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СПОСОБ чиСлеННОЙ ОЦеНКи ВлиЯНиЯ КАльЦиФиКАЦиЙ 
НА БиОМеХАНиКУ КСеНОПериКАрдиАльНЫХ ПрОтеЗОВ 
КлАПАНОВ СердЦА
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Цель: провести пилотное исследование влияния кальцификации створчатого аппарата биопротеза кла-
пана сердца на биомеханику и выявить взаимосвязь «напряжение в материале – дисфункция». Матери-
алы и методы. Объектом исследования выступили два коммерческих биопротеза митрального клапана 
«ЮниЛайн» 26-го и 30-го типоразмеров (ЗАО «НеоКор», Россия). Для реконструкции объемов кальция 
образцы подвергли микрокомпьютерному томографическому сканированию. Полученные трехмерные 
модели были соотнесены с протезами соответствующих размеров, и в программе инженерного анализа 
Abaqus CAE (Dassault Systemes, Франция) произвели проекцию на объем запирающего элемента. Резуль-
таты. Численное моделирование показывает значительное увеличение максимальных принципиальных 
напряжений в образцах до 90,8 МПа, качественное снижение открытия, а также возросшее воздействие на 
каркас протеза. Сопоставление эпюр напряжений численного моделирования с образцами демонстрирует 
связь пиковых значений амплитуд с локализацией разрывов и истончений в створчатом аппарате. Заклю-
чение. В представленной работе нами были продемонстрированы результаты пилотного исследования 
взаимосвязи биомеханики в пациент-специфическом кальцинированном митральном протезе клапана 
сердца «ЮниЛайн» с макроскопическим описанием эксплантированных образцов. Сравнительный этап 
продемонстрировал влияние величин напряжения с локализацией дисфункций створчатого аппарата.
Ключевые  слова:  биопротез  клапана  сердца,  кальцификация,  дисфункции,  численное моделирование, 
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Objective: to conduct a pilot study of the effect of bioprosthetic heart valve leaflet calcification on biomechanics 
and to identify the «stress in the material – dysfunction» relationship. Materials and methods. The study’s focus 
was on two commercially available UniLine bioprosthetic mitral valves sized 26 and 30 (NeoCor, Russia). The 
samples were subjected to microcomputer tomographic scanning in order to reconstruct calcium volumes. The 
resulting 3D models were correlated with prostheses of corresponding sizes and projected to the volume of the 
locking element in the Abaqus/CAE engineering analysis software (Dassault Systemes, France). Results. Accor-
ding to numerical modeling, the maximum principal stresses increased significantly to 90.8 MPa in the samples, 
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ВВедеНие
По оценкам различных источников, на терри-

тории Российской Федерации ежегодно проводят 
более 9000 операций на клапанах сердца, причем 
доля биопротезов составляет не менее 19% [1]. Та-
кие заместители имеют преимущества перед меха-
ническими аналогами – отсутствие постоянного при-
ема антикоагулянтов и воспроизведение нативной 
гемодинамики за счет особенностей конструкции 
и материала запирающего элемента [2–4]. Однако 
более 30% биопротезов через 10–15 лет требуют за-
мены по причине развития дисфункций различного 
характера – кальцификации, образования паннуса, 
разрывов и перфораций [5]. В связи с этим задача 
исследования глубоких механизмов развития [6–8] и 
предотвращения [8, 9] дегенеративных изменений в 
биологической ткани запирающего элемента протеза 
привлекает большое количество групп исследовате-
лей. Среди основных подходов к изучению проблемы 
дисфункции биопротезов можно выделить:
– методы визуализации (рентген, компьютерная 

томография (КТ), микро-КТ) [10–12];
– гистологический анализ [13–16];
– иммуногистохимический анализ и иммунофлюо-

ресценцию [16–19];
– блоттинг и протеомное профилирование [20–22];
– секвенирование [23–25];
– сканирующую электронную микроскопию [16, 

26, 27].
Большинство вышеописанных методов в совре-

менных исследованиях используют совместно, по-
лучая развернутое описание характера присутствую-
щих дисфункций: разрушение тканей, инфильтрацию 
клетками, бактериями, белками.

С развитием методов компьютерного модели-
рования стали доступны подходы, оценивающие 
биомеханику протезов клапанов сердца с позиции 
механического поведения как его отдельных ком-
понентов, так и изделия в целом [28–33]. Одной из 
областей интереса исследователей является оценка 
напряженно-деформированного состояния материала 
и динамики развития дисфункции [32–35]. В ранних 
работах, освещающих биомеханику пораженного 
створчатого аппарата, используют способ описания 
запирающего элемента с помощью поверхностей 

(shell), при этом толщина материала является харак-
теристикой имитируемого объекта [28, 34]. Позднее 
исследователи стали использовать объемные моде-
ли [32], которые являются более точными с точки зре-
ния воспроизведения натурного поведения образца. 
Кальциевые депозиты аналогично могут быть заданы 
как характеристика элементов расчетной сетки (мо-
дели материала) [28] или описаны как трехмерное 
тело на поверхности створчатого аппарата [32, 34]. 
Однако, как известно из литературных источников 
[36–39], такое дегенеративное изменение структу-
ры запирающего элемента может быть локализова-
но в толще запирающего элемента. Таким образом, 
существенным недостатком описанных примеров 
является способ описания объекта исследования в 
математической постановке.

Для преодоления недостатков описанных работ, 
посвященных численному моделированию дисфунк-
ции биопротеза клапана сердца, нами был разработан 
подход к постановке эксперимента in silico и оценена 
его работа на примере интактной (исходной) и па-
циент-специфической модели биопротеза клапана 
сердца. А также проведено сравнение полученных 
результатов численного моделирования с дисфункци-
ями иссеченных ксеноперикардиальных митральных 
протезов.

МАтериАлЫ и МетОдЫ
Объектом исследования выступили два мит-

ральных биологических протеза «ЮниЛайн» (ЗАО 
«НеоКор», Россия) [40, 41] диаметром 26 и 30 мм 
(рис. 1, а), эксплантированные в плановом порядке 
по причине развившейся дисфункции спустя 4,3 и 
5,3 года соответственно. В течение 4 часов после 
эксплантации производили фотосъемку зон дисфунк-
ций, подробное макроскопическое визуальное описа-
ние для последующего сопоставления с результатами 
симуляции биомеханики. Далее оба образца были 
подвергнуты исследованию с использованием микро-
компьютерной томографии по методике, описанной 
нами ранее [27]. Полученные таким образом томо-
графические срезы импортировали в программное 
обеспечение для медицинского трехмерного инжи-
ниринга Mimics (Materialise, Бельгия), где получали 
объемные модели кальцификатов (рис. 1, б) – как 

the opening decreased qualitatively, and impact on the prosthetic frame increased. Comparison of stress diagrams 
of numerical simulation with samples demonstrates the relationship between peak amplitude and rupture and 
thinning localizations in the flap apparatus. Conclusion. The work presented demonstrated the findings of a pilot 
study of the connection between biomechanics in a patient-specific calcified mitral prosthetic heart valve UniLine 
and macroscopic characterization of explanted samples. The comparative stage showed that stress values correlate 
with localization of leaflet dysfunction.
Keywords:  bioprosthetic  heart  valves,  calcification,  dysfunctions,  numerical modeling,  biomechanics.
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рентгенологически плотных областей, по методике, 
описанной ранее [42].

Далее переходили к созданию расчетной моде-
ли в среде инженерного анализа Abaqus (Dassault 
Systemes, Франция) с использованием решателя 
Dynamic/Explicit. Для этого трехмерную модель 
биопротеза, состоящую из полипропиленового и 
проволочного опорных компонентов, трех створок 
(рис. 1, в), дополняли объемными моделями кальци-
фикатов (рис. 2, б). На основании такой комбинации 
объектов строили трехмерную расчетную сетку из 
шестигранных твердотельных элементов C3D8 для 
полипропиленового основания каркаса и створча-
того аппарата; тетраэдров C3D4 – для проволочных 

компонентов из никелида титана. Причем всего было 
использовано 15 862 и 21 031 элементов для протезов 
диаметра 26 и 30 мм соответственно.

Биомеханику створчатого аппарата с участка-
ми кальцификации исследовали при имитации 
двух сердечных циклов при частоте «сокращений»  
70 уд/мин – на временном промежутке 0–1,8 с вклю-
чительно. Модели материалов в данном исследова-
нии были заданы исходя из документации произ-
водителя [43] и литературных источников [44, 45]. 
Участки кальцификации описывали за счет придания 
им свойств жесткого материала, согласно литератур-
ным данным [44]. Данные одноосного растяжения 
материалов, применяемых для производства створ-

Рис. 1. Митральный биопротез «ЮниЛайн»: а – общий вид; б – сопоставление модели протеза и реконструированных 
из микро-КТ кальцификатов; в – описание компонентов сборки, визуализация приложенного давления и взаимодей-
ствия пар элементов

Fig. 1. Mitral bioprosthesis UniLine: a – general view; б – comparison of the prosthesis model and calcificates reconstructed 
from micro-CT; в – description of the assembly components, visualization of applied pressure and interaction of the pairs of 
elements
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чатого аппарата [46], импортировали в среду Abaqus/
CAE, где были подобраны коэффициенты нелиней-
ной модели (табл.) для следующего уравнения:

,

где W – плотность энергии деформации; Ci0 – коэф-
фициент Ривлина; I1 – первая инварианта деформа-
ции тензора Грина.

Контактирование створок описывали с исполь-
зованием жестких («Hard contact») взаимодействий 
с коэффициентом трения, равным 0,2. Соединение 
всех компонентов протеза в единое «изделие» произ-
водили с помощью попарной связки типа «tie» между 
узлами полипропиленового каркаса и проволочными 
компонентами, верхним проволочным компонентом 

и нижним пришивным краем створки. Граничные 
условия полной фиксации – нулевого перемещения и 
отсутствия вращения – прилагали к нижнему кольце-
вому проволочному компоненту (рис. 1, в). Внешнее 
воздействие крови воспроизводили приложением к 
запирающему элементу давления (рис. 2, а) со сто-
роны левого желудочка (рис. 1, в).

Таблица
Коэффициенты нелинейной модели 

биоматериала
Coefficients of the nonlinear biomaterial  

model
C10, МПа C20, МПа C30, МПа C40, МПа

0,0071 0,5036 1,023 –0,651

Рис. 2. Методика моделирования: а – прилагаемое давление к запирающему элементу; б – расположение кальцифика-
тов (синий цвет) в объеме биоматериала створчатого аппарата (серый цвет)

Fig. 2. Modeling methodology: a – pressure applied to the valve plug; б – location of calcificates (blue) in the biomaterial of 
the flap apparatus (gray)
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В качестве образца сравнения в обоих случаях 
использовали модели «ЮниЛайн» без включения 
участков кальция, т. е. с однородными створками, 
выполненными из исходного материала – ксенопери-
карда. Количественной характеристикой биомехани-
ки всех исследованных объектов стало максимальное 
принципиальное напряжение.

реЗУльтАтЫ
Моделирование биомеханики 
протеза без дегенеративных  
изменений

На данном этапе проводили симуляцию функцио-
нирования моделей без кальцификации створчатого 
аппарата в интактном состоянии. Результаты пока-
заны на рис. 3.

Видны повышения напряжений в областях ко-
миссуральных стоек, равномерное распределение 
в объеме полипропиленового компонента, а также 
симметричное воздействие створчатого аппарата на 
проволочный компонент. При этом во время всего 
сердечного цикла пиковые претерпеваемые воздейс-
твия не превышают 11,5 и 16,5 МПа для диаметров 26 
и 30 мм соответственно, что значительно меньше по-
рогового значения необратимой деформации [44, 47].

Моделирование с учетом 
кальциевых депозитов в объеме 
створчатого аппарата

Включение в модель кальцификации створок 
ожидаемо изменило характер функционирования 

биопротеза: значительно возросли пиковые значе-
ния максимальных принципиальных напряжений, 
также качественно отмечено снижение степени от-
крытия (рис. 4).

Более всего на биомеханику оказало влияние 
включение кальцификатов в биопротез «ЮниЛайн» 
диаметра 26 мм. Так, пиковые максимальные прин-
ципиальные напряжения в объеме кальцификатов 
варьируются от 30,5 до 48,8 МПа, причем они рас-
положены в области взаимодействия с проволочным 
элементом каркаса. Такой эффект является след-
ствием растяжения материала в момент запирания, 
поскольку при открытии амплитуды снижаются в 
среднем до 20 МПа. Стоит отметить: в кальцие-
вых депозитах большого объема величина пиковых 
максимальных принципиальных напряжений ниже 
меньших скоплений (30 МПа в закрытом состоянии и 
6,3 МПа в открытом); как полипропиленовая основа, 
так и проволочный элемент каркаса претерпевают 
значительные воздействия по сравнению с интакт-
ным состоянием.

«ЮниЛайн» диаметра 30 мм ввиду большего ко-
личества биоматериала в составе запирающего эле-
мента показал более равномерное распределение 
напряжений, однако, как и у первого образца, эти 
значения значительно выше непораженного вариан-
та: до 90,8 МПа в закрытом состоянии и 55,9 МПа в 
фазе открытия в зоне свободного края створки. Зна-
чительного изменения воздействия на полипропиле-
новый компонент каркаса отмечено не было.

Рис. 3. Результаты численного моделирования биопротеза «ЮниЛайн» диаметра 26 мм (верхний ряд) и 30 мм (ниж-
ний ряд) в интактном состоянии: а – при закрытии, T = 1,188 с; б – при максимальном открытии, T = 1,584 с

Fig. 3. Results of numerical modeling of the UniLine bioprosthetic valve of 26 mm (top row) and 30 mm (bottom row) dia-
meter in an intact state: a – at closure, T = 1.188 sec; б – at maximum opening, T = 1.584 sec
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Рис. 4. Результаты численного моделирования биомеханики митрального протеза «ЮниЛайн» диаметра 26 и 30 мм: 
а – в закрытом состоянии, T = 1,188 с; б – в открытом состоянии, T = 1,584 с

Fig. 4. Results of numerical modeling of the biomechanics of the UniLine bioprosthetic mitral valve with a diameter of 26 and 
30 mm: а – in closed state, T = 1.188 sec; б – in open state, T = 1.584 sec

Сопоставление результатов биомеханики 
кальцинированных биопротезов 
и фотографий иссеченных образцов

На данном этапе был рассмотрен вопрос, каким 
образом включенные в объем створчатого аппарата 
кальцификаты и вызываемые ими зоны локальных 
увеличений напряжений (рис. 5, б, в) могут быть 
соотнесены с дисфункциями у рассматриваемых ис-
сеченных образцов биопротезов (рис. 5, а).

Исследование показывает неравномерность и 
значительные перепады в величинах возникающих 

напряжений, что соответствует наличию истонче-
ния ткани в таких зонах (рис. 5, б, в) и разрывов 
(рис. 5, в). Они локализованы в комиссуральных зо-
нах, что может свидетельствовать о значительном 
влиянии растяжения в механизм развития струк-
турных изменений. Один из возможных механиз-
мов развития дисфункции – истирание и нарушение 
поверхностное слоя створчатого аппарата в области 
крепления к проволочному компоненту каркаса, что 
облегчает проникновение кальция в объем запира-
ющего элемента.
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ОБСУЖдеНие
С одной стороны, различные группы исследо-

вателей в своих работах показывают значительное 
влияние структурных изменений структуры искус-
ственного заместителя клапана сердца. M.S. Hamid в 
1987 году [28] рассматривал влияние расположения 
кальциевых депозитов и наличия перфорации на виб-
рации в куполе створчатого аппарата. Ввиду низких 
вычислительных возможностей того времени авторы 
производили оценку фундаментальной собственной 
частоты, которая является важным параметром для 
понимания механического поведения и эксплуатаци-
онных характеристик биопротезов. Она дает пред-
ставление о стабильности и долговечности клапана. 
Исследование показало снижение частот при на-

личии перфорации в центральной части протеза с 
55 Гц (нативный здоровый клапан) до 52 Гц, вклю-
чение кальция увеличило данную характеристику до 
62 Гц, а в случае поражения трех створок – до 145 Гц. 
С улучшением компонентной базы и значительным 
ростом производительности вычислительных машин 
в 2016 году [34] на примере коммерческого протеза 
Edward SAPIEN (Edward Lifescience Inc., США) была 
показана симуляция имплантации баллонорасширя-
емого протеза в кальцинированный нативный кла-
пан. В работе показаны распределения напряжений 
и приведены результаты биомеханики створчатого 
аппарата в зависимости от способа расположения 
имплантированного протеза. Приведенные резуль-
таты показывают увеличение амплитуд напряже-
ний в областях скопления кальция, превышающие 

Рис. 5. Сравнение иссеченных образцов (а) и сопоставление участков дисфункций с результатами моделирования 
биопротезов «ЮниЛайн» диаметром 26 мм (б) и 30 мм (в). Полупрозрачными указателями выделены соответствую-
щие участки сравнения. Окраска эпюр соответствует шкале максимального принципиального напряжения [0, 2] МПа

Fig. 5. Comparing of excised samples (a) and comparison of dysfunction areas with modeling results of calcified biopros-
theses UniLine 26 mm (б) and 30 mm (в) diameter. The corresponding comparison areas are highlighted with translucent 
pointers. The coloring of the diagrams corresponds to the scale of maximum principal stress [0, 2] MPa
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0,5 МПа по компоненту тензора напряжений σ1, при 
этом «чистая» поверхность не претерпевает таких 
воздействий (менее 0,15 МПа). Расширение подхода 
к моделированию стенозированных клапанов сердца 
продемонстрировали в 2020 году T. Qin et al. [32], 
показав взаимосвязь между распределением напря-
жений с расположением кальцификаций на примере 
нативных пациент-специфических клапанов. При-
веденные результаты демонстрируют значительное 
влияние на равномерность распределения напря-
жений в куполе створчатого аппарата, причем они 
сконцентрированы в зонах примыкания отложений и 
купола створки. Количественная оценка показывает 
увеличение амплитуд в среднем до 1,4 ± 0,08 раза 
относительно «чистой» модели в зависимости от 
степени поражения.

С другой стороны, в различных работах, описыва-
ющих структурные нарушения биологических про-
тезов клапанов сердца, можно увидеть на гистологи-
ческих срезах кальциевые депозиты с разрушенным 
клеточным матриксом вокруг них как на моделях 
животных, так и на иссеченных вследствие клапан-
ной недостаточности [36–39]. Принцип образования 
разрывов и перфораций ясен из рассмотрения окру-
жающей ткани – происходит «отслоение» коллагено-
вых волокон от минерального включения, который 
можно объяснить механическим воздействием во 
время сердечного цикла.

Аналогичное наблюдение было сделано в данной 
работе, где в зонах высоких напряжений наблюдались 
разрывы и истончения биоматериала на иссеченных 
образцах. Продемонстрированные результаты пока-
зывают значительный вклад кальцификации створча-
того аппарата в характер биомеханики, возникающие 
максимальные принципиальные напряжения и ка-
чест вен но демонстрируют неспособность поражен-
ных запирающих элементов протеза обеспечивать 
схожую с нативной гемодинамику. Двух рассмотрен-
ных образцов достаточно для иллюстрации возмож-
ных взаимосвязей «напряжение–дисфункция». Для 
получения системных выводов и уточнения резуль-
татов необходимо провести многоцентровое иссле-
дование как со стороны биомеханического вклада 
с использованием методов неинвазивной визуали-
зации и реконструкции кальциевых депозитов, так 
и с применением современных подходов иммуно-
фенотипирования. Нами была продемонстрирована 
методика, позволяющая на примере используемых 
образцов провести пилотное исследование для по-
лучения предварительных выводов.

ВЫВОдЫ
В результате выполнения данной работы на при-

мере двух иссеченных по причине структурной де-

генерации биопротезов «ЮниЛайн» диаметра 26 и 
30 мм было проведено исследование биомеханиче-
ского вклада включения кальцификации запирающе-
го элемента на распределение напряжений в каркасе 
и куполе створок, а также сравнение зон локальных 
повышенных напряжений с локализацией разры-
вов и истончений на эксплантированных образцах.  
Полученные данные показывают значительный рост 
амплитуд до 90,8 МПа в куполе створчатого аппарата 
в объемах кальциевых депозитов, оказывающих не-
гативное влияние на структуру окружающих тканей, 
приводящих к разрывам и истончениям. Отмечено 
увеличенное воздействие на проволочные элементы 
и полипропиленовый компонент («ЮниЛайн» 26 мм) 
при моделировании функционирования с учетом 
структурного изменения.
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