνδεσης όγκων με σχέδιο καθετήρα 

min_pitch = [] 

    for R in holes_pattern_scaled_rtheta[:,0]: 

         

        if R == 0: 

            min_pitch.append(0) 

            continue 
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        def equation(p): 

            s_bend = young_modulus[needle_material] * (needle_diameter/2) * (R / 
(R**2 + (p / (2*np.pi))**2)) 

            t_torsion = (young_modulus[needle_material] / (2 * 
(1+poisson_ratio[needle_material]))) * (needle_diameter/2) * (p / (R**2 + (p / 
(2*np.pi))**2)) 

            t_torsion = 0 

            return np.sqrt(s_bend**2 + 3 * t_torsion**2) - 
(yield_strength[needle_material] / safety_factor) 

         

        min_pitch.append(fsolve(equation, 2 * np.pi * R)[0]) 

                 

    general_min_pitch = np.max(min_pitch) 

Τμήμα κώδικα 5.4: Υπολογισμός ολικού ελάχιστου βήματος έλικας με χρήση ισοδύναμης 
τάσης κατά Von Mises 

Number of needles required: 16 

Achieved density: 0.310 mm/mm^3 

Helix pitch: 53.61 mm 

Helix height: 39.21 mm 

Catheter stem diameter: 6.50 mm 

Catheter stem length (inside skull & brain): 41.21 mm 

Catheter coverage: 75.1 % 

Τμήμα κώδικα 5.5: Outputs κώδικα διασύνδεσης όγκων με σχέδιο καθετήρα 

 

Διάγραμμα 5.2: Κάτοψη καθετήρα 



 Σχεδιασμός & Κατασκευή με μεθόδους τρισδιάστατης προσθετικής (3D printing) 
καθετήρα έγχυσης φαρμάκου σε όγκους εγκεφάλου – Ευαγγελάκος Δημήτριος 

 

 

41 20/02/2026 

 
Διάγραμμα 5.3: Κάτοψη μέσου επιπέδου όγκου 

 
Διάγραμμα 5.4: Πλάγια όψη συστήματος έγχυσης φαρμάκου 
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5.2 Μελέτη Περίπτωσης (Case Study) 

Σε αυτό το τελευταίο κεφάλαιο εφαρμόζεται ο κώδικας διασύνδεσης όγκων με σχέδιο 
καθετήρα σε μια πραγματική περίπτωση γλοιοβλαστώματος. Αρχικά, είναι απαραίτητο να 
εξαχθούν τα κατάλληλα δεδομένα από την μαγνητική τομογραφία του γλοιοβλαστώματος 
και από τις ιατρικές υποδείξεις. Πρώτα απ’ όλα, οι ιατροί υπέδειξαν δύο πιθανά σημεία 
τοποθέτησης του καθετήρα στα οποία η απόσταση μεταξύ του κέντρου του όγκου και της 
εξωτερικής πλευράς του κρανίου είναι 70mm και 45mm (Εικόνα 5.1). Επίσης, η μέγιστη 
διάσταση του γλοιοβλαστώματος, μετρούμενη από την ΜΤ, προκύπτει ίση με 40.7mm. 
Εισάγοντας, λοιπόν, αυτά τα δεδομένα στον κώδικα προκύπτουν δύο πιθανά σχέδια για τον 
καθετήρα, ένα για κάθε πιθανό σημείο τοποθέτησής του. Στον Πίνακας 5.1  φαίνονται τα 
αποτελέσματα για το πρώτο σημείο τοποθέτησης και στον Πίνακας 5.2 για το δεύτερο 
σημείο τοποθέτησης. 

 
Εικόνα 5.1: Υπόδειξη σημείου τοποθέτησης καθετήρα 
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Number of needles required: 24 

Achieved density: 0.302 mm/mm^3 

Helix pitch: 80.91 mm 

Helix height: 10.09 mm 

Catheter stem diameter: 13.97 mm 

Catheter stem length (inside skull & 
brain): 12.09 mm 

Catheter coverage: 22.3 % 

 

  

Πίνακας 5.1: Αποτελέσματα κώδικα για την 1η περίπτωση τοποθέτησης 
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Number of needles required: 22 

Achieved density: 0.313 mm/mm^3 

Helix pitch: 100.04 mm 

Helix height: 10.04 mm 

Catheter stem diameter: 25.28 mm 

Catheter stem length (inside skull & 
brain): 12.04 mm 

Catheter coverage: 6.1 % 

 

  
Πίνακας 5.2: Αποτελέσματα κώδικα για την 2η περίπτωση τοποθέτησης 
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6.  Συμπεράσματα 

Ο βασικός στόχος της εργασίας αυτής, που ήταν η ανάπτυξη ενός συστήματος 
τοπικής έγχυσης φαρμάκου για τη θεραπεία των γλοιοβλαστωμάτων, μπορεί να θεωρηθεί 
πως επιτεύχθηκε στο πλαίσιο που το επιτρέπει η έκταση μιας τέτοιας διπλωματικής 
εργασίας. Το να εξαχθούν, όμως, ασφαλή συμπεράσματα για την αποδοτικότητα και τη 
χρησιμότητα του συγκεκριμένου συστήματος σε πραγματικές εφαρμογές είναι μια 
διαδικασία περίπλοκη και δύσκολη που απαιτεί περαιτέρω έρευνα. Όπως κι αν έχει η 
πραγματικότητα είναι πως τέθηκαν οι βάσεις για την εξέλιξη σε μια περιοχή όπου η 
βιβλιογραφία παρουσιάζει ένα ιδιάζων έλλειμα. Παρότι τέτοια συστήματα εφαρμόζονται 
στις ιατρικές περιπτώσεις, η μελέτη για την ανάπτυξη και βελτιστοποίηση του συστήματος 
χορήγησης αυτού καθαυτού, δηλαδή, των καθετήρων, είναι ελάχιστη έως και ανύπαρκτη. 
Η έρευνα αυτή, επομένως, καταφέρνει να καλύψει το βιβλιογραφικό κενό με χρήση της 
προσθετικής κατασκευής μιας κατεργασίας που φημίζεται για τις εξατομικευμένες 
βιοϊατρικές της δυνατότητες. 

Η συγκεκριμένη εργασία θα μπορούσε να θεωρηθεί ως ένα εγχειρίδιο κατασκευής 
καθετήρων κάθε λογής. Στην πραγματικότητα, μέσω της σχεδιαστικής περιπλάνησης, 
αναπτύχθηκε ένα ρηξικέλευθο σχεδιαστικό μονοπάτι, το οποίο δύναται να χρησιμοποιηθεί 
σε εφαρμογές, ακόμα, και εκτός του πεδίου της ιατρικής. Ακόμη, παρά το ιδιαίτερο και 
περίπλοκο σχέδιο του καθετήρα, η τρισδιάστατη εκτύπωση στάθηκε επάξια στο ύψος της 
κατασκευάζοντας τεμάχια υψηλής ποιότητας και διαστασιολογικής ακρίβειας. 
Αξιοσημείωτο είναι πως η επιτυχία του κατασκευαστικού αυτού εγχειρήματος επήλθε από 
τη χρήση ενός σχετικά οικονομικού τρισδιάστατου εκτυπωτή που χρησιμοποιεί μια από τις 
πιο βασικές και τετριμμένες, θα έλεγε κανείς, μεθόδους φωτοπολυμερισμού. Άρα, στον 
τομέα της κατασκευής υπάρχει περιθώριο περεταίρω βελτίωσης σε ένα ήδη αρκετά 
ικανοποιητικό αποτέλεσμα, κάτι που αποδεικνύει τις ικανότητες της προσθετικής 
κατασκευής και τον λόγο για τον οποίο επιλέχθηκε. 

Ένα μεγάλο στοίχημα της έρευνας αυτής ήταν να καταφέρει να διασυνδέσει με 
πληρότητα και σαφήνεια το σχέδιο του καθετήρα με τον εκάστοτε ασθενή, δηλαδή, να 
αντιστοιχίσει μονοσήμαντα κάθε ιατρικό περιστατικό, σύμφωνα πάντοτε με τις ιατρικές 
υποδείξεις, με ένα και μόνο ένα σχέδιο καθετήρα. Αυτό επιτεύχθηκε με την ανάπτυξη του 
κώδικα διασύνδεσης όγκων με σχέδιο καθετήρα, ο οποίος λαμβάνει ως εισόδους του, 
αποκλειστικά, τα βιολογικά στοιχεία του ασθενή και ορισμένες ιατρικές αποφάσεις και 
εξάγει το βέλτιστο σχέδιο για τον καθετήρα. Προφανώς, και σε τέτοιες περιπτώσεις η 
πλήρης απομάκρυνση του ανθρώπινου στοιχείου από ορισμένες αποφάσεις είναι αδύνατη 
και κυρίως επικίνδυνη. Ο κώδικας αυτός, επί της ουσίας, είναι ένα απλό εργαλείο το οποίο 
κάθε γιατρός μπορεί να χρησιμοποιήσει, χωρίς να έχει γνώσεις μηχανολογίας, για να 
κατασκευάσει τον καθετήρα που ταιριάζει στον ασθενή του. Με άλλα λόγια, λοιπόν, 
διασυνδέονται τα πεδία ιατρικής και μηχανολογίας, ο κώδικας στην πραγματικότητα είναι 
σαν έναν μηχανολόγο στην διάθεση του γιατρού που του εξηγεί με σαφήνεια το τι μπορεί 
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να κατασκευάσει και με ποιόν τρόπο. Έτσι, η επικοινωνία μεταξύ των δύο πεδίων μπορεί 
να πραγματοποιηθεί αμέριστα, με σαφήνεια και απλότητα, κάτι που συνδυάζει τις γνώσεις 
μεμονωμένων ατόμων, το καθένα στο πεδίο του, για το βέλτιστο αποτέλεσμα. 

Παρά τα ενδιαφέροντα αποτελέσματα που προέκυψαν από αυτήν την έρευνα, η 
μελέτη περιορίστηκε σε καθετήρες αποκλειστικά φτιαγμένους από μη βιοσυμβατά υλικά. 
Κατασκευάστηκαν πρωτότυπα με σκοπό, κυρίως, την επιβεβαίωση της δυνατότητας 
κατασκευής ενός τέτοιου συστήματος κι όχι την κατασκευή ενός έτοιμου προς χρήση 
προϊόντος. Όπως και αν έχει για την δημιουργία ενός τελικού προϊόντος απαραίτητες είναι, 
πρώτα, οι βιολογικές εργαστηριακές δοκιμές για την επιβεβαίωση της 
αποτελεσματικότητάς του, ένα σημείο το οποίο δεν επαφίεται στις ικανότητες ενός 
μηχανολόγου μηχανικού. 



 Σχεδιασμός & Κατασκευή με μεθόδους τρισδιάστατης προσθετικής (3D printing) 
καθετήρα έγχυσης φαρμάκου σε όγκους εγκεφάλου – Ευαγγελάκος Δημήτριος 

 

 

47 20/02/2026 

7. Μελλοντική Εργασία 

Η παρούσα εργασία ανοίγει τον δρόμο για πολλές ακόμα έρευνες που θα εξελίξουν 
τη συγκεκριμένη ιδέα και κάποια στιγμή, καλώς εχόντων των πραγμάτων, θα καταλήξει να 
εφαρμόζεται σε πραγματικά ιατρικά περιστατικά. Πρώτο και κυριότερο, είναι ο εντοπισμός 
της κατάλληλης θεραπείας για να εφαρμοστεί με την συγκεκριμένη μέθοδο. Η ιατρική 
επιστημονική κοινότητα διαρκώς αναζητεί νέους τρόπους για τη θεραπεία του 
γλοιοβλαστώματος, καθώς είναι ένας τομέας με ιδιαίτερο ερευνητικό ενδιαφέρον, 
επομένως, σκοπός είναι να βρεθεί μια θεραπεία που να ταιριάζει με τα χαρακτηριστικά του 
συστήματος που αναπτύχθηκε. Εφόσον, εντοπιστεί η θεραπεία που θα χρησιμοποιηθεί 
είναι απαραίτητο να προσδιοριστεί και το απαιτούμενο ποσοστό συγκέντρωσης βελόνων 
στην περιοχή ενδιαφέροντος. Ακόμη, αναγκαίο είναι να επιβεβαιωθεί ότι οι βελόνες τελικά 
καταλήγουν στις γεωμετρικά προκαθορισμένες θέσεις τους και η ακρίβεια με την οποία 
συμβαίνει αυτό. Το ιατρικό μέσο, εκτός από βελόνες, θα μπορούσε να ήταν οπτικές ίνες για 
πραγματοποίηση ακτινοθεραπείας, ηλεκτρόδια για εφαρμογή ηλεκτρικών παλμών, 
θερμοστοιχεία για την θερμική αντιμετώπιση των καρκινικών κυττάρων και πολλά ακόμα. 
Όσον αφορά το ιατρικό μέσο που, τελικά, θα χρησιμοποιηθεί είναι απαραίτητο να 
προσδιοριστούν με σαφήνεια οι ιδιότητές του καθώς κι ο τρόπος καταπόνησής του από την 
αλληλεπίδραση με τον καθετήρα. Με την καλύτερη κατανόηση του ιατρικού μέσου θα 
βελτιστοποιηθεί και το σχέδιο του καθετήρα. Επίσης, κρίνεται σκόπιμο στο μέλλον να 
προτυποποιηθεί η κατασκευή του καθετήρα με χρήση κατάλληλης βιοσυμβατής ρητίνης, 
έτσι, ώστε να είναι έτοιμος για κλινικές δοκιμές. Τέλος, μια ενδιαφέρουσα ιδέα είναι η 
προσθήκη λειτουργιών τεχνητής νοημοσύνης (AΙ) στον κώδικα διασύνδεσης όγκων με 
σχέδιο καθετήρα, με σκοπό, την αυτόματη εξαγωγή των απαραίτητων δεδομένων από την 
μαγνητική τομογραφία του γλοιοβλαστώματος και τη δημιουργία προτάσεων τοποθέτησης 
του καθετήρα. 
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Παράρτημα I – Κατασκευαστικό Σχέδιο Καθετήρα 
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Παράρτημα II – Φωτομικρογραφίες Καθετήρων Κακής Ποιότητας 
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Παράρτημα III – Φωτομικρογραφίες Καθετήρων Καλής Ποιότητας 
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Παράρτημα IV – Κώδικας Παραμετροποίησης Σχεδιασμού 

import numpy as np 

import matplotlib.pyplot as plt 

 

# Tumor Parameters 

z_tumor = 90 # Tumor mid-plane 

 

# Brain Parameters 

brain_diameter = 100 

 

# Skull Parameters 

thickness = 7 

 

# Catheter Parameters 

circles = 2 

needle_diameter = 0.4 

toolerance = 0.2 

hole_diameter = needle_diameter + toolerance * 2 

min_thickness = 0.45 

imaginary_circle_diameter = hole_diameter + min_thickness 

circle_diameter = [0] * (circles+1) 

for i in range (circles+1): 

    circle_diameter[i] = imaginary_circle_diameter * i * 2 

catheter_diameter = circle_diameter[circles] + imaginary_circle_diameter + 
min_thickness 

height_out_of_skull = 3 

 

# Helix Parameters 

revolutions = 0.84 

height = 28 

 

# Points on start plane (z = -height_out_of_skull = -3) 
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points_0 = [(circle_diameter[0]/2,0), (circle_diameter[1]/2,0), 
(circle_diameter[1]/2,np.pi/2), (circle_diameter[1]/2,np.pi), 
(circle_diameter[1]/2,3*np.pi/2), (circle_diameter[2]/2,0), 
(circle_diameter[2]/2,np.pi/4), (circle_diameter[2]/2,np.pi/2), 
(circle_diameter[2]/2,3*np.pi/4), (circle_diameter[2]/2,np.pi), 
(circle_diameter[2]/2,5*np.pi/4), (circle_diameter[2]/2,3*np.pi/2), 
(circle_diameter[2]/2,7*np.pi/4)] 

 

# Points on end of helix plane (z = height - height_out_of_skull = 28 - 3 = 25) 

theta_change = 2*np.pi*revolutions 

points_h = [(r, theta - theta_change) for r, theta in points_0] 

 

# Points on end plane (z = z_tumor = 90) 

pitch = height / revolutions 

t = (z_tumor - (height - height_out_of_skull)) / (pitch / (2*np.pi)) 

points_final_xy = [(r*(np.cos(theta)*t-np.sin(theta)), 
r*(np.sin(theta)*t+np.cos(theta))) for r, theta in points_h] 

points_final = [(round(np.sqrt(x**2+y**2), 2), round(np.mod(np.arctan2(y, x), 
2*np.pi)*(180/np.pi), 2)) for x, y in points_final_xy] 

 

#Plot 

x_vals = [x for x, y in points_final_xy] 

y_vals = [y for x, y in points_final_xy] 

 

fig, ax = plt.subplots(figsize=(7,7)) 

ax.set_aspect('equal') 

 

max_radius = max(np.sqrt(x**2 + y**2) for x, y in points_final_xy)  

for r in range(1, int(max_radius) + 3, 2): 

    circle_grid = plt.Circle((0,0), r, color='lightgray', fill=False, 
linestyle='--') 

    ax.add_patch(circle_grid) 

 

ax.scatter(x_vals, y_vals) 

ax.plot(x_vals, y_vals, linestyle='') 

 

ax.axhline(0, color='black', linewidth=0.8)     
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ax.axvline(0, color='black', linewidth=0.8) 

 

ax.set_xlabel("x [mm]") 

ax.set_ylabel("y [mm]") 

ax.set_title("Needles Position at Tumor Middle Plane")   

 

plt.show() 

 

#Different expressions of points coordinates 

points_final_xyz = [(round(x,2), round(y,2), z_tumor) for x, y in 
points_final_xy] 

points_final_xyz_with_center_of_brain_as_origin = [(x, y, z-thickness-
brain_diameter/2) for x, y, z in points_final_xyz] 

points_final_xyz_with_center_of_brain_as_origin_in_cm = [(round(x/10,3), 
round(y/10,3), z/10) for x, y, z in 
points_final_xyz_with_center_of_brain_as_origin] 
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Παράρτημα V – Κώδικας Διασύνδεσης Όγκων με Σχέδιο Καθετήρα 

import numpy as np 

import os 

from scipy.optimize import fsolve 

import matplotlib.pyplot as plt 

from matplotlib.patches import Circle, Patch 

from matplotlib.lines import Line2D 

 

#Inputs 

max_dimension_of_tumor = 10 # <brain_diameter 

distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning = 90 # 
<2*(brain_diameter/2+skull_thickness) 

needle_material = 1 # 0: stainless steel / 1: nitinol / 2: aluminum / 3: 
titanium / 4: plastic / 5: glass / 6: other 

needle_diameter = 0.4 

density = 0.3 # [needle length / tumor volume = mm / mm^3 = 1 / mm^2 = mm^(-2)] 

 

#Advanced Inputs 

helix_offset_out_of_skull = 3  

height_of_straight_needle_part_inside_stem = 5 

min_thickness_of_catheter_walls = 0.5 

toolerance_in_needle_holes = 0.2 

safety_offset_around_tumor = 10 

yield_strength = [350,600,250,900,60,50,0] #MPa 

safety_factor = 2 

young_modulus = [200000,50000,70000,120000,3000,70000,0] #MPa 

poisson_ratio = [0.29,0.33,0.33,0.34,0.4,0.23,0] 

pitch_accuracy = 0.1 

brain_diameter = 140 

skull_thickness = 7  

catheter_stem_min_height = skull_thickness + 
height_of_straight_needle_part_inside_stem 

 

#Calculations 
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effective_area_diameter = max_dimension_of_tumor + 2 * 
safety_offset_around_tumor 

effective_area_volume = np.pi * (effective_area_diameter**2 / 4) 

min_needle_length_inside_effective_area = density * effective_area_volume 

 

imaginary_circle_diameter = needle_diameter + toolerance_in_needle_holes * 2 + 
min_thickness_of_catheter_walls 

 

def needle_length_inside_effective_area(n, outermost_hole_center_radius = 0): 

       

    if n == 1: 

        return [effective_area_diameter, 0, (catheter_stem_min_height - 
height_of_straight_needle_part_inside_stem) + helix_offset_out_of_skull] 

     

    holes_pattern_raw_xy = np.loadtxt(os.path.join("Circle Packing Database", 
f"cci{n}.txt")) 

    holes_pattern_corrected_xy = np.array(holes_pattern_raw_xy[:,1:]) 

         

    inner_circles_diameter_for_unit_radius_outer_circle = 2 * (1 - 
np.max(np.sqrt(np.sum(holes_pattern_corrected_xy**2, axis=1)))) 

    if outermost_hole_center_radius == 0: 

        scale_factor = imaginary_circle_diameter / 
inner_circles_diameter_for_unit_radius_outer_circle 

    else: 

        scale_factor = outermost_hole_center_radius / (1 - 
(inner_circles_diameter_for_unit_radius_outer_circle / 2)) 

     

    holes_pattern_scaled_xy = holes_pattern_corrected_xy * scale_factor 

    holes_pattern_scaled_rtheta = np.array([[np.sqrt(x**2 + y**2), 
np.mod(np.arctan2(y, x), 2*np.pi) * (180/np.pi)] for x, y in 
holes_pattern_scaled_xy]) 

     

    min_pitch = [] 

    for R in holes_pattern_scaled_rtheta[:,0]: 

         

        if R == 0: 

            min_pitch.append(0) 
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            continue 

         

        def equation(p): 

            s_bend = young_modulus[needle_material] * (needle_diameter/2) * (R / 
(R**2 + (p / (2*np.pi))**2)) 

            t_torsion = (young_modulus[needle_material] / (2 * 
(1+poisson_ratio[needle_material]))) * (needle_diameter/2) * (p / (R**2 + (p / 
(2*np.pi))**2)) 

            t_torsion = 0 

            return np.sqrt(s_bend**2 + 3 * t_torsion**2) - 
(yield_strength[needle_material] / safety_factor) 

         

        min_pitch.append(fsolve(equation, 2 * np.pi * R)[0]) 

                 

    general_min_pitch = np.max(min_pitch) 

         

    if effective_area_diameter/2 <= np.max(holes_pattern_scaled_rtheta[:,0]): 

        return [0] 

     

    helix_height_at_min_pitch = helix_offset_out_of_skull + 
distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning - 
(general_min_pitch / (2*np.pi)) * np.sqrt(((effective_area_diameter/2)**2 / 
(np.max(holes_pattern_scaled_rtheta[:,0]))**2) - 1) 

     

    if helix_height_at_min_pitch > 
((distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning - 
(effective_area_diameter/2 + height_of_straight_needle_part_inside_stem)) + 
helix_offset_out_of_skull): 

        helix_height_at_min_pitch = 
((distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning - 
(effective_area_diameter/2 + height_of_straight_needle_part_inside_stem)) + 
helix_offset_out_of_skull) 

        general_min_pitch = (2*np.pi * (helix_offset_out_of_skull + 
distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning - 
helix_height_at_min_pitch)) / (np.sqrt(((effective_area_diameter/2)**2 / 
(np.max(holes_pattern_scaled_rtheta[:,0]))**2) - 1)) 

     

    if helix_height_at_min_pitch < ((catheter_stem_min_height - 
height_of_straight_needle_part_inside_stem) + helix_offset_out_of_skull): 
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        return [0] 

     

    pitch = general_min_pitch 

    step = pitch_accuracy 

    total_needle_length = [] 

         

    while True: 

        helix_height = helix_offset_out_of_skull + 
distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning - (pitch / 
(2*np.pi)) * np.sqrt(((effective_area_diameter/2)**2 / 
(np.max(holes_pattern_scaled_rtheta[:,0]))**2) - 1) 

        if helix_height < ((catheter_stem_min_height - 
height_of_straight_needle_part_inside_stem) + helix_offset_out_of_skull): 

            break 

         

        single_needle_length = [] 

        for R in holes_pattern_scaled_rtheta[:,0]: 

            distance_from_tumor_center_to_needle = R * np.sqrt(1 + 
(((distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning + 
helix_offset_out_of_skull - helix_height)**2) / (R**2 + (pitch / 
(2*np.pi))**2))) 

            single_needle_length.append(2 * 
np.sqrt((effective_area_diameter/2)**2 - 
(distance_from_tumor_center_to_needle)**2)) 

             

        total_needle_length.append(np.sum(single_needle_length)) 

         

        pitch += step 

     

    outputs = [np.max(total_needle_length), general_min_pitch + step * 
np.argmax(total_needle_length), helix_offset_out_of_skull + 
distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning - 
((general_min_pitch + step * np.argmax(total_needle_length)) / (2*np.pi)) * 
np.sqrt(((effective_area_diameter/2)**2 / 
(np.max(holes_pattern_scaled_rtheta[:,0]))**2) - 1), holes_pattern_scaled_xy, 
holes_pattern_scaled_rtheta] 

    return outputs 

 

n = 0 
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solution_found = False 

while True: 

    n += 1 

    if needle_length_inside_effective_area(n)[0] >= 
min_needle_length_inside_effective_area: 

        outputs = needle_length_inside_effective_area(n) 

        solution_found = True 

        break 

    elif n == 1000: 

        print("No solution found") 

        break 

 

if solution_found: 

    n_new = 0 

    while True: 

        n_new += 1 

        if needle_length_inside_effective_area(n_new, 
np.max(outputs[4][:,0]))[0] >= min_needle_length_inside_effective_area: 

            n = n_new 

            outputs = needle_length_inside_effective_area(n, 
np.max(outputs[4][:,0])) 

            break 

 

if not solution_found: 

    pass 

else: 

    catheter_stem_radius = np.max(outputs[4][:,0]) + needle_diameter / 2 + 
toolerance_in_needle_holes + min_thickness_of_catheter_walls 

    print(f"Number of needles required: {n}\nAchieved density: 
{(outputs[0]/effective_area_volume):.3f} mm/mm^3\nHelix pitch: {outputs[1]:.2f} 
mm\nHelix height: {outputs[2]:.2f} mm\nCatheter stem diameter: 
{(2*catheter_stem_radius):.2f} mm\nCatheter stem length (inside skull & brain): 
{(outputs[2] + height_of_straight_needle_part_inside_stem - 
helix_offset_out_of_skull):.2f} mm\nCatheter coverage: {(((n * 
(imaginary_circle_diameter/2)**2) / (catheter_stem_radius - 
min_thickness_of_catheter_walls/2)**2) * 100):.1f} %") 
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    fig, ax = plt.subplots(figsize=(7,7)) 

         

    ax.set_xlim(-catheter_stem_radius-1, catheter_stem_radius+1) 

    ax.set_ylim(-catheter_stem_radius-1, catheter_stem_radius+1) 

    ax.set_aspect('equal', adjustable='box') 

                 

    ax.add_patch(Circle((0, 0), radius=catheter_stem_radius, fill=False, 
edgecolor='gray', linewidth=1.5)) 

    for x, y in outputs[3]: 

        imaginary_circle = Circle((x, y), radius=imaginary_circle_diameter/2, 
facecolor='lightgray', edgecolor='none') 

        ax.add_patch(imaginary_circle) 

    for x, y in outputs[3]: 

        hole = Circle((x, y), radius=(needle_diameter/2 + 
toolerance_in_needle_holes), facecolor='dodgerblue', edgecolor='none') 

        ax.add_patch(hole) 

    for x, y in outputs[3]: 

        needle = Circle((x, y), radius=needle_diameter/2, facecolor='red', 
edgecolor='none') 

        ax.add_patch(needle) 

 

    ax.axhline(0, color='black', linewidth=0.8)     

    ax.axvline(0, color='black', linewidth=0.8) 

          

    ax.set_xlabel("x [mm]") 

    ax.set_ylabel("y [mm]") 

    ax.set_title("Catheter Top View") 

         

    legend_catheter = Line2D([0], [0], color='gray', label='Catheter Outline', 
linewidth=1.5) 

    legend_imaginary_circle = Patch(facecolor='lightgray', edgecolor='none', 
label='Imaginary Circle') 

    legend_hole = Patch(facecolor='dodgerblue', edgecolor='none', label='Hole') 

    legend_needle = Patch(facecolor='red', edgecolor='none', label='Needle') 

    ax.legend(handles=[legend_catheter,legend_needle,legend_hole,legend_imaginar
y_circle], title="Legend", loc='center left', bbox_to_anchor=(1, 0.5)) 
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    plt.show() 

         

    fig, ax = plt.subplots(figsize=(7,7)) 

         

    ax.set_xlim(-effective_area_diameter/2-1, effective_area_diameter/2+1) 

    ax.set_ylim(-effective_area_diameter/2-1, effective_area_diameter/2+1) 

    ax.set_aspect('equal', adjustable='box') 

                 

    ax.add_patch(Circle((0, 0), radius=effective_area_diameter/2, 
edgecolor='none', facecolor='darkgray')) 

    ax.add_patch(Circle((0, 0), radius=max_dimension_of_tumor/2, 
edgecolor='none', facecolor='maroon')) 

         

    needles_at_end_of_catheter = np.array([[r, theta * (np.pi/180) - 
2*np.pi*(outputs[2]/outputs[1])] for r, theta in outputs[4]]) 

    t = (distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning - 
(outputs[2] - helix_offset_out_of_skull)) / (outputs[1] / (2*np.pi)) 

    needles_at_tumor_midplane = np.array([[r*(np.cos(theta)*t-np.sin(theta)), 
r*(np.sin(theta)*t+np.cos(theta))] for r, theta in needles_at_end_of_catheter]) 

    for x, y in needles_at_tumor_midplane: 

        needle = Circle((x, y), radius=needle_diameter/2, facecolor='red', 
edgecolor='none') 

        ax.add_patch(needle) 

      

    ax.axhline(0, color='black', linewidth=0.8)     

    ax.axvline(0, color='black', linewidth=0.8) 

         

    ax.set_xlabel("x [mm]") 

    ax.set_ylabel("y [mm]") 

    ax.set_title("Tumor Middle Plane Section View from Top") 

         

    legend_tumor = Patch(facecolor='maroon', edgecolor='none', label='Tumor') 

    legend_effective_area = Patch(facecolor='darkgray', edgecolor='none', 
label='Cover Area') 
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    ax.legend(handles=[legend_tumor,legend_effective_area,legend_needle], 
title="Legend", loc='center left', bbox_to_anchor=(1, 0.5)) 

         

    plt.show() 

         

    fig, ax = plt.subplots(figsize=(14,14)) 

         

    ax.set_xlim(-effective_area_diameter/2-2, effective_area_diameter/2+2) 

    ax.set_ylim(-effective_area_diameter/2-2, 
distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning+helix_offset
_out_of_skull+2) 

    ax.set_aspect('equal', adjustable='box') 

         

    ax.add_patch(Circle((0, -(brain_diameter/2-
(distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning-
skull_thickness))), radius=brain_diameter/2+skull_thickness, edgecolor='tan', 
facecolor='beige', linewidth=1.5)) 

    ax.add_patch(Circle((0, -(brain_diameter/2-
(distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning-
skull_thickness))), radius=brain_diameter/2, edgecolor='tan', facecolor='linen', 
linewidth=1.5))        

    ax.add_patch(Circle((0, 0), radius=effective_area_diameter/2, 
edgecolor='none', facecolor='darkgray')) 

    ax.add_patch(Circle((0, 0), radius=max_dimension_of_tumor/2, 
edgecolor='none', facecolor='maroon')) 

         

    ax.hlines(y=distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_position
ing+helix_offset_out_of_skull, xmin=-catheter_stem_radius, 
xmax=catheter_stem_radius, colors='gray', linewidth=2) 

    ax.hlines(y=distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_position
ing+helix_offset_out_of_skull-
(outputs[2]+height_of_straight_needle_part_inside_stem), xmin=-
catheter_stem_radius, xmax=catheter_stem_radius, colors='gray', linewidth=2) 

    ax.vlines(x=-catheter_stem_radius, 
ymin=distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning+helix_o
ffset_out_of_skull-(outputs[2]+height_of_straight_needle_part_inside_stem), 
ymax=distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning+helix_o
ffset_out_of_skull, colors='gray', linewidth=2) 
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    ax.vlines(x=catheter_stem_radius, 
ymin=distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning+helix_o
ffset_out_of_skull-(outputs[2]+height_of_straight_needle_part_inside_stem), 
ymax=distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_positioning+helix_o
ffset_out_of_skull, colors='gray', linewidth=2) 

         

    ax.hlines(y=distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_position
ing+helix_offset_out_of_skull, xmin=-catheter_stem_radius-1000, 
xmax=catheter_stem_radius+1000, colors='blue', linewidth=1, linestyles=(0, (5, 
10))) 

    ax.hlines(y=distance_from_tumor_center_to_skull_outline_at_catheter_position
ing+helix_offset_out_of_skull-outputs[2], xmin=-catheter_stem_radius-1000, 
xmax=catheter_stem_radius+1000, colors='red', linewidth=1, linestyles=(0, (5, 
10))) 

         

    ax.axhline(0, color='black', linewidth=0.8)     

    ax.axvline(0, color='black', linewidth=0.8) 

         

    ax.set_xlabel("x [mm]") 

    ax.set_ylabel("z [mm]") 

    ax.set_title("Side View") 

         

    legend_tumor = Patch(facecolor='maroon', edgecolor='none', label='Tumor') 

    legend_effective_area = Patch(facecolor='darkgray', edgecolor='none', 
label='Cover Area') 

    legend_brain = Patch(facecolor='linen', edgecolor='none', label='Brain') 

    legend_skull = Patch(facecolor='beige', edgecolor='tan', label='Skull', 
linewidth=1.5) 

    legend_catheter_2 = Line2D([0], [0], color='gray', label='Catheter Outline', 
linewidth=2) 

    legend_start_of_helix = Line2D([0], [0], color='blue', label='Start of 
Helix', linewidth=1, linestyle=(0, (5, 10))) 

    legend_end_of_helix = Line2D([0], [0], color='red', label='End of Helix', 
linewidth=1, linestyle=(0, (5, 10))) 

    ax.legend(handles=[legend_catheter_2, legend_start_of_helix, 
legend_end_of_helix, legend_tumor, legend_effective_area, legend_brain, 
legend_skull], title="Legend", loc='center left', bbox_to_anchor=(1, 0.5)) 

 

    plt.show() 
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