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Anotace.

Hlavnim cilem prace bylo optimalizovat cévni
spojeni infrainguinalnich  protetickych  rekonstrukci
v oblasti distalni end-to-side anastomozy, jakozto mista,
kde dochazi knejcastéjSimu  selhani  rekonstrukce
v disledku negativniho vlivu hemodynamiky a tim
minimalizovat procento selhani bypassu.

Klinické i experimentalni ovéfeni jasn¢ prokazalo,
ze hemodynamika — charakter krevniho proudu
v anastomoze, a predev§im smykové napéti (WSS) hraje
klicovou roli ve vzniku, progresi a lokalizaci sten6z
v ptipad¢ intimomedidlni hyperplazie. Bylo potvrzeno, Ze
maximum zmén se odehrava ve SpiCce, paté a na dné
anastomozy.

Pti provedeni cel¢ fady experimentti se jednoznacné
potvrdila hypotéza, stanovena na podklad¢ klinickych
vySetieni a numerické simulace, ze uhel napojeni distalni
anastomozy infrainguinalnich protetickych rekonstrukei,
sehrava klicovou tulohu v selhdni téchto rekonstrukci
v ¢asové periodé od pil roku do dvou let po provedeném
vykonu na vrub intimomediadlni hyperplazie. Pravé uhel
anastomdzy, rozhoduje do jaké miry se rozvinou zmény ve
smyslu intimomedidlni hyperplazie. Prokazali jsme, ze ¢im
mensi je thel, pod kterym byla anastomoza naSita, tim vice
se hodnoty WSS pfiblizuji fyziologickym hodnotdm.

Tim dochazi k minimalizaci poskozovani bun¢k endotelu a

také eliminaci nésledné negativni stimulace bunék hladké
svaloviny. Ze zkoumanych uhll napojeni (25°, 45°, 60°)
jsme nejpiiznivéjsi vysledky stran hemodynamiky a
fyziologickych hodnot WSS dosahli pfi napojeni protézy na
nativni tepnu v oblasti distalni anastomoézy pod uhlem 25°.




Annotation:

The primary objective of the research project was
the optimization of geometry of the infrainguinal prosthetic
bypass in the site of the distal end-to-side anastomosis. Due
to the negative influence of hemodynamics, it is most
frequently this location, which is responsible for the long-
term failure of the graft.

Our prospective angiographic study in patients as
well as experimental and computational simulations
indicate that flow type in the anastomosis and wall shear
stress (WSS) in particular are the key factors that determine
the location of neointimal hyperplasia and promote its
progression. Maximum of such changes was located in the
toe, heel, and bottom of the anastomosis, and these clinical
findings correspond with the results from the simulations.

We carried out several clinical experiments that
suggest the importance of the angle of the distal
anastomosis of an infrainguinal prosthetic bypass as a key
factor in the development (both location and quantity) of
neointimal hyperplasia 6 to 24 months following the
procedure. The construction of the anastomosis at a more
acute angle results in WSS values that are closer to
physiological flow. This reduces both mechanical
impairment of the endothelial cells and stimulation of the
smooth muscle cells. From the researched set of
anastomotic angles (25°, 45°, 60°) the most favourable flow
with regard to hemodynamics and WSS was obtained when
the connection of the distal anastomosis was constructed at
25° angle.
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1 Uvod

Je jiz davnou minulosti, kdy se cévni vykony omezily

pouze na podvaz poranénych cév ¢i vyduti. V soucasné dobé se
vyrazné posunula hranice moznosti provadénych cévnich vykonii
a tim se rekonstrukéni cévni chirurgie pfifadila k zakladnim
lékafskym oborim. Zavedeni protetické cévni nahrady
znamenalo vyrazny zlom v rozvoji cévni chirurgie.
Nicméné vice nez 25% bypassu selhava béhem prvniho roku po
provedené operaci a vice nez 50% se jich uzavie béhem 10 let
(pravdépodobné na podkladé progrese arteriosklerdzy). Stendza,
kterd nasledné vede k uzavéru a tim k selhani rekonstrukce se
vyskytuje nejcastéji v oblasti anastomodzy. V drtivé vétsiné je
pfi¢inou stenézy intimomedidlni hyperplazie (IH). Tento
patologicky jev vede k selhani rekonstrukci v pribéhu prvniho
roku po provedeni bypassu (1, 2, 3, 4).

2 Pi'ehled o soucasném stavu problematiky

Femoropoplitealni bypass (obrazek 2.2) je jednim
z nejcastéjSich chirurgickych vykonii pouzivanych pii 1écbé
uzavéru povrchni stehenni tepny a nedostateném kolateralnim
ob¢hu v oblasti stehna. Tento uzavieny nebo poskozeny usek
tepny lze obejit ndhradou z biologického ¢i syntetického
materialu.




Proximalni anastoméza byva zpravidla umisténa na spole¢nou
stehenni tepnu, distdlni je umisténa na poplitedlni arterii, a to
v useku nad kolenem, v urovni kolene, nebo pod kolenem s
ohledem na jeji kvalitu.

Distalni anastoméza femoropoplitealniho bypassu je oblast, kde
je vyskyt zmén v disledku negativniho vlivu krevniho proudu ve
smyslu intimomedidlni hyperplazie nejmarkantnéjsi (1).
cilové tepny (a. poplitea). Tento typ cévniho spojeni se nazyva
koncem ke stran¢ (end-to-side),obrazek 2.1.

Aby bylo dosazeno co nejoptimalnéjsiho vysledku, musi byt
dodrzeno nékolik zasad:

1. Centralni anastom6za musi zajistit dostate¢ny piivod
krve, a proto bezpodmine¢n¢ musi byt nasitd nad
stendzu.

2. Periferni anastomdza musi byt naopak nasita vzdy pod
stendzu, na fecisté s dostateCnym vytokovym lozem.

3. Je nutny dostate¢né prostorny tunel pro nahradu, aby
nedoslo k jejimu tutlaku. Pfi vytvafeni tunelu se musi
postupovat obezietn¢€ vzhledem k okolnim strukturdm.

4. Velice dulezit¢ je zvolit optimalni uwhel napojeni.
Nejcéastéji se v literatufe udava jako optimalni uhel 30°
().

5. Spravné vytvorit pomér sestfizeného prusvitu nahrady
k vytvofené  arteriotomii.  V soucasné dobé je
doporucovan pomeér 1,6 - 1,7 : 1 (5, 6).

6. Nahrada musi byt implantovana pod optimalnim napétim
a s pfisnym zachovanim podélné osy.

Obr. 2.1

Typy cévniho spojeni. Vlevo: koncem ke konci (end-to-end);
uprostied: koncem ke strané (end-to-side); vpravo: stranou ke
stran¢ (side-to-side).
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Obr. 2.2. Provedeni femoropoplitedlniho protetického bypassu
s proximalni anastomoézou na arteria femoralis comunis a distalni
anastomozou : vlevo na oblast proximalni arteria poplitea,

vpravo na distalni arteria poplitea.

2.2 Hemoreologie

Hemodynamické sily ptisobi na cévu komplexné. Tok
krve je zplsoben rozdilem tlaki mezi jednotlivymi useky
krevniho ob&hu. Znamena to, ze krev miize proudit pouze z mist
vyss§iho tlaku do mist tlaku niz§iho. Tento tlakovy gradient je
generovan srdcem a umoziiuje toku krve piekonat odpory
v krevnim fecisti, zavislé na prusvitu cév, jejich délce a na
viskozité krve. Tlak krve je tedy povazovan za silu odpovédnou
za pohyb krve.

Z fyzikalniho hlediska tok krve charakterizuji dva
parametry: smykové napéti (shear stress) a smykova rychlost
(shear rate) (7, 8).

Smykové napéti je sila, kterd plisobi na jednotku plochy,
deformuje ji a podporuje tok krve. Soucasné vyjadiuje tfeni mezi




jednotlivymi vrstvami proudici tekutiny a mezi tekutinou a
sténou cévy. Vznika vlivem hydrostatického tlaku krve. M4 tzky
vztah k rychlosti toku krve a prisvitu cévy.

Smykova rychlost je rychlostni gradient mezi pfilehlymi
vrstvami tekutiny. Klesa od cévni stény smérem k luminu a
soucasné se zvySuje smérem k periférii cirkulace, t.j. nejveétsi je
v kapilarach a nejnizsi ve venulach. Je to vlastn¢ opak rychlosti
toku krve.

Musime si uvédomit, Ze kinetickd energie objemové
jednotky ma rozmér tlaku. Vyplyva to ze zakona o zachovani
energie pro objemovou jednotku kapaliny, t.j. z Bernoulliho
principu. U kapalin nedochazi k deformaci struktury, jako je to u
pruznych téles, ale k posuvu molekul a ptekonavani téecich sil.
Rychlost jakou se kapaliny ,,deformuji* zavisi od dynamické
viskozity, neboli vnitiniho tfeni. Tento koeficient umérnosti,
oznafovan pismenem 1), je proménliva veli¢ina v zavislosti na
teploté, rychlosti krevniho toku.

Viskozita krve jakozto mira vnitintho tfeni v tekutinach je
v cévach s rychlym proudénim pfiblizné dvakrat tak velka jako je
rychlost plazmy a krev se tady chova vice jako emulze nez
suspenze. Pii zpomaleném toku krve se vsak viskozita znac¢né
zvysi a tim se znaéné zmeéni reologické vlastnosti krve.

Za zcela optimalnich podminek je proudéni krve laminarni. To
znamena, ze smer toku vSech vrstev krve v cévé je rovnobézny
s dlouhou osou cévy. Elementy postupuji soub&ézné, sice s riznou
rychlosti, ale od minimalni pfi sténach tepny, aZ po maximalni ve
stfedu tepny.

Také uspotradani krevnich elementt je dané. Koncentrace
erytrocytd smérem do stfedu cévy roste a krevni plasma je na
okraji cévy. VSechno se ale razem zméni, zménou smykového
napéti, ¢i zmeénou viskozity krve.

Za fyziologické situace neni membrana cévniho endotelu
v ptimém styku s proudici krvi, protoze endotel ma schopnost
vylucovat glykosaminy a mukoproteiny (tzv. glykokalyx)
s antitrombotickymi vlastnostmi. Tato ochrannd vrstva déla

endotel intaktnim. V arteriich je endotel pomémé silny, ma
tloustku 1 - 3 mm (v zilach jen 0,4 mm) (9).

V arterialnim feciSti je proudéni krve velmi intenzivni, a proto
v misté, kde neni ,klasicky* porusen endotel, se neuplatni
klasicka® aktivace deStiCek, ale dochazi k aktivaci destiCek
zvysenou smykovou zatézi. V misté¢ zvySené turbulence dochazi
k adhezi desticek aktivovanych smykem knavazani na von
Willebranddv faktor (vWf). Ten se navaze na destickové
membranové glykoproteiny (GP) tvofené komplexem GP Ib-IX-
V (CD 42a/CD 42b). Destickovy GP V. je také vysoce afinitni
k receptoru pro trombin. Toto je oznacovano jako tzv. ,,nepevna
adheze desticek aktivovanych ,,smykem* (9). V oblastech viru
se jiz méni laminarni proudéni na turbulentni (krev proudi cévou
ve smérech, které sviraji s dlouhou osou cévy rtzné uhly i
pravé), dochdzi ke zméné tokovych vlastnosti krve, odpor
kladeny krevnimu toku je zvétSen o tzv. rigidni odpor a vznika
riziko poskozeni cévniho endotelu, zvysi se hladina f.VIIL.,
fibrinogenu, které se navazou na erytrocyty, vznika tzv. ,,sludge*
fenomén, ktery zvysi viskozitu krve.

Vsechno vsak byva jinak, kdyz dojde i1 k nepatrnému poskozeni
cévni stény. Nastartuje se proces, ktery se oznacuje jako
intimomedialni hyperplazie (10, 11). IH je tedy univerzalni
reakce cév na poranéni, pifiCemz dochdzi k chronickym
strukturalnim zménam. Jde o abnormalni migraci a proliferaci
bunék hladkého svalstva (5).

2.3 Hypotézy, zakladni rozdéleni

Ukolem teoretické &asti bylo také provedeni literarnich
reSerS§i. Hypotéz vyjadiujicich se kvzijemnému vztahu
hemodynamiky a cévni patologie na jejichz konci stoji selhani
rekonstrukce je celd tfada a jejich obsah, je velmi rozmanity.
Mezi nejcastéji diskutovanymi parametry v literatute, které se
podili na selhani rekonstrukei je smykové napéti na sténé tepny
(WSS) v anastomodze (8). Z toho divodu bylo smykové napéti
(WSS) vybrano jako hlavni optimaliza¢ni parametr pii feSeni
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problematiky nasi prace v oblasti distalni anastomozy
proximalniho  protetického  femoropoplitedlniho  bypassu.
Zakladem bylo popsat jaké rozmezi hodnot WSS je jeste
pfijatelné pro cévni sténu a jaké hodnoty at’ nizké nebo vysoké
jiz vedou ke spusténi déji vedoucich k poskozeni bun€k cévni
stény nebo progresi intimomedialni hyperplazie.

3 Cil prace

Konkrétni oblasti naseho z4jmu byla distalni anastomdza
protetického femoropoplitedlniho bypassu, kterda je mistem
nejcastéjSiho  selhani  téchto  rekonstrukci. Na  selhani
rekonstrukce se vznacné mife podili nove vzniklé
hemodynamické mechanismy, které vzniknou po nasiti bypassu.
Proto jsme si jako cil naSi prace stanovili optimalizovat cévni
spojeni infrainguinalnich rekonstrukci distalni end-to-side
anastomézy z hlediska hemodynamiky a tim minimalizovat
negativni vliv dynamiky proudéni na cévni sténu a krev, diky
¢emuz predpokladame, Ze se snizi procento selhani bypassu.
Dil¢i cile prace:
. Rozbor jednotlivych hypotéz popisujici vztah mezi
hemodynamikou a cévnimi patologiemi v oblasti cévniho
spojeni. Na zakladé¢ tohoto rozboru vybrat optimaliza¢ni
parametry, podle kterych se bude posuzovat proudéni.
e Provedeni vlastnich klinickych méfeni v femoropoplitealni
oblasti, ktera je nejcastéjSim mistem, kde jsou provadény cévni
rekonstrukce v podobé bypasst pro stenézu nebo uzavér na dolni
koncetin¢. Tato klinickda métfeni budou slouzit jako podklady
k vytvofeni modelti cévniho spojeni a jejich pozadované
geometrie tak, aby modelova méfeni odrazela realnou situaci
v anastom6ze u nemocnych s ischemickou chorobou tepen
dolnich koncetin.
e Vybudovani experimentalni trat¢, kterd bude schopna
simulovat proudéni krve v modelovanych mistech vcetné
pulzaéniho charakteru proudéni.
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. Provedeni série kalibracnich méfeni pro nepulzatilni a
pulzatilni charakter proudéni metodou Particle Image
Velocimetry (PIV, jedna znejmodernéjSich metod zviditelnéni
proudéni pomoci laserové roviny) a Laser Dopller Anemometry
(LDA, metoda méfici rychlost pomoci laserového paprsku) pro
srovndni proudovych charakteristik (smykové napéti, prostorovy
a Casovy gradient smykového napéti, intenzita turbulence,...).
Nésledn¢ vytvofeni a provedeni pocitacovych simulaci —
vypoctl, které umozni snizit pocet proméfovanych modelt.

. Ovéteni  vybranych  proudovych  charakteristik,
optimaliza¢nich parametri na vybranych typech vytvorenych
modelovych situaci. Urceni kritickych oblasti  distalni
anastomoézy femoropoplitedlni protetické rekonstrukce, kde
dochazi ke stendzam a nasledné uzavéru v dasledku negativniho
pusobeni hemodynamiky.

. Porovnani namodelovanych situaci s realnou situaci
provedené femoropoplitedlni protetické rekonstrukce. Navrzeni
modifikace opera¢niho postupu pro vytvoieni optimalniho
cévniho spojeni stran eliminace negativniho plsobeni
hemodynamiky.

4 Material a metodika

Sonograficky byl vySetfen soubor 50-ti probandid bez
patologie na cévnim fecisti s cilem zjisténi zevniho a vnitiniho
praméru vybranych tepen a dale méfeni rychlosti (¢asové stiedni
hodnota)
Vybrané tepny: arteria femoralis comunis (AFC), arteria
femoralis superficialis (AFS), arteria femoralis profunda (APF) a
proximalni arteria poplitea (AP).
2. Peroperaéni méteni tepen.
Spole¢nou femoralni tepnu jsme preparovali spolu s jejimi
magistralnimi vétvemi: arteria femoralis superficialis a arteria
profunda femoris. Oddé¢lili jsme stehenni Zzily a pftistoupili
k méfeni priméru 2 cm nad bifurkaci pfi systolickém tlaku
vrozmezi 120 — 140 mmHg. M¢feni jsme provadéli pomoci
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posuvného meétitka. Nasledné jsme provedli preparaci proximalni
a. poplitea z mediélniho pfistupu a opét zméfili pramér tepny 2-3
cm po vystupu z Hunterova kanalu. Nakonec jsme pfistoupili
k provedeni vlastniho vykonu, femoropoplitedlnimu
proximalnimu bypassu.

4.1 Vybér optimaliza¢nich parametru

V kazdém casovém okamziku dochazi ke zménam
vlastnosti krve — hustoty, viskozity (podle hydratace ¢i
dehydratace organismu), obsahu elementd a slozek, které jsou
krvi transportovany. Proudéni v oblasti anastomoézy a
bezprostfedné¢ za ni po smeéru toku je zavislé na geometrii
anastomézy a na charakteru proudéni v anastoméze. Na zakladé
rozboru hypotéz popisujicich vztah mezi hemodynamikou a
cévni patologii v anastomoéze, jsme se pii optimalizaci tvaru
cévniho spojeni zaméfili zejména na uhel napojeni.

Viskozita krve zavisi na vztahu mezi smykovym napétim
a rychlosti smykové deformace. Tento vzijemny vztah je
vyjadien konstitutivnim vztahem popisujicim vlastnosti tekutiny.
V ptipad€, ze zavislost mezi smykovym napétim a rychlosti
smykové deformace je linedrni, je chovani tekutiny popsano
newtonskym zakonem viskozity.
rychlost dvou sousednich vrstev krevniho proudu (obrazek 4.1).
Pfi  vysoké hodnoté rychlosti smykové deformace se
nenewtonské chovani krve velmi pfiblizuje chovani newtonské
tekutiny.
V tekouci kapaling s laminarnim proudénim dochazi k vnitfnimu
tieni mezi vrstvami kapaliny a rychlost proudéni klesa od stiedu
smérem ke sténam cévy.
Pro kalibr tepen pohybujici se kolem 6-ti mm se nenewtonské
chovanimi  tekutiny  pfiblizuje  vlastnostem  tekutiny
s newtonovskymi vlastnostmi. V pfipadé tepen kalibru pod 1
mm, kde se prumér tepny zacind blizit praméru krevnich
elementi, se zac¢ina projevovat nenewtonské chovani krve.
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Obr.4.1 Newtondv zakon: t—smykové napéti, n — dynamicka

viskozita, T — rychlost smykové deformace, Av — rozdil rychlosti
ve vzdalenosti Ar.

4.2 Doporuceni pro vystavbu experimentalniho modelu
Z predchozich méfeni a literarnich udaji jsme zvolili nésledujici
parametry pro vytvoreni experimentalniho modelu:

* Cilova tepna bude o priméru 6 mm - vychazeli jsme
z naméfenych udaji, kde primér proximalni arterie
poplitea byl 6 mm.

* Na tento primér tepny budou napojené cévni protézy
velikosti 5, 6 a 7 mm pod thlem 60°, 45° a 25°.

* DalSim stanovenym parametrem byl pritok -
charakteristiky proudu jsou také zasadné ovlivnény
prutokem.  Medicinsky = nejzajimavéj§i v oblasti
femoropoplitealniho bypassu jsou tii kategorie pritoku :
80 ml/min, 200 ml/min a 500 ml/min, které odpovidaji
klidovému stavu, pomalé chtizi a béhu (obrazek 4.2)
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Obr.4.2
Zavislost pritoku na Case, ktera byla zvolena jako podminka na
vstupu pro simulovani proudéni v distilni anastomoéze
femoropoplitealniho bypassu.

* Tlakovy rozdil nema ptimi vliv na tvorbu IH, ale tim, Ze
dochazi k vifeni proudu v oblasti anastomdzy dochazi ke
zvétseni tlakové ztraty. Jeho hodnota se zvétSuje
v ptipadé vétsiho vifeni proudu . Proto snaha o sniZeni
vifeni a maximalizaci laminarity proudu v oblasti
anastomozy.

* Délka vytvoireného a sledovaného modelu distalni
anastomézy podle obecnych zkuSenosti vychazi
z informace nejcastéjSich mist vyskytu IH, kterd vznika
na predni strané cilové cévy do vzdalenosti 15 - 20 mm
od $picky napojeni, v mensi mife také na stén¢ zadni, ale
to do vzdalenosti o néco kratsi (12, 13).

4.3 Pracovni kapalina

Vzhledem ktomu, Ze krev je nenewtonskd tekutina
svelmi slozitymi termofyzikalnimi vlastnostmi (obrazek 4.3)
bylo nelehkym ukolem, jakou tekutinu zvolit, aby jeji vlastnosti
se co nejvice podobaly krvi.
Pracovni kapalina musela splitovat nékolik podminek :
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1. pruhledné s vhodnym indexem lomu, blizkym materialu

modelu

2. kapalina nesmi naruSovat material trati

3. viskozita musi vyhovovat pozadavkim fyzikalniho
modelovani.

Empiricky byly zvaZovany jako ndhrazka krve dvé pracovni
tekutiny: 64 % roztok Nal a vodny roztok. Tyto dvé varianty
pracovni tekutiny byly voleny z diivodu vhodnosti jednotlivého
media pro dany typ metody méfeni, které budou probihat
v experimentu.

Jako znackovaci ¢éstice ptichazeli v ivahu polyamid, pokovené
sklenéné kulicky, dfevéné Castice, mléko, fluorescencni Castice.
Nezbytnym pozadavkem bylo, aby jejich hustota byla téméf
identickd s hustotou pracovni kapaliny a soufasné sledovaly
pohyb pracovni kapaliny. Jako pracovni kapalina byla nakonec
vybrana voda s polyamidovymi ¢€asticemi o priméru 20 pm.
Kapalina byla osvétlovana cervenou laserovou diodou s vinovou
délkou 660 nm. Paprsek byl nasledné¢ veden valcovou cockou,
ktera vytvafela laserovy list. Pfidané Ccastice byly snimany
kamerou.
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Obr.4.3
Nenewtonské vlastnosti lidské krve.

a) zavislost viskozity na rychlosti smykové deformace a
hematokritu

b) zavislost viskozity krve na smykové rychlosti a teplot¢.
(Cerna - krevni suspenze, modra - krev bez fibrinogenu, ¢ervena -
krvinky v Ringerové roztoku, H - hematokrit)

4.4 Teorie podobnosti

Charakter proudu je za optimalniho stavu laminarni. To
znamena, ze vSechny elementy postupuji soubézné, ale rtiznou
rychlosti, od minimalni — pfi sténé, aZz po maximalni, ktera se
vyskytuje uprostied cévy. To znamena, ze zvétSujici se rychlosti
krevniho proudu laminarni proudéni piechdzi do proudéni
turbulentniho.
Rizna velikost Reynoldsova ¢isla (Re) v experimentu umoziuje
modelovat rtizné hodnoty prutoku krve anebo razné stavy
vizkozity krve. Pro stavy klidu, chlize a bé¢hu tedy pro riizné
prutoky byly stanoveny:

Re.......500 Re....... 1000 Re........ 1400

17

Pro  potieby  hydrodynamického  modelu  anastomozy
v experimentu bylo vyuzito teorie podobnosti, ktera pro piipad
staciondrniho proudéni fikd, ze proudéni je podobné tehdy, kdyz
jsou shodné hodnoty Reynoldsova cisla modelovaného pripadu
(¢lovék) a modelu (experiment). Reynoldsovo ¢islo je definované
vztahem:

p.DV

n

Kde D je prumér trubice, V je rychlost a n je kinematicka
viskozita tekutiny a p je hustota kapaliny (14).

R=

4.5 Modely

Poslednim problémem bylo zjakého materidlu bude
vyroben model. Byla navrhnuta varianta postupu vyroby modeli
zaloZzend na technologii vytavitelného (ztraceného) vosku.
Technologicky postup je podrobné popsan v literatute (15). Po
stanoveni vySe uvedenych podminek jsme mohli pfistoupit
k samotnému vytvofeni experimentalnich a matematickych
modeld. Opét pro maximalni zjednoduseni byl zvolen piipad,
kdy je uplny uzavér AFS a tedy nulovy pfitok z nativniho fecisté
nad mistem anastomézy (POS). Jedinym piitokem do AP
proximalis, je tedy jen proteticka rekonstrukce (obrazek 4.4)

Schéma vytvoreného modelu a mista sledovani,obr.4.4

cévni nahrada rovina symetrie
uhel .
cévni

cilova tepna

POS dno - . bos
proximalni distalni
¢ast tepny cast tepny
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4.6 Numerické zpracovani

Numerickd simulace byla nedilnou soucasti projektu.
Umoznila vzhledem k velké casové a finan¢ni nakladnosti vybrat
jen ty situace v anastomoze, které se jevi jako patologické stran
negativniho plsobeni hemodynamiky a jejich nasledné ovéteni
v experimentalni Casti prace. Vysledky numerickych feSeni byly
priabézné¢  vyhodnocovany a  porovnavany s vysledky
experimentu.

4.7 Experimentalni ¢ast

Pti méfeni rychlosti proudici tekutiny byly preferovany
neinvazivni metody, které neovliviuji proud. Pro tato méfeni se
pouzivaji nejéastéji nasledujici metody:
a) Ultrasonic Velocity Profiling (UVP)
b) Laser-doppler Anemometry (LDA)
c) Particle Image Velocimetry (PIV)
Pfi pouziti metody UVP byla rychlost méfena pomoci
ultrazvuku. Kdezto LDA a PIV patii mezi optické metody a méti
rychlost pohybu ¢astic ptidanych do pracovni kapaliny v modelu.
LDA metoda meétici rychlost pomoci laserového paprsku. Po
kalibratnich méfenich na pracovisti UH AV CR a porovnini
téchto metod, jako nejvhodnéj$i metoda pro oblast
hemodynamického experimentu se ukazala PIV metoda. PIV
nerozruSuje  proudéni, umoznuje zméfeni  okamzitého
rychlostniho profilu v dané roviné najednou. Kdezto LDA méti
rychlost postupné v jednotlivych bodech, UVP v piimce.
Me¢ieni metodou PIV je nejptfesnéjsi a nejméné ¢asoveé naroéné.
Stereo PIV je metoda, kterd vyhodnocuje pohyb ¢astic dokonce
v 3D obraze.
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4.8 Vytvoieni experimentalni traté

4.9 Intimomedialni hyperplazie v anastoméze, klinické
sledovani.
Klinické ovéteni predchozich méfeni

V klinické casti vyzkumu jsme v pribéhu pétiletého
sledovani  vyhodnocovali  prichodnost FP  protetickych
proximalnich rekonstrukei. Zaméfili jsme se na sledovani distalni
anastomézy, kde dochazi nejCastéji ke zménam vedouci
k selhani téchto rekonstrukei (16, 17, 18).

Ze souboru 486 pacientl s FP protetickym bypassem
bylo nalezeno 51 uzavienych rekonstrukci. U 43 pacientli doslo
k uzavéru kolem jednoho roku od provedené rekonstrukce
(uzavteni rekonstrukce 6 - 12 mésicti po provedeném operacnim
vykonu). U vSech 43 pacientii byla provedena trombolyticka
terapie, s naslednou angiografii, ktera detekovala zmény v oblasti
bypassu a cévniho tecist¢ DK. Ve vSech pfipadech jsme se
setkali s maximem zmén v oblasti distalni anastomozy, které
byly velmi suspektni pfi¢inou selhani rekonstrukce.

Nasledné provedena analyza angiografickych nalezi
zmén v oblasti distalni anastomézy vedla k urceni kritickych mist
v anastomoéze, kterymi byly pata, Spicka a dno anastomozy
(obrazek 4.4). Mimo jiné byly zaznamenané udaje bud’ o
pfitomnosti né&jakého rezidudlniho toku nebo uplné obliteraci
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nativniho fecisté pred distalni anastomoézou bypassu (POS -
proximal outlet segment), tabulka 5.1.

5 VYSLEDKY

Zpracovanim angiografickych nalezii (AG) jsme rozdélili
provedené femoropoplitedlni rekonstrukce dle thlu napojeni
protézy na nativni tepnu do dvou skupin. DalSim
zaznamenavanym parametrem byl rezidualni tok do anastomozy
z ptivodniho magistralniho fecisté nad distalni anastomézou. Zde
byl detekovan uzavér v naprosté vétsiné ptipadl, a to v 86 % z
reprezentativniho ~ souboru  rekonstrukei.  Vyskyt zmén
stenozujicich lumen tepny se vyskytoval ve Spicce, paté i na dné
anastomozy a jejich procentualni zastoupeni je patrné v tabulce €.
5.1

Uhel Pocet g(l;léterace N Spitka | Patka Dno

<30° 9 8(89%) | 1(11%) |9 (100%) |7 (78%)

> nebo = 0 V. 9 >
b 34| 2965%) |3307%)]3307%)| g7,

Tab.¢. 5.1

V tabulce jsou vyhodnocena data pro dvé skupiny AG. Skupiny
jsou rozdéleny podle thlu anastomdzy. Hodnota v procentech je
vypoctena vzdy z prislusné skupiny.

Experimentalni vizualizace

Rozbor obrazktl ziskanych vizualizaci umoznil urcit
oblasti vyplnéné viry a recirkulacni oblasti v zavislosti na thlu
anastomoézy, poméru prufezti a toku v cilové tepné. Pomér
praméru 1 : 1.
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Z vizualizaci jednotlivych napojeni pod danymi uhly je patrné, ze
¢im mensi byl uhel pfipojeni, tim bylo mensi zavifeni proudu
tekutiny v oblasti distalni anastomdzy. Zajimavym nalezem bylo
nalezeni maxima zmén v podobé IH v mist¢ stagna¢niho bodu a
naopak vymizeni stagna¢niho bodu pfi uhlech spojeni 25° a
nizs§im, kde v misté $picky pfi téchto thlech napojeni se zadné
zmény ve smyslu [H stenozujici $picku tepny nevyskytovaly.

Obr.5.1
Vizualizace proudéni v oblasti anastomozy pii thlu napojeni 45°:
a) detail zavifeni proudu tekutiny v oblasti paty
anastomozy
b) oblast dna anastomozy a vznikajici vir
c) oblast Spicky anastomdzy s pfitomnym virem a
oblasti stagna¢niho bodu.
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Obr.5.2
Vizualizace proudéni v oblasti anastomozy pii thlu napojeni 60°:
d) detail viru proudu tekutiny voblasti paty
anastomozy
e) oblast dna anastomézy a rozdéleni proudu tekutiny
po narazu na dno anastomoézy
f) oblast Spicky anastomoézy svelkym = virem
zasahujicim témer do celého priméru nativni tepny
s patrnym stagna¢nim bodem.
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Obr.5.3
Vizualizace proudéni v oblasti anastomoézy pfi thlu napojeni 25°,
kde je patrny laminarni prichod proudu anastomozou:
g) detail nepatrného zavifeni proudu oblasti paty
anastomozy
h) oblast dna anastomézy a vznikajici vir
i) oblast SpiCky anastomézy bez viru - lamindrni
proudéni a typické vymizeni stagna¢niho bodu.

Vliv rozdilného poméru priuméri nahrady a tepny na
proudovy obraz

V ¢asti vénujici se vlivu poméru primérd ndhrady a
tepny na proudovy obraz byl zamérn¢€ zvolen vysetfovany uhel
napojeni 25°, pifi kterém byly feSené hemodynamické
charakteristiky nejoptimalnéjsi ze zkoumanych uhlti napojeni pfi
poméru nahrady a cilové tepny 1:1. Co se tyka poméru priméra
protetické nahrady k cilové tepné byly zvoleny dva poméry
pramért, u kterych pfi numerickém modelovani byla zména
proudéni nejmarkantnéjsi. Jednalo se o poméry praméra 0,77 a
1,25. V experimentalnim meéfeni byla pouzita vizualizace a
metoda PIV. Z PIV méfeni byla vyhodnocena pole okamzité
rychlosti proudu a pole stfedni rychlosti. Byly také vypocteny
fluktuace rychlosti a rychlostni gradienty v blizkosti stény
(obrazek 5.4).

Pti vizualizaci proudéni napojeni bud” vétSiho pruméru
ndhrady ku priméru tepny nebo naopak menSiho primeéru
nahrady ke kalibru tepny je z vizualizaci patrné, Zze zaviieni se
v oblasti distalni anastomézy vyskytuje v obou piipadech, avsak
vifeni pii vetSim kalibru tepny se objevuje jen v malé casti
proudového pole, na dné¢ anastomézy, zatimco pifi malém
praméru protézy k vétsimu kalibru tepny vifeni proudu zasahuje
prakticky cely primér distalni anastomoézy — oblasti kde se vir
dotyka: pata, Spicka i dno anastomoézy. Stagnacni bod se
vyskytoval u obou pfipadd. Rozdilem vSak bylo, Ze rozsah
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stagnac¢niho bodu byl na diametralné mensi ploSe pfi §irsi protéze
nez pfi napojeni mensi protézy vzhledem k nativni tepné.
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Obr.5.4
Vizualizace proudéni pro dva modely anastomozy s uhlem
napojeni 25° a pomérem prumérta PM = 1.25 a PM =0.77

Zpracovani smykového napéti z experimentu

Z prilozenych grafickych zpracovani velikosti vyskytu
smykového napéti v oblasti distdlni anastomozy je patrné, Ze
kritickych hodnot WSS vedoucich k progresi IH je dosazeno pfi
thlech 45° a vétsich, a to pfredevSim v oblasti Spicky
anastomozy, kde WSS dosahuje hodnot nizsich nez je 5 dynes/
cm? (19).
Dale jsou patrn4 mista, s velmi vysokou hodnotou WSS - nad 70
dynes/cm?, kde jiz dochazi k mechanickému poskozeni
endotelovych bun€k anastomozy krevnim proudem (zndzornéno
cervenou barvou) a nasledné progresi IH, coz je pii uhlu napojeni
kolem 45° a vys$sim. Pfi thlu napojeni bypassu kolem 25° se
nachézeji hodnoty WSS ve fyziologickém rozmezi.
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Obr.5.5

Rozlozeni hodnot WSS pii thlu napojeni 45°, barevna skala
ukazuje rozlozeni velikosti WSS v jednotlivych oblastech
anastomoze.

V pravé Casti obrazku pohled na oblast Spicky anastomozy shora.
V stfedu obrazku pohled na dno anastomézy zdola.

V levé casti obrazku pohled na anastomo6zu zboku.

=

Obr.5.6

Rozlozeni hodnot WSS pii thlu napojeni 25°, barevna skala
ukazuje rozlozeni velikosti WSS v jednotlivych oblastech
anastomoze.

V pravé casti obrazku pohled na oblast $picky anastomozy shora.
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V stiedu obrazku pohled na dno anastomdzy zdola.
V levé casti obrazku pohled na anastomé6zu zboku.

Zpracovani smykového napéti z numerického modelovani

Z numerického zpracovani distribuce WSS pii rtiznych
uhlech napojeni v rizné vzdalenosti od stfedu anastomézy ( bod
0 na ose y) plati pro oblast Spicky i paty anastomézy pravidlo,
¢im je mensi thel napojeni, tim je mensi hodnota WSS.

= graft angle 20° © graft anglo 20
200 " # graft angle 45 L # graft angle 45
- * graft angle 60 80  graft anglo 60
axe 1 = Ty
N -~

150 / SN . Cli - TOE
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Obr.5.7

Grafické znazornéni rozlozeni hodnot WSS v oblasti dna
anastomo6zy od mista napojeni do dané vzdalenosti od spojeni po
sméru proudu — meéfend oblast znazornéna zesilenou linii na
schématu (obrazek vlevo).

Graf v pravé €asti znazoriiuje rozlozeni hodnot WSS v oblasti
Spicky a distalné po sméru proudu — meétena oblast znazornéna
zesilenou linii na schématu grafického zobrazeni vpravo.

Charakter proudéni v oblasti anastomézy

Z nize zobrazenych zpracovéni je patrné, ze pii uhlu
napojeni 45° dochazi pfi dopadu krevniho proudu na dno
anastomozy k zavifeni pifimo v oblasti cévniho spojeni a krevni
proud se srovnava do laminarniho az ve velké vzdalenosti
distdln¢ od anastomdzy. Prakticky spirala zavifeni krevniho
proudu patrna z obrazku je zachycena i v distalni ¢asti modelu.
Oproti tomu pti thlu napojeni 25° prochazi krevni proud
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anastomoézou témeétr v celém prubéhu laminarng, bez viteni, ke
kterému dochézi az daleko za anastomoézou, tedy mimo kritickou
oblast cévniho spojeni.
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Obr.5.8

Chovani krevniho proudu p#i prichodu anastomézou pii
thlu napojeni 45°.

V stiedni ¢asti obrazku jsou patrné pti¢né fezy v daném misté
anastomozy a distalniho nativniho fecist€. Vektory na pticnych
fezech zndzornuji zavifeni krevniho proudu pifi prichodu
anastomézou a bezprostfedni vzdalenosti za ni. Patrné vyrazné
zavifeni po narazu krevniho proudu na dno anastomozy.

®

=N
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Chovani krevniho proudu p¥i prichodu anastomézou - uhel
napojeni 25°.

V stiedni ¢asti obrazku jsou patrné pti¢né fezy v daném misté
anastomoézy a distalniho nativniho feciSté. Vektory na pfi¢nych
fezech zndzornuji zavifeni krevniho proudu v riiznych mistech
anastomozy. Patrny témér laminarni prichod krevniho proudu
anastomozou a k zavifeni dochazi daleko za anastomoézou.

RozloZeni rychlosti pri prichodu krevniho proudu
anastomodzou

Z nize uvedené¢ho grafického zpracovani je patrny velmi
pravidelny rychlostni profil krevniho proudu pfi Ghlu napojeni
25° a ¢etné proudové disturbance pii thlu napojeni 45°, zejména
v okrajovych zénach krevniho proudu.

Obr.5.10

Zobrazeni spektra rychlostniho pole krevniho proudu pfi uhlu
napojeni 45° vlevo, vpravo pro uhel napojeni 25°. M¢eteno
metodou PIV.
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6 Zavér

Hlavnim cilem prace bylo optimalizovat cévni spojeni
infrainguinalnich protetickych rekonstrukci v oblasti distalni
end-to-side  anastomozy, jakozto mista, kde dochazi
k nejcastéjSimu selhani rekonstrukce v dusledku negativniho
vlivu hemodynamiky a tim minimalizovat procento selhani
bypassu.
Klinické 1 experimentalni ovéfeni jasné prokazalo, ze
hemodynamika — charakter krevniho proudu v anastomoéze a
predevsim WSS hraje klicovou roli ve vyvoji a lokalizaci stendz
v ptipad¢ intimomedialni hyperplazie. Bylo potvrzeno, ze
maximum zmén se odehrava ve S§picce, paté a na dné
anastomozy.
Pii provedeni celé fady experimentii se jednoznacné potvrdila
hypotéza stanovend na podkladé klinickych vySetfeni a
numerické simulace, ze thel napojeni v oblasti distalni
anastomoézy protetického proximalniho femoropoplitealniho
bypassu sehrava klicovou ulohu v selhani této rekonstrukce,
v ¢asové period¢€ od pil roku do dvou let po provedeném vykonu
na vrub intimomedialni hyperplazie. Pravé uhel anastomozy,
rozhoduje do jaké miry se rozvinou zmeény ve smyslu
intimomedialni hyperplazie. Intimomedialni hyperplazie
charakterizovana zvySenou proliferaci bun¢k hladkého svalstva
je problémem, ktery se vyskytuje velmi casto, jak udavaji
statistické hodnoty, a to nejen v pfipadé infrainguindlnich
rekonstrukei.
Prokazali jsme, Ze ¢im men$i je uhel, pod kterym byla
anastoméza naSita, tim vice se hodnoty WSS pfiiblizuji
fyziologickym  hodnotdm. Tim dochazi k minimalizaci
poskozovani bunék endotelu a také eliminaci nasledné negativni
stimulace bun¢k hladké svaloviny. Ze zkoumanych uhlt napojeni
(25°,45°,60°) jsme nejpiiznivejsi vysledky stran hemodynamiky
a fyziologickych hodnot WSS dosahli pfi napojeni protézy na
nativni tepnu v oblasti distalni anastomézy pod uhlem 25°. Cim

~ror

je mensi uhel napojeni, tim se vice pfiblizujeme k laminarnimu
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proudéni v oblasti anastomozy a tim je WSS mensi. Za
fyziologické hodnoty WSS, které nemaji negativni vliv na
endotel cévni stény ve smyslu vzniku a progrese IH se dle
dostupné literatury povazuji hodnoty WSS v rozmezi 10 - 70
dynes/cm® (12, 13). Nékteré literarni zdroje udavaji, Ze toto
rozmezi hodnot WSS mé naopak ucinek protektivni na cévni
sténu a tedy pisobi proti vzniku a progresi IH (12, 13).

Ani v ptipadé krevniho proudu v oblasti anastomdzy tomu neni
jinak. Disturbance neboli vifeni v oblasti anastomoézy jsou
nejmensi v pfipadé¢ whlu napojeni 25°, a to i pfi riznych
pomé&rech priimérii nativni tepny a protézy, kdy se z dostupnych
experimentli jevi jako optimalni napojeni mensiho priméru
protézy k danému priméru tepny. Vzhledem k tomu, ze nejmensi
vifeni v oblasti distalni anastomozy se objevuje v pfipadé uziti
stejnych poméri primérd nativni tepny a protetické nédhrady
pfiklanime se v klinické praxi k uziti poméra 1:1. Detailngjsi
vyzkum spojeni riznych primért protézy a nativni tepny jsou
otazkou dalsiho vyzkumu a pro potieby této prace bylo
v experimentu provedeno hodnoceni pouze jako orientacné
doplnujici nasi problematiku. DalSim vyznamnym zjisténim bylo
vymizeni stagna¢niho bodu pii thlu napojeni 25° v oblasti
$picky. Toto je velmi dulezité, vzhledem ktomu, Ze misto
vyskytu stagna¢niho bodu je pfi srovnani AG nalezl totozné
smistem vyskytu zmén ve smyslu IH v oblasti S$picky
anastomozy. Taktéz i hodnoty WSS se pii vymizeni stagna¢niho
bodu dostavaji v misté Spicky do fyziologického intervalu hodnot
WSS. Charakter krevniho proudu v oblasti $picky v misté
ptvodniho stagna¢niho bodu pii thlu napojeni 25° byl témét
linearni. Také v oblasti dna i paty doSlo k vyraznému snizeni
turbulentniho proudéni.

Zavérem tedy miizeme konstatovat, Ze kritickymi misty v oblasti
distalni anastomézy kde dochazi k vyskytu zmén ve smyslu IH
jsou $picka, pata a dno anastomozy. Tuto hypotézu podporuje i
nalez zmén v oblasti distalni anastomézy trombolyzovanych
femoropoplitealnich proximalnich protetickych rekonstrukci, u
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kterych doslo k uzavéru v casovém intervalu od 6 do 18 mésice
po provedeni rekonstrukce.

Piinos prace pro klinickou praxi

Jak vyplyva ze zavéri prace (20), které jsou ve shod€ i s jinymi
literarnimi  prameny (5, 6) doporucujeme provadét distalni
anastomézu sco nejmenSim uhlem spojeni mezi protézou
a nativni tepnou. Tim je automaticky dana i délka arteriotomie.
Na otazku, jakou velikost protézy k danému kalibru tepny by mél
chirurg zvolit, aby byl negativni vliv krevniho proudu na sténu
tepny maximalné eliminovan, odpovidame pfiblizné stejny kalibr
protézy jako je prumér tepny.

Z predchozich odstavci vyplyva nezanedbatelny vliv chirurga
provadgjiciho distalni anastomoézu rekonstrukce. Predevsim ve
vybéru vhodné velikosti nasSivané protézy k danému kalibru
tepny. a thlu pod jakym je protéza k nativnimu fecisti nasSita.
Ocekavanym vysledkem je prodlouzeni doby priichodnosti téchto
provedenych rekonstrukei. ,,Operujici chirurg se tedy do uréité
miry stava klicem k dlouhodobé prichodnosti provadénych
rekonstrukci®.
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