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Capitol 1
Introduccio

La trombosi venosa profunda (TVP) és una malatia produida per la formaci6 de coaguls de sang, o
trombes, adherits a les parets de les venes profundes, principalment de les extremitats inferiors. La
preseéncia d’aquests trombes comporta que quedi parcialment obstruida la circulaci6é sanguinia i pot
causar la inflamacié dels vasos venosos, o tromboflebitis.

A més del dolor i d’altres simptomes molestos que sovint porta associada la TVP, com ara co-
issor i edemes, els pacients s’exposen també al risc de patir un tromboembolisme pulmonar (TEP),
un tipus freqiient de complicaci6 causat pel despreniment d’un trombe (gleva de sang coagulada) de
la paret d’una vena profunda, trombe que és arrossegat fins al cor, d’on passa a I’artéria pulmonar i
acaba obstaculitzant la circulacié en una zona de I’arbre arterial pulmonar. La TVP és una patologia
que en molts casos no es diagnostica apropiadament. Segons un estudi dut a terme en sis paisos
europeus, s’estima que per cada 100.000 habitants es produeixen anualment 119 casos de defuncions
relacionades amb la TVP, de les quals 9 corresponen a casos diagnosticats préviament perd que no
han respost al tractament, 40 corresponen a casos de TEP sobtat (sense diagnostic previ a la defun-
cid) i els altres 70 corresponen a casos no ben diagnosticats. S’estima també que, per cada 100.000
habitants, es produeixen addicionalment 243 casos d’aquesta patologia sense resultat de mort, en
concret 148 casos de TVP i 95 casos de TEP. Aquests casos no fatals de TVP i/o TEP suposen sovint
als pacients el patir d’altres complicacions, com son la sindrome post-trombotica (127 d’aquests 243
casos) i hipertensié pulmonar (1-2 d’aquests casos) [[Il]. El tractament de la trombosi venosa pro-
funda, 1 de retruc la prevencié del tromboembolisme pulmonar inclou entre d’altres recomanacions
la practica d’exercici fisic amb moviment de les cames [2, 3], aixi com la ingestié de medicaments
anticoagulants [3].

La practica d’exercici fisic ajuda al fet basic desitjable de fer que la sang circuli més i millor per
la zona afectada, la qual cosa ajuda a prevenir la formacié de nous coaguls o el creixement dels ja

existents aixi com facilita I’accié de la medicaci6. També s’observa que 1’exercici fisic millora la
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qualitat de vida dels pacients en alleujar-los els simptomes. Tot i que les guies mediques recomanen

exercici fisic i diversos estudis prospectius avalen la seva prescripci6 [2]], resta desconegut quin és el

seu efecte, des del punt de vista purament mecanic, sobre la vena i el trombe. Aquest efecte mecanic

podria ser que expliqués la millor circulacié sanguinia en el punt afectat i per tant la millora de la

condici6 del pacient.

El tractament més estes per a la TVP 1 el TEP suposa I’administracié de medicaments antico-

agulants, destinats a ajudar en la destruccié enzimatica dels trombes. En alguns pacients aquest

tractament és poc operatiu o pot arribar a ser contraindicat quan el pacient pateixi risc d’hemorragies

severes. En aquests casos, o fins i1 tot com a mesura complementaria al tractament amb anticoagu-

lants, es pot procedir a la implantaci6 quirdrgica d’un filtre a la vena caval[4] [5, [6]. Aquests filtres

son uns dispositius metal-lics destinats a ser una barrera fisica que impedeixi als trombes que puguin

circular per la vena cava i arribar als pulmons, retenint-los fins a la seva completa dissoluci6. Aquest

filtres poden ser de tipus permanent o extraible. Aquests darrers sén cada cop més instal-lats, evitant

aixi els riscos de complicacions a llarg termini que poden comportar(7]. El fet de poder ser retirats en

el cas que es consideri que el pacient ja no els necessita també ha fet que se n’implantin com a mesura

profilactica, arribant a ser el 50% als darrers anys als Estats Units[4]]. Sobre els filtres de vena cava s’-

han fet estudis de tipus clinic analitzant-ne I’eficacia i les possibles complicacions associades, estudis

que en la majoria de casos tenen un abast limitat quant a nombre de models de filtres tractats, quant a

nombre de pacients seguits i quant al temps de seguiment dels pacients. Tanmateix, els estudis sem-

blen suggerir de manera progressivament més concloent que els beneficis de la seva implementacid

podrien ser més limitats del que s’havia cregut fa uns anys [6 [8 9], tot i que possiblement serien

encara una mesura molt indicada en pacients com els afectats de casos greus de traumatismes, per

als quals seria una mesura temporal i que comportaria la retirada del filtre posteriorment[6]. A més

d’estudis clinics sobre els resultats de la implantacid de filtres de vena cava, també s’han fet d’altres

estudis, amb simulacions experimentals o computacionals, dedicats a estudiar diversos aspectes de

la seva acci6 [[10, [L1]]. De totes maneres, queden molts interrogants oberts sobre quins efectes tenen,

des d’un punt de vista estrictament mecanic, sobre el flux sanguini i la vena on s’implanten. Aquests

efectes podrien explicar alguns dels resultats estadistics recollits en els estudis clinics.

D’enca la invencid dels ordinadors s’ha anat utilitzant de manera creixent la poténcia de calcul

que aporten en I’estudi de problemes de caire cada cop més complex, fent Us per aix0 de models

cada cop més detallats, els quals aporten conclusions cada cop més precises i fiables. Les predicci-

ons meteorologiques en sén un bon exemple, tot i que popularment se’n discuteixi sovint I’encert,

perd n’hi ha molts d’altres en totes les branques de la ciéncia i la tecnologia. La medicina i la bi-

ologia, i en particular la biomecanica, no en s6n una excepcié. Hom pot estudiar moltes qiiestions

relatives a la salut o al propi funcionament de 1’organisme huma fent s de models on es recullen les

caracteristiques mecaniques dels teixits i els fluids que el conformen.
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Qualsevol estudi fet mitjangant models mecanics comporta necessariament alguna mena de sim-
plificacié o focalitzaci6 en els aspectes més rellevants. En el cas del cos huma, a més de simplifica-
cions quant a aspectes técnics (homogeneitat dels materials, etc.), també cal sovint focalitzar en una
zona, alla on es vol estudiar el fenomen. El tipus de model mecanic tindra diferents caracteristiques
segons quin sigui I’objecte d’estudi i quines siguin les suposicions fetes. Aixi el model es pot basar
integrament en mecanica de fluids, o exclusivament en mecanica de I’estat solid, o pot incorporar
tant mecanica de solids com de fluids, en una interaccié fluid-estructura que pot ser unidireccional
(fluid sobre estructura o estructura sobre fluid) o bidireccional (el fluid i el solid interactuen cadascun
sobre 1’altre).

En aquesta monografia s’estudien dos problemes relatius a la trombosi venosa profunda fent us
de simulacions per ordinador d’uns models mecanics creats a partir d’imatges reals.

En el primer cas s’estudia de quina manera afecta la realitzacié d’exercici fisic amb les cames
al cas d’un pacient afectat d’una trombosi en una vena poplitia. Per a dur a terme aquest estudi
es fa servir un model geometric de la zona veina a la vena afectada per la trombosi. En aquest
model hi ha diversos tipus de materials. Hi ha un solid actiu (muscul) que interactua sobre altres
elements passius solids (musculs, ossos, tendons) i interactua també, unidireccionalment, sobre un
fluid també passiu (sang). Aquest muscul actiu és el semimembrands, i s’estudia com el moviment
de compressio—descompressid del muscul fa variar la disposici6 dels diferents elements i teixits de la
zona que envolta la vena. Els resultats obtinguts diuen com aquest moviment del muscul fa canviar la
geometria de la vena, i a partir del coneixement de diverses geometries corresponents a diversos graus
de compressio—descompressid es pot estudiar quines diferéncies es presenten en I’hemodinamica del
flux sanguini que circula per I’interior.

En el segon problema s’ha fet un estudi de diversos filtres de vena cava, i dels diversos efectes
hemodinamics que produeixen, mitjangant unes simulacions per ordinador. Per aix0 s’ha construit
un model geométric realista d’una porcié de la vena cava inferior, al voltant de les zones de desem-
bocadura de les dues venes renals. També s’han construit uns models geometrics de filtres amb
dissenys diversos basats en models existents. Finalment s’han combinat la geometria de la vena amb
cadascuna de les dels filtres per crear cinc geometries (quatre amb filtre i una sense). Geometries
on es resolen diversos problemes de Mecanica de Fluids Computacional que simulen el flux de sang
en diverses situacions, donades per diferéncies en el cabal o en la modelitzacié de la sang com a
fluid. Els resultats obtinguts permeten comparar els valors de diferents magnituds hemodinamiques
en presencia de cadascun dels filtres.

En tots dos casos, I’estudi s’ha dut a terme modelant la sang de dues maneres diferents atenent a la
seva viscositat, una considerant una viscositat un model Newtonia de viscositat constant i 1’altra amb
un tipus, més complex, de viscositat no Newtoniana[12]. El motiu de fer servir dos models és que no

hi ha un model de la sang com a fluid que sigui plenament satisfactori per a totes les circumstancies.
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Aix0 passa perque la sang conté una significativa presencia de corpuscles de diferents propietats en el

si d’una base de plasma, i aix0 fa que les seves caracteristiques mecaniques s’ apartin en segons quines

circumstancies, i en més o menys mesura, de les propies d’un fluid Newtonia com seria 1’aigua o la

glicerina. Amb 1’ts de dos models es disposa de dos jocs de resultats amb els quals poder extreure

conclusions.

Els parametres més rellevants en els estudis hemodinamics son el cabal, els perfils de velocitat 1

les velocitats i esfor¢os de cisallament[[13]]. Es para especial atenci al calcul de 1’esforg de cisalla-

ment (WSS) sobre les interficies solides presents, tant en els seus valors locals com mitjans. Valors

baixos de WSS sobre la paret de la vena fan que les zones afectades siguin més proclius a la creacid

o creixement dels trombes, valors més alts de WSS eviten aquest efecte i augmenten 1’eficiencia de

la medicaci6 que els elimina, perd valors massa alts poden generar zones de recirculacié amb baixa

velocitat del fluid i possible generacié de trombes[14, [15]. Hom pot especular sobre si valors alts

de WSS podrien facilitar despreniments dels trombes, amb el consegiient risc de patir TEP. En el

cas d’haver-se implantat un filtre de vena cava, és important coneixer també quines forces actuen

sobre ell, forces que serien les responsables de diverses complicacions associades als filtres, com ara

perforacions de la vena o despreniments amb migraci6 dels filtres.

Aquesta monografia tracta de I’estudi de dos problemes relacionats amb la trombosi venosa pro-

funda 1 ho fa fent s d’uns models computacionals basats en dades reals de pacients reals. Aquest

camp, el d’extreure conclusions relatives a la salut a partir de calculs personalitzats fets a partir de

models individualitzats, té unes bones perspectives de ser cada cop més rellevant. Al capdavall, tots

i cadascun de nosaltres som éssers amb caracteristiques que ens fan unics, i tant millor sera 1’ atenci6

que rebem com més s’adeqiiin les accions a les nostres propies especificitats.
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Capitol 2
Objectius

L’objectiu final i general d’aquest treball és estudiar diversos aspectes relacionats amb la trombosi ve-
nosa profunda mitjancant simulacions per ordinador. Més concretament, en aquest treball es tracten
dues qiiestions relatives a aquesta patologia, i per cadascuna d’elles se’n descriu un model biome-
canic que permet plantejar i analitzar els resultats de diverses simulacions, resoltes numericament,
relacionades amb diverses situacions i variants del problema.

En aquest aspecte s’ha plantejat un altre objectiu també de caire generic com €s que els models
biomecanics que es fan servir per dur a terme els estudis tinguin el maxim de versemblanca i realisme
pel que fa a la forma i distribuci6 espacial dels elements corporals, aixi com en els parametres que
descriuen mecanicament cadascun d’aquests elements. Es pretén, és clar, que els resultats i les
conclusions extretes de les simulacions fetes amb aquest criteri tinguin un maxim de fiabilitat.

Per tal d’aconseguir aquests objectius més generals ha calgut també plantejar-se al seu torn tot un
seguit d’objectius més concrets de tipus operatiu a I’hora de construir els models biomecanics, fer-hi
les simulacions i extreure’n resultats i conclusions. L’assoliment d’aquests objectius deixa com a
resultat un seguit de metodologies desenvolupades les quals serviran per plantejar noves simulacions
relatives a la trombosi venosa profunda o per ajudar a estudiar d’altres problemes relacionats amb la
biomecanica de I’organisme huma, i al capdavall amb Ia salut de les persones.

Aixi doncs, tant en el cas de I’estudi sobre 1’efecte del caminar sobre la vena poplitia com en el
cas de I’estudi sobre els efectes hemodinamics de la implantaci6 de filtres de vena cava, ha calgut
comencar desenvolupant una metodologia que permeti crear models d’una regi6 de I’ organisme huma
a partir d’imatges de tomografia computeritzada. Aquesta metodologia inclou el poder identificar i
separar els diversos organs i tipus de teixits.

A continuacié s’ha desenvolupat una metodologia que permet integrar geometries d’una regié
corporal i1 elements externs. Aquesta metodologia comporta parar especial atencid als punts de con-
tacte entre les geometries de la regié corporal i les dels elements aliens, per tal d’evitar interseccions
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que impedirien construir posteriorment unes malles tridimensionals correctes.

Seguidament ha calgut desenvolupar un procediment que permeti crear de manera sistematica

unes malles tridimensionals apropiades en les geometries combinades. Aquestes malles han permes

de fer de manera precisa i eficient els calculs corresponents als models de mecanica de fluids o de

solids.

En el problemes de mecanica de fluids cal definir de manera apropiada les condicions de contorn,

sigui suposant un recorregut previ prou llarg del fluid, sigui modelant un flux plenament desenvolu-

pat. En el cas d’una geometria irregular i necessariament limitada com és un fragment de vena d’un

pacient real, cal ser especialment curds en aquest aspecte.

Un cop plantejats 1 resolts els problemes de mecanica de fluids computacional corresponents,

I’objectiu és identificar i quantificar les magnituds rellevants que permeten extreure conclusions del

problema estudiat.

Els moviments de contraccid/expansi6 del miscul semimembranos han hagut de ser modelats de

manera apropiada. Aquest muscul és el responsable del moviment en la zona baixa de la cuixa quan

es camina i les seves variacions geometriques son les que causen el moviment de la resta de teixits

en la zona que envolta la vena poplitia. Es vol poder identificar, per mitja de la simulacid, quins

parametres geometrico—mecanics varien de manera més rellevant quan es camina. Cal posar I’émfasi

en els que corresponen a la vena trombotica (la poplitia) i analitzar els que puguin comportar una

variaci6 de I’estat de salut del pacient.

Amb I’objectiu d’estudiar acuradament els efectes de la implantaci6 de diversos filtres de vena

cava ha calgut dissenyar un conjunt de simulacions adequades, amb models realistes, i un seguit

de metodologies per dur a terme aquestes simulacions i detectar les magnituds rellevants. L’analisi

d’aquestes magnituds ha de permetre un altre objectiu, com és la comparaci6 dels efectes mecanics

que comporten la implantaci6 de quatre filtres de vena cava diferents, aixi com quins d’aquests efectes

poden incidir en les complicacions que segons els estudis clinics van associades a la implementacid

de filtres de vena cava.

En resum, com a objectiu general, es pretén avaluar a partir de la simulacid dels efectes mecanics,

quines magnituds calculades poden tenir incidéncia en una possible millora de la simptomatologia i

la condici6 dels pacients trombotics.
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Capitol 3
Metodologia

En aquest capitol es tractaran les diverses metodologies que s’han desenvolupat en la realitzaci6é de

la recerca present, sigui creant-les, sigui combinant-ne d’existents o sigui adaptant-ne 1’ds.

3.1 Metodologies generals

3.1.1 Obtenciéo de models corporals per a les simulacions

El punt de partida sén una col-lecci6 d’imatges de tomografia computeritzada corresponents a un
pacient real; aquesta tecnologia es designa habitualment amb les seves sigles en anglés CT. Les
imatges CT, centenars, visualitzen seccions d’una part de 1’organisme del pacient fetes respecte de
tres families de plans ortogonals. Habitualment son fetes a partir de radiografies amb raigs X, i1 per
tant es caracteritzen pel seu escas contrast, cosa que les fa poc entenedores per a 1’ull profa.

A I’obtenci6 d’un model tridimensional d’un organ o d’una part a partir d’una seqiiéncia d’imat-
ges CT se ’anomena segmentaci6. La segmentacid es duu a terme mitjangant un software especific,
com per exemple dos de lliure distribuci6: ITKSnap [16] o 3DSlicer [17]]. Un cop carregada una série
d’imatges CT en el software, el primer que cal fer és ajustar els parametres de contrastos per tal que
quedin ben definits els contorns de 1’0rgan que es vol modelar. El segon pas és definir un o diversos
punts de I’0rgan, la posici6 en I’espai tridimensional dels quals es fixa fent s de tres seccions planes
ortogonals que es poden desplagar individualment (veure la Figura[3.1] per un exemple d’un possible

punt de partida per segmentar la vena cava inferior).
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Figura 3.1: Exemple d’imatges CT, sense i amb ajust de contrast. El punt central és situat dins la
vena cava inferior.
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Figura 3.2: Exemple de segmentacié d’un fragment de la vena cava. Inclou una petita part del final
d’una vena renal.

(e)] u =N

Figura 3.3: Esquema de la regi6 al voltant del genoll amb els elements rellevants (1) vena poplitia (2)
muscul actiu (semimembrands) (3) femur (4) muscul passiu (quadriceps) (5) teixit adipos (6) teixit
tendinds (7) rotula. La linia A—A’ denota la secci6 corresponent a la imatge de la figura[3.4
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A continuaci6 es defineixen uns parametres de tolerancia sobre el grau de gris que delimiten el
volum creat a partir del punt seguint les seccions veines. El resultat és una superficie definida per
triangles que delimita el volum desitjat (veure Figura per un exemple). Per acabar de perfilar
aquesta superficie cal fer-ne un post-processat, eliminant-ne parts sobreres 1 millorant-ne la qualitat
dels triangles; aix0 es duu a terme amb altres paquets de software com Salome-Meca [18]] o CGAL
[19].

En el treball present s’ha fet is d’aquesta metodologia en dues situacions, en una per modelar una
porcid de la vena cava inferior, i en I’altra, més complexa, per modelar una porci6 de cama al voltant
de la vena poplitia. En aquest cas ha calgut segmentar diversos organs (veure figures[3.3]i[3.4).

Figura 3.4: Imatge de tomografia computeritzada corresponent a una certa seccio sobre el genoll.
Les etiquetes coincideixen amb les emprades a la figura[3.3] i s6n: (1) vena poplitia (2) mdscul actiu

(semimembrands) (3) femur (4) mudscul passiu (5) teixit adipds.

3.1.2 Mecanica de fluids

En els estudis presentats en aquesta monografia s’hi han dut a terme unes simulacions de mecanica
de fluids computacional (habitualment designada per CFD d’acord amb les inicials en anglés “Com-
putational Fluid Dynamics™”). En els dos casos es tracta d’estudiar el comportament d’un flux de
sang en I’interior d’un segment de vena; en un cas hi ha una secci6 d’entrada de sang i una de sortida

mentre que en 1’altre son tres seccions d’entrada i1 una de sortida.
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Les simulacions CFD s’han fet amb el software OpenFOAM [20]. En els casos estudiats, s’ha

usat el codi per calcular numéricament les solucions estacionaries de les equacions diferencials de

conservacio de massa i moment per a un fluid incompressible,

o - Lonefo (3
g.u = 0

3.1
(3.2)

on U = (uy,uy,u;) és el vector velocitat, ¢ és el temps, p i U son, respectivament, la densitat i la

viscositat, i p és la pressid. Les equacions (3.I) i (3.2) es resolen juntament amb les condicions de

contorn habituals de velocitat nul-la en les parets solides de la frontera i una condicié de frontera

convectiva a la seccid de sortida de la vena.

A més de prendre valors inicials de la velocitat nuls en el volum, cal descriure també unes condi-

cions inicials en la seccid o seccions d’entrada, les quals s’hauran de mantenir en la soluci6 estacio-

naria. Per fixar-les s’ha tingut en compte que, per bé que en els estudis de CFD sovint es pren un perfil

de velocitat uniforme, aixo aqui no ha estat possible atés que, en tots els casos, la zona estudiada és

petita en longitud total respecte del diametre; en tubs cilindrics requereix L/D > 50 quan en els casos

estudiats aqui la rad és aproximadament 7, prenent com a valor indicatiu de diametre hidraulic mitja

el resultat de multiplicar quatre pel quocient entre el volum total irrigat i la seva superficie lateral.

La solucié adoptada per altres autors, com Downie et al. [21]] en el seu estudi d’una seccié de 4 cm

d’una vena del panxell de la cama, ha estat allargar el model utilitzat en la part prévia a I’estudiada.

En canvi, en el present estudi s’ha optat per una hipotesi diferent, com és suposar que en les zones

d’entrada el flux s’hi presenta plenament desenvolupat (veure Fortuny et al. [22] per als detalls), i per

tant es prenen com a condicions d’entrada distribucions de velocitat i gradients de pressié calculats

amb la hipotesi de flux completament desenvolupat que s’obtenen de resoldre les equacions

0 = —%(Dp)m{ﬂ' K%) D”U

V = U-ndS

(3.3)

(3.4)

en les quals V és el valor fixat del cabal i [Ip se suposa amb valor uniforme en tota la regi6 d’entrada.

Les equacions (3.3) i (3.4) es van resoldre discretitzades per als valors de la component z de

velocitat en cadascuna de les geometries obtingudes i usant el valor adient de Up en tota la regio

d’entrada. En la Figura es pot veure un perfil de velocitats d’entrada de la sang, en aquest cas

suposant un cabal propi de situaci6 de no exercici.
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Figura 3.5: Exemple de distribucions de velocitats a les seccions d’entrada de la vena cava i d’una

vena renal.

Models reologics

La sang és un fluid complex de modelar degut a les seves caracteristiques de preséncies variables de
compostos en dissoluci6 i corpuscles en suspensio. A efectes d’aquest treball s’ha considerat dos
models, que es diferencien pel tipus de model de viscositat. En tots dos models es pren la densitat de
la sang com p = 1060kg/m?>. En el model de fluid Newtonia la viscositat es considera constant i pren
un valor de 4 = Uy = 3.45 x 1073 Pa-s. En el model no Newtoni s’ha usat el model de viscositat
de Bird—Carreau [12]], en el qual la viscositat segueix 1’equacio

= p(Y) = Heo + (Ho — Heo)[1+ (A )27 1)/2 (3.5)

En I’equaci6 3.3 y denota I’index d’esforg (strain rate), i els valors de les constants son A =
3.313 s, n=0.3568, Ho = Uy = 3.45 x 1073 Pa-s i [y = 0.56 Pa-s[22]. El model de viscositat de
Bird—Carreau es pot entendre com un refinament del model basic Newtonia amb viscositat constant,
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millorant-ne les prediccions a canvi de complicar-ne una mica els calculs. Es un fet que la morfologia

de la sang fa que la hipotesi de viscositat Newtoniana constant sigui poc realista en situacions o zones

de baixa velocitat, on la viscositat real pot augmentar. Cal notar que la viscositat no Newtoniana

K (Y) pren en tota circumstancia valors més grans que la Newtoniana [y, i que aquesta diferéncia

creix quan baixa Yy (és a dir quan la velocitat és petita) pero les dues viscositats son cada cop més

properes quan augmenta Y (és a dir, la velocitat), ja que UU(y) tendeix a [y quan Y tendeix a infinit.

El fet que en el cas no Newtonia la viscositat tingui valors diversos en les diferents zones, pero tots

ells més grans que el valor inic Newtonia, fa que el valor mitja també sigui més gran que en el model

Newtonia. Des d’un punt de vista més teoric, es pot analitzar també 1’efecte de considerar un o altre

model sobre el nombre de Reynolds. El valor el nombre de Reynolds és

pU  d,

i

Re =

on U | és la velocitat mitjana de la sang en una pla de seccié transversal, dj, és el diametre hidraulic

(calculat com a dj, = 4A, /P, sent A| i P respectivament 1’area de la seccié de la vena i el seu

perimetre) i [ és el valor mitja de la viscositat en el volum. Resultara doncs que en tots els casos, i

per un mateix valor del cabal, el model Newtonia preveura un valor més alt del nombre de Reynolds.

3.2 Metodologies especifiques en I’estudi de la vena poplitia.

En el problema de I’estudi de I’efecte del caminar sobre la vena poplitia d’un pacient afectat de

trombosi en aquesta vena, el que es pretén és calcular com varien els parametres principals de la

circulaci6 sanguinia pel seu interior com a resultat de les variacions en la forma i disposici6 dels

diferents elements corporals que son presents a la zona del genoll, on es troba la vena poplitia. Amb

aquest objectiu ha calgut crear un model de la zona i unes metodologies per obtenir resultats a partir

de simulacions fetes amb aquest model.

Com es pot veure en les figures 3.4 1a vena poplitia és veina del miscul semimembranos, el

qual és un muscul actiu en el procés de caminar, i la seva contraccid i relaxaci6 causen la deformaci6

de tota la regié que I’envolta, incloent-hi la vena poplitia. Al seu torn, la deformaci6 de la vena

poplitia fara canviar el flux de sang al seu interior. Aixi doncs, per tal de simular I’efecte de caminar

sobre els parametres del flux de sang a I’interior d’una vena poplitia que conté al seu torn un trombe

s’han dut a terme uns passos metodologics esquematitzats en la figura 3.6
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Figura 3.6: Diagrama de flux de la metodologia emprada en I’estudi de la vena poplitia. Il-lustra

quines dades 1 parametres es prenen com a inicials, quins passos se segueixen i quins models i
software s’usen.
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La metodologia consta de tres elements, que son una geometria real, un estudi biomecanic dels
teixits corporals i un estudi de mecanica de fluids computacional. Els passos principals també sén
tres:

En el primer pas (marcat com a (I) a la figura[3.6)) s’obté el model tridimensional d’una porci6 de
cama aplicant la metodologia descrita a la secci6[3.1.1l En concret es construeix un model geométric
tridimensional d’una porci6 de 10 cm de la cama d’un pacient a partir d’imatges CT. El model final
es forma separant el volum original en volums que es caracteritzen de diferent manera segons a quin
tipus de teixit pertanyin, respectivament vena, muscul i tend6 actius (el semimembrands), os, muscul
passiu i teixit tou (basicament adipds), veure Figura 3.4l

En el segon pas (marcat com a (I) a la figura 3.6), s’ha calculat la deformacié del model geo-
metric base, sense deformacid, com a funcié de 1’allargament/escurcament del muscul actiu (semi-
membranés). El model biomecanic suposa considerar el miscul semimembrands com a un material
compost reforcat amb fibres, hiperelastic amb volum constant i amb isotropia transversa 24].
Amb aquestes hipotesis, el fet que el muscul s’allargui (respectivament s’escurci) en la direccid prin-
cipal de les seves fibres comportara que es contragui (respectivament expandeixi) en les direccions
del pla isotropic, I’ortogonal a la direccié principal de les fibres (veure figura 3.4). El nivell d’a-
llargament/escur¢cament del muscul actiu ve caracteritzat pel valor del parametre d’estirament de la
fibra, denotat per A.

En consonancia amb amb estudis previs publicats [23] 24, 25]], s’ha caracteritzat la deformaci6 del
muscul semimembranés per mitja d’una forma desacoplada de 1’energia de deformacié en la que se
separen additivament les dues respostes del teixit: dilatacional (W,,,;) i desviatoria (Wj,). Tanmateix,
a diferéncia de [24]], on es consideren dues funcions independents d’energia de deformacio, una per
al muscul 1 una per al tendo, aqui se’n fa servir una de sola, la qual té com a part desviatoria una

m t

addici6 parametritzada de la del muascul (W/7) i la del tend6 (W}, ) que s’expressa com

W(X,C,ap,0) =Wy (X) +Wiso(X, 11,1, 14,15) =

3.7)
= VOI(X> +a(X) irsno(X711712714715> + (1 - a(X»‘)‘/igo(X’Il’IZ?h)

En I’equacié (3.7) X és la posicid, C és el tensor d’esforgos de deformacié de Cauchy-Green per la
dreta, ag €s la direcci6 local de la fibra en el miscul no deformat i els I; son els invariants desviatoris
de C definits a la Taula 3.1l Cal notar que es considera que el volum del miscul semimembrands
es conserva, W,,;(X) = 0. Els superindexs m i t corresponen, respectivament, al teixit muscular i
tendin6s. La funcid

Ay
[d(X))* 1

representada a la Figura 3.7] permet fer servir una tnica funcié per a les parts desviatories de les

a(X)=Ajexp (3.8)

energies de deformaci6 del muscul i el tendd, fent una transicié gradual entre les zones de fibra



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI

TROMBOSI VENOSA PROFUNDA: ESTUDI DELS EFECTES DEL CAMINAR I DE LA IMPLANTACIO DE FILTRES DE VENA CAVA
AMB SIMULACIONS BIOMECANIQUES

Josep Maria Loépez Besora

Metodologia

tendinosa i fibra muscular. Els valors A| i A; s6n constants (veure Taula[3.2)) i d(X) és la distancia
normalitzada de X al centre de masses del miscul (d(X) € [—1,1]). En la posicié X hi haura teixit

muscular quan o (X) = 1, i tendinds quan a (X) = 0 (veure [26] per detalls).

0.75 r

05

0.25 |

-1 -0.5 0 0.5 1
d(X)

Figura 3.7: Grafica de la funcié de transicié tendé—miiscul, amb o (X) definida en I'Equaci6 (3.8).
Els valors extrems a = 0 i a = 1 corresponen respectivament a teixit tendinds pur i teixit muscular

pur.

Taula 3.1: Definici6 dels invariants desviatoris per al tensor d’esforcos de deformacid dret de Cauchy-
Green, C.

Invariant ‘ Definicid

L trC

b % [(trC)2 — trCz]
Iy apCap = A2

Is aoCay

Amb aquestes definicions i hipotesis, el tensor d’esfor¢os de Cauchy pren la forma

=pl+ + — +Ii— +Ii— -a+ta- 3.9
o=pl 2{(011 L dIZ)B dIzB I4dl4a®a 14(315 (a®B a+a B®a) 3.9)

on a és la direcci6 local de la fibra, p és la pressio i B= C denota el tensor de deformacié de Cauchy-
Green per I’esquerra 27)]. Seguint i [24]], les parts desviatories de 1’energia de deformaci6
per al muscul i el tend6 vénen donades per

Wiso (X, 11, b, Is, I5) = W™ (Is, Is) + W5 (I, 14, Is ) + W3" (14) (3.10)

W/itso(X,Il,Iz,L;) = W{(Il,lz) + W2t(14) +W3t(11,]2,14). (3.11)
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Taula 3.2: Valors i significat fisic (quan n’hi ha) de les constants involucrades en el model descrit per

les Equacions (3.7)-G.17).

Constant ‘ Significat fisic ‘ Valor Referencia
G modul de rigidesa 5x10? Pa
longitudinal a la fibra
G, modul de rigidesa 5x10? Pa
transversal a la fibra
Cs 2.7 x 10° Pa
Cy taxa de desencast de 46.4 [24]
les fibres de col-lagen
Cs 5.x108 Pa
Cs —5.1x 108 Pa
Aofl factor d’estirament Optim de la fibra 1.4
A* valors de I’estirament per al qual 1.03
les fibres de col-lagen s’adrecen
6] 1.385 x 107 Pa
G 0
Al 1.105
Ar 0.1
Les funcions que intervenen en les equacions[3.10H3.11|s6n
m Is
Wi = Gy <1_2 — 1) (3.12)
4
W' =G, {coshl (1114_15)]2 (3.13)
2V
W{(Il,lz)=%(11—3)+%<Iz—3> (3.14)
Wi (I, b, 1s) = C3[exp (Is — 1) — L] (3.15)

A { 9(A/Aos1—0.4)° A <0.6), 416

JA 1 —-4-(1 —-AI/AOf])Z O.6A0f]f§ A < 1-‘ﬁl')\()fl
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0 A<l
OW! =
CsA +Cg A>AF

En les Eqs. BI2)-GI A = VL , i Gi, G, Apgy i A* s6n unes constants, els valors i el significat
fisic de les quals (quan n’hi ha) es troben a la Taula[3.2]

La resta de materials etiquetats a la Figura [3.6] teixit ossi, musculs passius, teixit tou i vena
poplitia, es consideren en aquest punt com a solids deformables, als quals se’ls suposa una resposta
elastica lineal isotropica, amb valors per als respectius moduls de Young de 12 GPa, 3 kPa, 1 kPai 2
kPa, respectivament 29]].

Aquests models de materials per al mdscul semimembrands (definit per les Eqs. (3. 7)-(3.17))
i per a la resta d’elements de la Figura 3.6 aixi com la geometria son introduits en el paquet de
resolucié d’equacions en elements finits Code_Aster [30]. Aquest programari s’usa per calcular la
configuracié deformada que resulta per a un valor especific del parametre d’estirament de la fibra,
A. Aquest calcul es duu a terme mitjancant un procés iteratiu per tal de resoldre les equacions que
proporcionen la geometria deformada; en cadascun dels passos iteratius es va actualitzant el valor
del camp d’esfor¢os g, d’acord amb I’Eq. (3.9) fent ts de les Eqs. 32)-3.8) i G.10)-G.17). La
geometria base correspon a A = 1, i s’han calculat un total de quinze geometries diferents correspo-
nents a valors de A € [0.8,1.4], representatius dels estiraments/arronsaments que es produeixen en
caminar.

En el tercer pas, etiquetat III en la Figura[3.6 es creen unes malles tridimensionals més refinades a
I’interior de la vena per cadascuna de les geometries deformades, les quals a continuaci6 s’exporten al
software especific per Mecanica de Fluids Computacional (CFD) OpenFOAM [20]. Aquestes malles
estan basades en la malla usada en un estudi previ en el qual s’estudiaven mitjangant CFD diversos
aspectes sobre el flux de sang a través de la vena poplitia per a un pacient que hi tenia un trombe
[22]]. En aquell estudi, Fortuny et al. van comparar resultats obtinguts amb tres malles diferents,
amb un nombre total de tetraedres de 463,812 la petita, 1,102,031 la mitjana i 1,660,386 la més
fina, trobant-se que el millor compromis era la malla mitjana, ja que els resultats respecte la petita
variaven fins a un 5%, mentre que la discrepancia amb la més fina no arribava a I’1%. La versio
discretitzada de les equacions (3.I) i (3.2)) s’ha resolt doncs trobant-ne numeéricament les solucions

estacionaries fent is de malles semblants a la malla mitjana de 1’estudi esmentat.
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3.3 Metodologies especifiques en I’estudi dels filtres de vena cava

En el cas de I’estudi dels efectes de la inserci6 de filtres de vena cava s’han volgut obtenir els valors

de diversos parametres hemodinamics amb els quals descriure quantitativament alguns efectes de

la inserci6 de filtres de vena cava, aixi com poder comparar els valors obtinguts per cada filtre.

Amb aquesta finalitat s’han desenvolupat tot un seguit de metodologies per tal de crear uns models

geometrics adients. Seguidament ha calgut destriar quines magnituds calculades son les rellevants a

I’hora d’extreure conclusions. Finalment ha calgut resoldre les equacions de mecanica de fluids que

aporten aquests valors d’aquestes magnituds.

3.3.1 Models geometrics

Paret de la vena

El model geométric del segment de vena cava inferior es va obtenir a partir d’imatges CT in vivo d’un

pacient bar6 de 65 anys. La longitud del segment en la seva component vertical (z) és 14.1 cm. En

el model s’hi inclou una part de la vena des d’abans de la regi6 renal fins després de la mateixa, aixi

com el fragment final de les dues venes renals, veure Figura[3.8l Segmentant les imatges mitjangant

el software 3DSlicer es va obtenir un model final on les arees de les seccions d’entrada 1 sortida

son, respectivament, A;, = 3.7 cm? i Ay = 5.1 cm?, mentre que I’area lateral és A,,,;; = 125.3 cm?.

La triangulacio base de la paret de la vena consta de n, = 68,432 triangles, els quals tenen doncs

una area mitjana és de 0.18 mm? i mesura tipica de costat d’1 mm. Aquesta triangulaci6 base seria

I’opcio triada després de comprovar la seva adequaci6 al problema (veure la seccid [3.3.3)) i també la

que es faria servir, amb uns refinaments locals, per adaptar-la a I’estudi de cada filtre (veure la secci6

3.3.3

Filtres

Per a fer les simulacions es va decidir basar-se en quatre filtres d’entre els disponibles, de caracteris-

tiques diverses. Els models reals triats es poden veure a la Figura[3.9] Les dades concretes utilitzades

per crear els models geométrics provenen en primer lloc de prendre com a referéncia les imatges
obtingudes dels fabricants [34]], i en segon lloc d’usar dades de la literatura [6] [10].

Amb aix0 es van crear en primera instancia quatre models preliminars amb el software Blender [36].

Les principals caracteristiques dels filtres reals 1 dels models geométrics creats es recullen a la Taula

Imatges dels models ja creats es poden veure a la Figura(3.10)
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Figura 3.8: Resultat de la segmentaci6 de la vena cava.
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©) D)

Figura 3.9: Imatges dels filtres comercials a partir dels quals s’han creat els models per a les simula-
cions. (A) Greenfield™"[31]], (B) StMON NITINOL®:[32]], (C) VenaTech® Convertible™"[33], (D)
OPTEASE®:[34]]. Nota: les imatges no sén a la mateixa escala.
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Filtre

(a) 1 2 3 4

SIMON VenaTech®

®,
NITINOL®"[32]  Convertible™[33] OPTEASE

(b) | Greenfield ™ [31]]

(©) Hexagonal Hexagonal Octogonal Hexagonal
(d) Permanent Permanent Convertible Opcional
(e) | 1.028x1074 1.882 x 1074 2.703 x 1074 1.965 x 10~4

Taula 3.3: Caracteristiques principals dels quatre filtres estudiats. (a) Etiqueta per futures referéncies,
(b) Marca comercial en que es basa el model, (c) Simetria del filtre, (d) Tipus de filtre, (e) Area total
en m?. El filtre 3 és catalogat com a convertible per part del fabricant perqué se li pot retirar el petit
cilindre superior, desplegar-lo i deixar-lo completament adherit a la paret de la vena com un stent.
El filtre 4 es designa com a opcional ja que, segons el fabricant, pot ser retirat dins d’un cert termini
temporal o pot ser deixat implantat permanentment sense risc addicional per a la salut del pacient.

[’area de cada model de filtre es va obtenir per integracié numerica.

Tot i que les mesures de les diverses components son les reals, la forma d’aquests models pre-
liminars no correspon a la forma real un cop els filtres sén implantats en el pacient, la qual cosa
es fa inserint una capsula que és retirada en la posicid correcta, moment en el qual el filtre es des-
plega fins a quedar subjectat a la paret de la vena. Aixi doncs, ha calgut modificar en alguns casos
els angles d’obertura dels elements desplegables dels models preliminars dels filtres per tal que s’a-
deqiiessin al diametre de la vena del model (uns 20 mm), veure el detall d’aquesta metodologia a
Els resultats obtinguts son consistents amb estimacions fetes a partir de radiografies publica-
des [10, 37, 38| 39, 40].

Per cada model de filtre se’n va fer una triangularitzaci6 de la superficie amb el software Salome-
Meca [[18]]. Segons la complexitat de la forma del filtre i la seva mida, el nombre de triangles oscil-la
entre ny = 55,0321 130,468, amb una mesura tipica de costat de 0.1 mm i una area mitjana propera
als 0.002 mm?; és a dir, unes 100 vegades inferior a I’area mitjana d’un triangle de la vena. Aquest
fet comporta una problematica a I’hora de generar una malla tridimensional que s’ha resolt amb un
refinament local de la malla de la vena (veure a[3.3.3)) i deixant un petit espai entre el filtre i la paret

de la vena (veure la secci6 [3.3.3)).
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Figura 3.10: Vistes laterals i zenitals dels quatre models de filtre: (A) filtre 1, (B) filtre 2, (C) filtre 3
i (D) filtre 4. Veure la Taula[3.3| per als detalls de les etiquetes "filtre 1"a "filtre 4".
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3.3.2 Insercio dels filtres

La col-locacié del model del filtre a la vena es va fer sotmetent-lo a una translaci6 i una rotaci6 de
manera que el seu extrem superior quedés situat just per sota de la vena renal dreta [41] i el seu
eix principal de simetria coincidis amb un eix central mitja de la vena en la zona. Per tal de no fer
innecessariament complicat el procés de creacid de les malles 3D, es va admetre una petita separacio
entre el model del filtre i el de la vena, la qual, donada la manca de simetria de la vena, oscil-la entre
0.2 1 1.0 mm. Previament es va fer un calcul de prova on el model de filtre penetra efectivament en

el de la vena, veure els detalls a[3.3.3

Passos previs. Deformacions dels models

Per tal d’inserir els models geometrics dels filtres en el model de la vena cava, ha calgut en alguns
casos fer-ne préviament una deformacié. El motiu, en el cas dels filtres 3 i 4, és que el model
geomeétric s’havia creat en una posicié massa expandida, de manera que el seu diametre era superior
al de la vena. En aquests dos casos s’ha procedit a fer una deformaci6 en la qual es mantenen les
distancies entre els elements del filtre pero se’n redueix el diametre (com tancar un paraigua, valgui
el simil). El motiu de dur a terme una deformacid, en el cas del filtre 1, ha estat en una fase de
proves de la metodologia; en concret es tracta de variar el grau d’obertura de cadascuna de les potes,

1 cadascuna amb un valor especific lleugerament diferent del de les altres, per tal que just I’extrem de

cada pota s’insereixi dins de la paret de la vena.

En cadascun dels casos anteriors s’ha fet servir una idea basica comuna, perd amb formulacié
especifica per cada filtre, adaptada a les seves caracteristiques. El cas del filtre 4 és el més complex

de tots tres, ja que ha calgut procedir a una deformaci6 en els dos extrems. El detall dels passos del

procediment €s il-lustrat a les Figures B.I11(A)—(D) i descrit a I’algorisme 3.1l

zona 0 zonal zoha 2 zona 3 zona 4
1.5 I T T T \Pl T P\2 T T T T |
12 f AR RN 1
o 09 B / P’l P,2 _
0.6 | / ]
03| P, / Py 1
O B ‘~~ | | | | | | | | i

-25 -2 -15 -1 05 0 05 1 15 2 25 3

(A) z
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zona 0O zonal zona 2 zona 3 zona 4

15 B Pl P2 N

S —

1.2 //. - y
_ 09} ;/ P’ P, T

0.6 .
03 | Py /,;“Z/ \’\T_P?: ]
oL —~ |

25 -2 -15 -1 -05 0 05 1 15 2 25 3

(B) z
zona 0 zonal zoha 2 zona 3 zona 4
1-5 I T T T \Pl T P\2 T T T T |
1.2 | ‘ o 1
_ 09 r 1
0.6 | // -
03 B P P ]
0 =~ P3
O B | | | | | | | | | i

-25 -2 -15 -1 05 0 05 1 15 2 25 3

© Z
zona O zonal zona 2 zona 3 zona 4

15 ¢ ‘pl |52 |
L2 | /' - o]

. 8-2 // P, Py

03 Po,// N

25 -2 -15 -1 -05 0 05 1 15 2 25 3
D) z

Figura 3.11: Detall de la deformaci6 del filtre 4. Passos 1 a 4. Els punts vermells corresponen a la
posici6 original, els blaus a punts en la seva posicio final i1 els marr6 a punts deformats en posicid

encara no final.
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Algorisme 3.1. En primer lloc es consideren tots els punts del filtre en coordenades cilindriques
z,r, @ (cal recordar que en el seu disseny, el filtre és en posicié vertical). Es fan les modificacions en
I’espai z— r i en les figures es representara la component vertical z en les abscisses i la component

radial r en les ordenades.
e Primer pas. Veure Figura[3.11(A).

o Es consideren uns punts de referéncia Py = (zo,r9), P, = (z1,71), P> = (z2,12) 1 P3 =
(z3,r3) (nota: ro = r3 i r; = rp). Aquests punts serveixen en primer lloc per classificar els

punts del filtre en cinc zones, atenent als valors de z (veure les linies verticals de la Figura

BII(A)).
¢ Es defineix quin es vol que sigui el radi, aproximat, del filtre ja deformat, ry.
o Es busquen els punts P| = (z},7]) i P, = (25, r5) que verifiquen

’”/1 = r’z =rf
d(Py,P1) =d(Py,P|) d(Ps,P,) =d(Ps,P})

Z] >z zh <1y

Per tant P| i P; son els transformats de P; i P, fent dos girs adients (de fet amb angles
oposats) amb centres Py i P3. Dit d’una altra manera, per obtenir Pl’ es talla la circumfe-
rencia de centre Ry i radi FyP; amb la recta horitzontal r = ry, i dels dos punts, es pren Pl’

tal que sigui a la dreta de P;. De manera semblant s’obté P, perd ara a I’esquerra de P».

e Segon pas. Veure Figura[3B.11I(B).

< Es mantenen inalterats els punts de la zona 0 (z < zp) i1 es procedeix a deformar les zones
1 i 3 transformant els punts (z,7) en (Z/,7) d’acord amb les expressions segiients:

Enlazonal (zg <z < zp):

z) — 29

7 =zo+ (z—zp) (3.18)
Z1 —Z0
r =

¥ =ry+ -1 ro(r—ro) (3.19)
r—ro

Enlazona 3 (z <z < z3):

/ JE—

7 =z3+4 L5 (z—z3) (3.20)
Zy) —Z3
r—

Y =r;4 2 r3(r—r3) (3.21)
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Aquestes transformacions deixen invariants els punts P i P3 i transformen el punt P; en P,
i P, en P}. Aquestes transformacions, a diferéncia del que passaria si es fessin rotacions
en les zones 1 1 3, alteren poc els angles entre els elements del filtre en els punts implicats
(en altres paraules, les barnilles originals i les deformades surten de Py i P; i arriben a P
i P{ ia P, i P, gairebé amb el mateix angle).

e Tercer pas. Veure Figura3.11(C).

s
¢ Als punts de la zona 2 (z; < z < zp) se’ls fa una translacié de vector P1P1’ . Aquesta

translaci6 transforma el punt original P en el punt
P = (z+2y—z1,m+7]—11).
e Quart pas. Veure Figura[3.11(D).

¢ Als punts ja transformats de la zona 3 i als punts de la zona 4 se’ls fa una translacié de
vector
PP

/ / / /
=(z+4zi—z1—2p,n+r—r—rnr).

En la Figura3.12les pot veure I’abans 1 el després.

Figura 3.12: Exemple de deformacio del filtre 4.
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En el cas del filtre 3 ha calgut deformar les barnilles interiors per tal que el diametre final del

filtre fos consistent amb el de la vena. Per fer-ho, hom ha procedit a fer una variant de I’algorisme
[B.1] veure la Figura[3.13]i I’algorisme

zona 2
1.2 |

0.3 P zona 0
S e
4 35 3 25 2 -15 -1 05 0 05 1
y4

T
=

N

o

>

QO

[N
|

Figura 3.13: Deformaci6 del filtre 3.

Algorisme 3.2. Es defineixen els punts Py = (zg,79), P, = (z1,r1) iles zones 0 a 3 de manera analoga

a I’algorisme[3.1]1 es procedeix a fer els segiients passos:

e Esbusca P| = (z],r;) complint d(Py, P;) = d(Py, P|) i amb la condicié que la component r de
Py, r}, sigui la desitjada i prenent z| < z;.

e Es defineix una deformaci6 del mateix tipus que la descrita en el pas 2 de I’algorisme 3.1 per
deixar invariant Py i transformar P, en Pl’, veure les Equacions[3.18H3.19

e Un cop definits els punts i la transformacid, es deixen invariants els punts de la zona 0 1 s’aplica

la deformaci6 als punts de la zona 1 (les barnilles que van de Py a Py).

—
e Finalment, es fa una translacié de vector P P| als punts de les zones 2 i 3, respectivament la
corresponent a les barnilles que han de quedar properes a la paret de la vena la zona triangular

dels peus del filtre.
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En la Figura[3.14]es pot veure 1’abans i el després.

o

Figura 3.14: Exemple de deformacio del filtre 3.

Zzona 1l zona O

1.5 r
1.2
0.9

K
[EEN

03 1

-1 05 0 05 1 15 2 25 3 35
z
Figura 3.15: Deformaci6 del filtre 1.
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En el cas del filtre 1 (veure la Figura[3.13)), la variant de la metodologia inclou el fet que el radi
deformat no és constant, sin6 que se’l fa dependre de I’angle, 7/(¢). En altres paraules, es defineixen
un punt Py 1 un punt P, a partir dels quals es defineixen les zones 0 1 1. Els punts de la zona 0
quedaran inalterats i als punts de la zona 1 se’ls fara una deformaci6 com la donada per les equacions
3.18H3.19 En aquest cas, perd, no es defineix un punt P| dnic, sind que se’n defineix un de diferent
per cadascuna de les potes. Com s’ha dit, en el cas d’aquest filtre, la deformaci6 s’ha aplicat en una
prova de malla (veure 3.3.3) per la qual tots els P| han estat molt propers a P;, és a dir, hi ha molt
poca diferéncia visual entre el model original del filtre i el deformat.

En la Figura[3.16]es pot veure un exemple de I’aplicacié de la metodologia de la deformacié. Per
fer-la més visible, s’ha il-lustrat amb un exemple on alguna de les potes €s deformada for¢a més enlla

del que s’ha fet servir en I’estudi present.

Figura 3.16: Exemple de deformacio del filtre 1.

En la Figura3.17] es pot veure la posici6 final dels models de filtre, amb les deformacions perti-

nents quan n’hi ha, a I’interior de la vena cava.
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(A) (B)

(©) D)

Figura 3.17: Vista posterior dels models de superficie de la vena cava 1 dels filtres ja col-locats a

I'interior. (A) filtre 1, (B) filtre 2, (C) filtre 3 i (D) filtre 4. Veure la Taula B3] per als detalls de les
etiquetes “filtre 17 a “filtre 4”.
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3.3.3 Proves de malla

La forma discretitzada de les equacions (3.1)) i (3.2)) es resol trobant-ne solucions estacionaries mit-
jancant 1’algorisme SIMPLE [42] 22]]. Els volums tridimensionals utilitzats en les simulacions s6n
tetraedres generats amb el software Gmsh a partir de malles triangulars de les superficies fronte-
ra. Tractant-se d’una resolucié d’unes equacions discretitzades, és fonamental que les malles tinguin
prou qualitat des del punt de vista de ser usades per a calculs CFD: prou fines per donar resultats
fiables, amb prou pocs tetraedres per tal que el temps de coOmput sigui raonable i sense tetraedres
amb angles entre cares petits. Amb aquest objectiu s’han dut a terme un seguit de proves preliminars
i s’han considerat malles amb variants especifiques per cada filtre.

3D Malla
MallaA MallaB MallaC MallaD
n, 68,432 68,432 68,432 109,152
N; 301,389 396,316 538,731 851,145

WSS, by MY 1217 1230 1238 1231
vein L4 (y) 1324  1.331 1.336 1.329

Taula 3.4: Resum de calculs duts a terme amb quatre malles 3D diferents en el cas base (sense filtre)
1 condicions d’exercici, amb un cabal d’entrada al segment de la vena cava de V;, = 80 cm? /s i
Vien = 10 cm? /s en cadascuna de les renals. Per cada malla n, és el nombre de triangles de la vena,
N; és el nombre de tetraedres de la malla 3D i WSS, i, sOn els valors de WSS mitjans a la paret de la

vena considerant un model de viscositat Newtoniana, [y, i no-Newtoniana, [(Y).

Efecte de la triangularitzacié de la vena i refinament local

El primer punt que s’ha comprovat quant a la qualitat de les malles és el possible efecte de prendre
una malla més o menys fina a la paret de la vena. A tall de prova, s’han creat diverses malles
tridimensionals obtingudes a partir de diverses triangularitzacions de la vena cava i amb parametres
diversos de mida dels tetraedres. Aquestes malles han servit per calcular un mateix parametre (el
WSS mitja a la paret de la vena) en el cas base (sense filtre), en condicions d’exercici i per dos
models de viscositat. Els resultats estan recollits a la Taula[3.4] En les malles A, B i C s’ha fet servir
la mateixa triangularitzaci6 base de la paret de la vena amb n,, = 68,432 triangles pero creant malles
tridimensionals amb diferents valors d’un parametre que controla la mide maxima dels tetraedres
obtinguts. En la malla D s’ha partit d’un refinament de la malla de la paret (amb n, = 109,152

triangles) i amb el mateix valor de control de mida de tetraedres que la malla B. Addicionalment, per
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tal de comprovar millor I’efecte del refinament de les malles sobre la precisio en els resultats, s’han
calculat també les variacions al llarg de 1’eix z dels mitjans circumferencials tant de la caiguda de
pressié com del WSS. Aquest resultats estan representats en la Figura[3.18]

40

\ Mesh A ——

36

32

28

(p - pref) (Pa)

24

20

0 0.01 0.02 0.03 0.04 0.05

(A) z(m)
2.4 : :

WSS (Pa)

(B)

Figura 3.18: Efecte del refinament de la malla sobre les variacions al llarg de 1’eix z dels mitjans
circumferencials de la caiguda de pressi6 (A) i del WSS (B) en un segment de la regid infrarenal
de la vena cava. Els resultats estan calculats assumint condicions d’exercici i suposant un model no
Newtonia de viscositat. La caiguda de pressio es defineix com a p — pyer, on pres €s el valor mitja de
la pressio absoluta en la secci6 de sortida.
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En la Figura[3.I8JA es pot apreciar com els resultats de les dues malles amb nombre de tetraedres

més gran, C i D, produeixen perfils molt semblants, mentre que la malla B preveu uns valors de

caiguda de pressié lleugerament inferiors. En la Figura [3.18B s’aprecia que els valors mitjans de

WSS per la malla D sén clarament distingibles dels altres en regions properes a extrems locals, la

qual cosa fa creure que els valors previstos de WSS depenen més fortament del refinament de la

malla superficial més que no pas de la tridimensional (nombre de tetraedres).

Donat que les discrepancies entre les quatre malles de prova (A-D) s6n prou petites quant a les

prediccions tant en valors de WSS com de caiguda de pressio, s’ha optat per triar la malla superficial

base amb n, = 68,432 triangles, juntament amb el valor del parametre de mida dels tetraedres usat en

la malla B com a millor compromis entre precisio i cost computacional per posteriorment construir

les malles 3D ja amb filtre incorporat, les quals tindran un nombre de tetraedres molt superior.

El software de generacié de malles 3D genera tetraedres la mida dels quals es va incrementant en

allunyar-se d’una frontera, sigui la paret de la vena o la superficie del filtre. Com que els triangles de

les superficies dels diversos filtres sOn en tots els casos molt més petits que els de la paret de la vena,

el resultat €s que apareixen molts tetraedres i molt petits als voltants del filtre. Es pot comprovar

aquest efecte a la Figura[3.19] on s’hi representa la projecci6 de la malla 3D en una certa secci6 per

a calculs fets posteriorment amb el filtre 2.

(A) (B)

Figura 3.19: Posici6 d’una secci6, normal a I’eix z (A) i posici6 dels tetraedres en la secci6 (B).
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Refinament selectiu de la paret de la vena

La malla tridimensional de tetraedres que es crea i que té per frontera les respectives malles triangu-

lars de superficies de vena i filtres per tal d’estudiar-ne el comportament del fluid sanguini cal que

tinguin unes propietats que les facin aptes per a un estudi de CFD. En particular cal evitar I’existéncia

de tetraedres amb formes aplanades. Si els triangles de la vena i del filtre son molt diferents en mida,

sera inevitable que els tetraedres generats siguin molt plans o allargats quan vena i filtre son a prop.

Per evitar aquest fenomen, i alhora mantenir el nombre de triangles de les fronteres en uns valors

no excessius, es va procedir a un refinament selectiu de la malla de la vena, veure Figura [3.20L En

concret es van seleccionar els triangles de la vena tals que el seu centre és a una distancia de 5 mm

o menys del filtre (cal recordar que la mesura tipica d’un costat d’un triangle és 1 mm per la vena

1 0.1 mm per als filtres) i en la zona donada per aquests triangles es va refer la triangularitzaci6é de

tal manera que els nous costats de la nova triangularitzacio fossin tots de mida inferior a un factor

donat, amb 1’excepci6 dels costats que siguin frontera. S’entén per costat frontera aquella aresta tal

que un dels dos triangles en que €s present és dels de la zona refeta i I’altre no; aquests costats cal

mantenir-los inalterats per consisténcia amb la resta de la malla. En una versié preliminar es va

considerar la possibilitat de fer dues o tres regions de triangles segons la distancia al filtre, per tal de

poder fer nivells de refinament més graduals, perd donat que les mides dels costats eren les que eren,

es va comprovar de manera heuristica que n’hi havia prou fent una regié sola i refinant els triangles

de manera que 1’area mitjana fos un factor 3 (en un cas) o 2.5 (els altres tres) de I’original.

Proves amb malles 3D i filtre

Abans de procedir amb 1’obtenci6 de les malles 3D definitives per tal de dur a terme els calculs amb

els diversos filtres, s’han fet tres calculs de prova amb tres malles 3D generades per al filtre 1. La

primera és la que posteriorment s’usa en tots els calculs del filtre 1, i la que serveix de model de com

es generen les respectives per als altres filtres. S’obté prenent la malla base de la paret de vena amb

n, = 68,432 triangles, s’insereix el model de filtre sense deformar i permetent una petita separacio

entre filtre 1 paret, a continuaci6 es refina la paret en les zones properes i es genera aixi la malla

3D. En la segona es procedeix de manera semblant, pero fent s en aquest cas de la malla de paret

original més fina, amb n, = 109, 152 triangles. En aquest cas, el factor de refinament de les zones

properes al filtre €s menor que en la primera. En la tercera es parteix de la malla de paret de vena de

la primera, ja amb els refinaments locals, 1 s’insereix el filtre fent-1i una petita deformacio consistent

en obrir lleugerament cada pota fins que I’extrem travessi la paret de la vena. Aquest procediment

obliga a alterar les malles de paret i filtre, ja que cal tallar uns trossets de vena i filtre i cal unir el que

queda.
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(A) (B)

©) (D)

Figura 3.20: Refinament selectiu de la paret de la vena. (A) Vista interior d’un fragment de paret de
vena que cal refinar. (B) El mateix fragment, vist des de fora amb la resta de la vena i els costats
frontera marcats. (C) Vista interior del fragment un cop refinat. Els costats frontera resten inalterats.

(D) Vista exterior amb el fragment refinat substituint I’anterior. No subdividir els costats frontera fa
la nova malla consistent.
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Malles 3D amb filtre 1

Malla B, MallaD;  Malla B; insertat

N 8,688,857 12,291,357 9,300,624
WSS itrer (Pa) 10.39 10.35 10.17
Fy (dines) 115.9 115.2 114.9

37

Taula 3.5: Resum d’uns calculs de prova duts a terme amb el filtre 1, en condicions d’exercici i

model de fluid no Newtonia t(y). La malla B és 1’obtinguda a partir de la malla de paret de vena

base (n, = 68,432) i amb filtre no deformat molt proper a la paret. La malla D; es basa en la malla

de paret de vena refinada (n, = 109, 152) i amb filtre no deformat molt proper a la paret. La tercera

malla es basa en la By, pero en aquest cas s’ha deformat el filtre obrint-ne lleugerament les potes de

manera que els extrems s’insereixen en la paret. El nombre de tetraedres és N,

Amb aquestes malles s’ha procedit a calcular el WSS promitjat sobre el filtre (WSS fj;.,) aixi com

la forca total exercida per la sang sobre el filtre (F;), en condicions d’exercici 1 model de viscositat

no Newtonia. Els resultats d’aquests calculs es recullen a la Taula Comparant els resultats

de la primera i la segona malles, s’hi pot apreciar que tot i I’increment substancial del nombre de
tetraedres, de N; = 8,668,857 a 12,291,357, les diferencies en els valors previstos de WSS e, i

F; son petites. Pel que fa a la tercera, creada amb 1’objectiu d’estimar si pot ser numericament

rellevant el fet d’inserir els filtres permetent que quedin a una petita distancia de la paret, les dades i

els resultats de la Taula[3.3] permeten treure algunes conclusions. D’entrada s’observa que hi ha un

cert increment del nombre de tetraedres respecte el de la malla base, 1 que els valors de F;; 1 WSS e,

son al voltant de 1’1% 1 el 2% menors, respectivament. Certament, en la malla 3D estandard tot el

filtre sencer €s envoltat per sang i per tant és esperable que les forces que exerceix la sang estiguin

sobreestimades en aquesta situacio respecte de la situaci6 en que els extrems de les potes travessen la

paret de la vena. De tota manera, els resultats mostren que les diferéncies sén molt petites, cosa que

també calia esperar atés que hi ha molt poca variaci6 en la geometria i aquesta variacid es produeix

essencialment en la zona propera a la paret de la vena, on les velocitats del flux sanguini sén gairebé

zero. En conseqiiencia es va decidir que en la resta de filtres no calia dur a terme aquest procés tedids

1 un punt arbitrari de generar geometries amb els filtres inserits a la paret de la vena, com tampoc no

calia fer servir models de vena més refinats.
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La conclusi6 final és doncs: fer servir per tots els casos la malla de paret de vena base, amb
refinaments locals a la zona propera al filtre per tal d’evitar tetraedres massa plans que conduirien a
problemes numeérics mal condicionats, i col-locar els filtres molt propers a la paret de la vena, pero

sense contacte.

3.3.4 Models de trombe

En diversos estudis sobre els efectes hemodinamics que té la implantaci6 de filtres de vena cava
inferior també s’hi han inclos objectes que simulen gleves de sang retingudes en el filtre. En la
literatura medica s’hi poden trobar algunes referéncies quant a la forma i mides dels trombes retinguts
als filtres. Com és d’esperar, les formes depenen de la forma del filtre. Aixi quan les barnilles
conflueixen cap al centre i segons I’angle amb que ho fan es troben gleves amb formes d’esferes
més o menys allargades fins a ser més aviat un con, i quan les barnilles tenen altres disposicions
s’hi troben trombes amb formes com anells toroidals i d’altres més irregulars formades en un lateral,
entre el filtre i la paret de la vena [[7, 40, [44].

En les simulacions fetes amb dispositius experimentals o per ordinador s han fet servir esferes,
troncs de con (amb generatrius sovint no paral-leles a les barnilles del filtre) completats amb dues
semiesferes, tors i també obstacles tipus barrera en mitja vena 47].

Per tal de dur a terme estudis amb simulacions de trombe, dels quals en aquest treball només se’n
presenten alguns resultats incomplets, s’ha desenvolupat una metodologia, que permet de crear uns
models de coagul amb formes més diverses i realistes; aquests models consisteixen en superficies

tancades triangularitzades. En concret, amb aquesta metodologia:

e Es creen un models tipus tronc de con adaptats a la geometria real del filtre: les generatrius
rectes d’angles no coincidents amb el d’obertura del filtre se substitueixen per linies gairebé
tangents a la barnilla del filtre.

e En els models tipus tronc de con, les semiesferes dels dos extrems passen a ser el-lipsoides,

permetent d’aquesta manera models amb el nivell de protuberancia que es vulgui.

e A més dels tors regulars, es creen uns nous tors de revolucid a partir d’un cercle deformat,
adaptat a la forma del filtre en una part del seu recorregut i amb la forma que es vulgui en la
resta.

e Es crea un nou model de coagul retingut en una zona lateral, entre el filtre i la paret de la
vena. En aquest model, les formes poden ocupar una regi6 qualsevol, i la seva forma es pot fer
adaptada a la del filtre.
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Triangularitzacié de superficies definides com a reuni6 de bandes

En tots els casos la idea ha estat generar una triangularitzaci6 de la superficie desitjada creant aquesta
superficie com la reuni6 d’una familia de bandes, les quals al seu torn venen definides per una familia
de cicles veins. Naturalment, quan la superficie és una esfera, cal afegir el tractament dels casquets.

El métode per triangularitzar una banda és el segiient (veure Figura[3.21))

4 &
3
2
Qi)
P .
Pi1 1
Qj-1) 3
;
A) (B)

Figura 3.21: Exemple de triangularitzacié d’un fragment de banda

e Siguin Py,P,...,P. = Py els nodes d’un cicle i Qy,01.,...,0s; = Qo els de I’altre. Es pot suposar
r<siaque Pyi Qg son els més propers entre si; se suposa també que totes les distancies

d(P;,P1)id(Qj,Qit1) son properes a un mateix valor dr;p.

e Ara a cada node P; se li busca el node més proper en 1’altre cicle. Sigui doncs, per cada i,
J(i) tal que Qj; sigui el node més proper a P (en particular j(0) =01 j(r) =s). En la figura
B.21(A) hi ha un exemple de dos nodes consecutius P,_1 i P, amb els seus corresponents nodes
més propers Q ;1) 1 Qj;), els quals en aquest cas s6n no consecutius.

e S’intercalen, si cal, punts en el segment P,Q;(;) de manera que els punts estiguin a distancies
aproximadament iguals a dr;, (en I’exemple de la figura[3.21(A) s’han intercalat dos punts en
el segment F;Q;; 1 un en el segment P,_1Q;(;_1)).

e Amb aix0 doncs, per cada i = 1,...r es forma una poligonal tancada de forma vagament rec-
tangular enllacant els segments o poligonals P, F; amb P...Q;;) amb Qj;...0Q0j;—1) 1 amb
Qj(i—1---Pi—1 (en I'exemple de la Figura [3.21(A) consta dels vuit punts marcats).
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e Aquest cicle poligonal tancat es triangularitza amb un algorisme recursiu senzill, valid per als
casos forca regulars per als que s’ha fet servir; consisteix en anar unint en cada pas els dos
vértexs veins a aquell que té 1’angle més petit. En la Figura[3.21B) es veu el resultat en aquest
exemple. Es parteix de la poligonal formada pels vuit punts i s’observa que I’angle més petit €s
al vertex 5, es crea doncs el triangle 4,5,6, es treu el vertex 5 de la poligonal i es recalculen els
angles dels vertexs 4 1 6. En passos successius es crearan els triangles 6,7,8, després el 4,6,8,
el 3,4,8, el 3,8,1 i s’acaba quan només queden ja tres vertexs a la poligonal, el triangle 1,2,3 en

I’exemple.

Tronc de con amb el-lipsoides. Generacié de les bandes.

Les bandes amb les que es fa la triangularitzacié en aquest cas es formen a partir de cercles creats
per revoluci6 al voltant de I’eix d’abscisses (z en aquest cas) d’un conjunt de punts adequat (els punts
blaus de la Figura[3.22).

1.2 ¢ 1

09 r

~ 0.6

03

0.5 “0 1 1 15 27273 2.5

Figura 3.22: Creaci6é d’un model de coagul amb forma tronc de con i el-lipsoides
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En detall:

e Es consideren els punts del filtre (en posicié vertical) en coordenades cilindriques z,r, ¢ i es
fixa un valor dr;, proper al qual es volen els costats dels triangles. En I’espai z—r, on z és
ara en I’eix d’abscisses (veure Figura[3.22) s hi consideren quatre valors: zg,z,z> i z3, de tal
manera que en les zones z € (zg,z;) i z € (zp,23) s’hi faran els semiel-lipsoides de revolucid,

que completaran la zona central z € (z1,2;) en forma aproximadament de tronc de con.

e Es calcula r; de manera que sigui lleugerament inferior als valors de r dels punts del filtre

corresponents a zj. [dem ry a partir de z,.

e Es calculen una col-leccié de N, abscisses equiespaiades entre z; i zo on N, és aproximadament
igual a la distancia entre (zy,7|) i (z2,72) dividida per dr;,. Per cadascuna se li busca el valor

de r (lleugerament inferior als valors r del filtre corresponents a 1’abscissa en qiiestio).

e Es prenen uns punts a distancia relativa propera a dr;,, sobre el quadrant d’el-lipse entre (zo,0)
i(z1,r;) 1uns altres sobre el quadrant d’el-lipse entre (z,72) i (z3,0).

e Prenent com a base cadascun d’aquests punts es generen uns punts sobre cercles amb els ma-
teixos valors de z 1 ¥ 1 amb nombre tal que les seves distancies relatives siguin aproximadament

Aquest procediment comporta completar el tronc de con amb dos semiel-lipsoides, la qual cosa
vol dir en particular que el perfil no és diferenciable en z = z; ni en z = z;. Una alternativa més
refinada és considerar uns arcs d’el-lipse convenients, en comptes de semiel-lipsoides, de tal manera
que el perfil sigui suau en z; i z. Sigui P la “protuberancia”, positiva quan es faci la part dreta
(z3 = zo + P) o negativa per I’esquerra (zg = z; + P). Sigui donat també G un valor del pendent

2—171

=20 G =0 sies volen

amb el qual es vol que comenci I’arc d’el-lipse (pot ser per exemple G =
semiel-lipses 0 una aproximacio al valor local del pendent del perfil del filtre en el punt). En cadascun
dels dos punts, z; i zp, cal fixar els valors de P,G desitjats. Per donar un exemple, si es tracta de
I’esquerra (al voltant de (z;,7;) i amb P < 0), es necessiten a,b,c tals que una el-lipse E, ., de

semieixos a, b i centre (c¢,0), compleixi les tres condicions:
2
Z1—¢C (}’1 >2
=) =1
() + G
z1+P—c 2 1
” =

Z1—¢C ry
a? ﬁGZO
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que volen dir, respectivament, (z1,71) € Eyp¢, (20,0) = (z1 +P,0) € E,p i la tangent a E,j . en

10 és:

2z

(z1,r1) té pendent G. La soluc

P GP+rn

2GP+n

a

(3.22)

S TeT
I analogament en el cas de la dreta, posant z,r; en el lloc de de zy,r;. Val a dir que aquestes

i

PG <0il|r/P|>|2G

é

dir, obé PG>00b
, G per un altre valor m

7

,ésa

2GP+r; >0

7

és quan

des nom

6n vali
per tant sempre es poden apl

7

formules s

t en modul. Sense

11

7

és pe

iant, si convé

1ant

1car canv

canviar G, sies t€ 2GP+r; =0, en comptes d’una el-lipse es pot fer servir la parabola en variables z, r

d’equacid r%z-i—Pr2 = r%(zl +P). Enel cas 2GP+r; < 0 pero GP+r; > 0, en comptes d’una el-lipse,
rd’

1,on a,b,cs’obtenen amb

(29~ ()=
t els casos

2z

€quacio

bola en variables z,

iper

es pot considerar una h

GP+ r; = 0 (correspondria a un con)

ti

ni els casos GP+r; < 0. A la Figura[3.23]hi ha un exemple completat fent

les formules de les equacions[3.22] No tindrien sen

us d’aquest refinament.
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i

1 amb forma tronc de con i el-lipsoides
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~

: Exemple de co

Figura 3.23
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Tor regular i tor irregular. Generacié de les bandes.

Les bandes es formen a partir de cercles creats per revolucid al voltant de 1’eix d’abscisses (z en
aquest cas) d’un conjunt de punts adequat, els punts blaus de les Figures [3.24] (tor regular) i [3.25]tor

irregular). El procediment dissenyat es descriu a 1’algorisme [3.3]1 el resultat s’il-lustra a la Figura
3.24

2%

RSSO

R,
K S SSITIRITSAXS
0 O RO

0.4 —

&
SR =
RREERSR
(VAY

VA
oAV

NS
VAVAYAY

0.2 r

-36 -35 -34 33 -32 -31 -3 -29
z

Figura 3.24: Exemple de tor regular. Generacio i resultat

Algorisme 3.3. Es consideren els punts del filtre (en posicié vertical) en coordenades cilindriques
z,1,¢ ies fixa un valor dr;, proper al qual es volen els costats dels triangles. En I’espai z—r, on z és
en I’eix d’abscisses (veure Figura[3.24)) es vol crear un tor regular de radis R i r fent una revolucié
d’un cercle de radi r el centre del qual és situat a distancia R de ’eix z, és a dir, amb una posicid

(2o, R) en I’espai z — r. Coneguts aquests valors, es procedeix de la forma segiient:

e Es generen ng punts equiespaiats sobre el cercle, on ng és I’enter parell més proper a 271r

dividit per @dnp; aquests punts tenen coordenades (zg + sin 8;, R+ rcos 6;) amb 6, = i211/ng
ambi=1,...,ng.

e La revoluci6 de cadascun d’aquests punts al voltant de I’eix z genera un cercle a I’espai, de
radi R+ rcos 8, sobre els quals s’hi prenen punts a distancia propera a dr;p,.

e Aquests cercles defineixen les bandes per fer la triangulaci6. Per tal de fer una malla més

regular, com que ng és parell, es prenen els punts dels cercles a partir de ¢ = 0 o amb un
decalatge, alternativament.
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Si es vol un tor no regular, s’utilitza el mateix algorisme 3.3] perd en comptes de prendre els ng

punts sobre un cercle, es generen sobre un cicle tancat (els punts blaus de la Figura 3.23)) seguint
I’algorisme 3.4l Veure Figura[3.23] per al resultat.

o
2N
<7
09 ~
| AN
L R e AA‘w:
N, S
A
” IR
. B : |
OO AR
WROARRRRTRES
AR RS
AR ERSSS
N NS
AR
SN, RO
NS
ONNNRRRRRRS
| ~‘«n§g;~§%§§ﬂ

Figura 3.25: Exemple de tor no regular. Generaci6 i resultat

Algorisme 3.4. La metodologia per obtenir els ng punts €s la segiient.

e Es defineixen manualment uns punts (2o, r9),---,(zm, 'm) = (20, 70) que formin un cicle poligo-
nal. Aquests punts no representats explicitament a la Figura [3.25] s6n alguns dels punts blaus

d’aquesta figura.

e Definim uns valors fy,...,t,;, que corresponen al parametre arc sobre el cicle poligonal:
thr=0

perk>1, l‘k:l‘k_l-i-\/(Zk—zk_l)z-i-(l’k—rk_l)z.

Amb aixo tenim que t,, és la longitud del cicle poligonal.

e Prenem ara ng com I’enter parell més proper a t,,/dr;, i considerem uns valors equiespaiats
T0,..-,Tng amb To = 0, Ty = 1ty

e Considerem ara dues interpolacions per splines cubics amb variable independent ¢, una amb
els valors (£, 29),...,(tm, zm) 1 altra amb els valors (7o, 70)...,(tm, Fm)-

e Els ng punts s’obtenen a partir dels valors interpolats de z, r obtinguts amb abscisses To,...,Ty,
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Coagul irregular.

En aquest cas es parteix, com en el del tor irregular, d’un cicle inicial tancat format per punts propers

al filtre i a la paret de la vena i que es genera usant I’algorisme[3.4l Aquest cicle inicial tancat corres-

pon als punts blaus de la Figura[3.26(A). En aquest cas, perd, no es fa una revolucié d’aquest cicle al

voltant de I’eix z, sind que la idea €s anar generant nous cicles a partir de 1’inicial fent petits girs d’eix

z acompanyats d’una deformaci6 progressiva. Un exemple d’un cicle deformat, abans de fer-li el gir,

seria el format pels punts verds de la Figura[3.26(A). Aixi doncs, ara es creara una familia de cicles

disposats als dos costats del cicle inicial, un per cadascun d’un seguit de valors de la coordenada an-

gular en variables cilindriques, ¢. Aquests cicles seran cada vegada més petits i arribaran fins a una

certa distancia angular del primer. En coordenades cilindriques que facin correspondre 1’angle ¢ =0

a la posicio del cicle central, es vol passar d’aquest cicle central situat en ¢ = O fins a dos cicles petits

situats en ¢ = +¢;. El nombre de cicles que es creen es decideix en funcid de la distancia entre els

cicles extrems i el parametre d7;,, de manera que la distancia entre cicle i cicle sigui aproximadament

drip. Dins de cada cicle s’hi prenen també€ punts a distancies relatives properes a dr;,. En els casos

anteriors, les bandes eren formades per cercles de revoluci6 veins; ara en canvi les bandes es formen

a partir de cicles veins.

1r : 1
0.8 * 0.8
0.6 1 =06+
0.4 | * 0.4
0.2 . ! . . 0.2 .
-1.8 -15 -1.2 -0.9 -0.6 -1.8 -15 -1.2 -0.9
z z
(A) (B)

Figura 3.26: (A) Dos exemples de cicles poligonals amb pocs punts, I’inicial, en blau i un altre de

deformat, en verd. El cicle deformat encara no ha estat girat, per representar-lo en el pla central

¢ = 0. Per millorar-ne la visibilitat els dos cicles han estat lleugerament desplacats, separant-los del

filtre i entre si. (B) Definici6 de les distancies dj,d5.

En la Figura3.26(B) s’hi mostren les variables (d;,d>), les quals s6n essencialment les distancies

a la paret de la vena i al filtre, respectivament. Aquestes variables s’usen per generar els cicles

intermedis a partir de les deformacions del cicle inicial seguint I’algorisme 3.3l
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Algorisme 3.5. Donades les variables (z,r) es procedeix de la segiient forma:

e Es defineix un canvi de variables de (z,7) a (d,d) i viceversa. Considerem una poligonal
(zj,r;) de referéncia, que segueix el perfil del filtre i on (zg, rp) és 1’extrem superior dret i és
el punt al qual volem que tendeixin els cicles (veure els punts vermells de la Figura 3.26(B)).
Aleshores a un punt de coordenades (z, r) li correspondran les coordenades (dy,d,) amb d; =
ro —rid la distancia de (z,r) a la poligonal. Per fer el canvi invers, r = ro — d, i per calcular
la z cal considerar els segments a distancia d, dels originals i els arcs de circumferencia de radi

d; i centre els punts (z;, r;).

e Es defineix un factor de reducci6 que depén de I’angle ¢, aquest valor val 1 en el cercle central
¢ = 01 zero (o proper a zero) en ¢ = +¢;. Segons el tipus de deformacié que es vulgui es pren

que aquest factor varii de forma lineal, quadratica, etc. respecte de ¢. Una definicié convenient

és /1 — (%)2

e Es crea una nova poligonal en I’espai (z, r) multiplicant les coordenades (d;,d,) de I’original
pel factor de reduccid, i passant els valors obtinguts a ’espai (z,7). Amb aix0 els nous punts
sén més a prop de la paret i del filtre (veure els punts verds de la Figura[3.26(A)). A aquesta

nova poligonal deformada se li aplica el procediment descrit a 1”algorisme 3.4

e El procediment es pot acabar, per exemple, quan el nombre de punts que corresponen a un
cercle sigui prou petit i afegint-hi un petit triangle final de vertexs dy = drjp,d> = drip, di =
2drip,dy = drip 1 dy = drip,dr = 2d7ip.

Figura 3.27: Uns quants cicles ja en la seva posici6 final.
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A la Figura[3.271s’hi representen uns quants dels cicles ja en la seva posici6 final i en la Figura

3.28l es mostra un exemple de coagul irregular format.

g
LT
A”"Wl{)ﬂ /“ iy

uﬂv’ﬂ%ﬁ%ﬂvf%ﬂ%’

A A’lﬂil?

A

Figura 3.28: Exemple de coagul irregular.

Volums dels coaguls

En tots els casos, el model de coagul és una superficie orientable i compacta. El resultat de triangularitzar-
la és una familia de triangles, definits tots ells amb la mateixa orientacié. Per cada triangle 7™ siguin
els vertexs

k k k k k k k k k k k k
P = (0 50 20) P (0 0) PO (0,0 0

(k) (k) (k) 5

sigui el vector normal unitari consistent amb 1’orientaci (ux Uy Uy ) 1 sigui el valor de I’area

A® Amb aquests elements es pot obtenir numericament el volum V;,; tancat per la superficie usant
el teorema de la divergencia:

V,m:/dV:/D-(x,0,0)dV:/ (x,0,0) - (1te, tty, 117) - dA
\% %4 av
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a partir de la qual es pot obtenir la segiient aproximacio, que utilitza valors obtinguts en el procés de

generar la malla, quan aquesta es descriu mitjangant el format STL[48]]:

(k) (k) (k)
X, +Xx, +Xx
Vier 5 1 é 3R At
k

Alternativament, tenint en compte que també
1
1=0(x,0,0) = §D (X, y,2)
s’obté una expressid equivalent que fa us exclusivament de les coordenades dels punts:
v, / av = / (6.9,2) - ). dA
= == X, 0,2) - (tyy Uy, ) -
tot v 3 oV 7)’7 Xy Yy

i per tant, tenint en compte els valors de (y, uy, ;) i de dA, permet obtenir també:

") | p®)  pk)
Il PV P ) k) oK) pk)
WOtNgZEdet< 3 ,P2 _Pl ,P3 _Pl

Una quantitat important en estudis hemodinamics és 1’esfor¢ de cisallament exercit s

(habitualment designat per les seves sigles en anglés WSS, “wall shear stress”), la

obre la paret

qual déna la

mesura de les forces tangencials que exerceix el fluid sobre la frontera del recinte per on circula.

Per cada simulaci6 del flux s’han calculat els valors mitjans del WSS tant en la paret de la vena

(WSSyein) com en la superficie del filtre (WSS ;i) mitjangant la integracié numerica del modul de

la forca de fregament local per cada cel-la triangular. S’ha parat una atencié especial al calcul de

les forces totals exercides pel flux de sang sobre el filtre. En cada cel-la de la superficie del filtre, la

sang hi exerceix dos tipus de forces: una forca de fregament viscos, que és tangent a la superficie, 1

una altra exercida per la pressio, que €s normal a la superficie. Els vectors de les forces

resultants de

fregament viscos (F r) 1de pressio (F},) s’han calculat integrant numericament sobre tota la superficie

les respectives forces locals. Es a dir, s’han fet integrals de superficie separades per cada tipus de

forca i per cadascuna de les seves components x, y i z. La magnitud d’aquestes forces

(els moduls)

es denoten respectivament per Fy 1 Fj,. Cal notar que si un filtre t€ una area total A fj,,, es tindra

Fr<WSS filte A riirer degut a I’existéncia d’un cert grau de cancel-laci6é motivat pel fet que les forces

locals de fregament no tenen totes la mateixa direccio.



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI

TROMBOSI VENOSA PROFUNDA: ESTUDI DELS EFECTES DEL CAMINAR I DE LA IMPLANTACIO DE FILTRES DE VENA CAVA
AMB SIMULACIONS BIOMECANIQUES

Josep Maria Lépez Besora

Josep M. Lopez Besora 49

La forca d’arrossegament total, és a dir, la resultant de totes les forces exercides pel flux de sang
sobre el filtre, es calcula doncs com ﬁd =F F+ F“p i el seu modul es denota F;. Per bé que Fy; es pot
considerar la magnitud més rellevant en termes practics, els valors de Fr i F), també s6n importants
ja que aporten certa informaci6 qualitativa sobre el filtre. En efecte, hom pot esperar que per un valor
fixat del flux de sang, la for¢a de fregament sera proporcional a I’area del filtre, Fy U A gjjzer, pero
el factor de proporcionalitat dependra de la forma i disposici6 dels elements del filtre. Igualment, la
forca total de pressio pot ser un indicador d’un aspecte qualitatiu del disseny de cada filtre, ja que dira
fins a quin punt un determinat filtre és un obstacle per al flux sanguini; s’espera que aquells filtres
que tinguin més elements en posicions més transversals a la direcci6 principal del flux tindran també
valors més als de F),.

Finalment s’han considerat també les direccions dels vectors de forces i el seu alineament entre
si i amb I’eix del filtre. Cal notar que degut a la geometria realista emprada per la vena (veure Figura
B.17 al final de la secci6 [3.3.2)), la distribucié del flux de sang al voltant del filtre no és simétrica,
aixi que cal esperar que els vectors ﬁf i ﬁp estiguin lleugerament desalineats, cosa que comporta
esperar que Fy = |f7 F+ ﬁp\ < Fy+ F,. També és esperable que el vector resultant de la for¢a total

d’arrossegament Fy no estigui alineat amb 1’eix de simetria del filtre.

3.3.6 Model i equacions del fluid

De la mateixa manera que en 1’estudi de la vena poplitia, en els casos de la vena cava s’han calculat
numeéricament les solucions estacionaries de les equacions de Navier—Stokes i continuitat (3.1)) i (3.2))
fent us del software OpenFOAM. Igualment s’han generat les condicions d’entrada considerant un
flux de fluid plenament desenvolupat, de la manera descrita, pero ara en les tres entrades: vena cava
inferior i les dues venes renals.

S’ha considerat que les solucions correspondrien a flux en régim laminar. Quedava, en principi,
oberta la possibilitat que en alguna de les situacions analitzades pogués produir-s’hi alguna mena de
turbuléncia, motivada per la preséncia de filtres i potser amb cabals alts. De totes maneres, els valors
més alts obtinguts del nombre de Reynolds amb models de viscositat, respectivament, Newtonia i
no Newtonia han estat Re = 1,530 1 860 a la regi6 infrarenal. Aix0 corrobora la validesa de cercar
solucions suposant que el flux de sang és laminar. Tanmateix és digne de consideracid la possibilitat
de fluctuacions de la velocitat en 1’estela creada pels elements del filtre. Una referéncia rellevant en
aquest aspecte és el treball de Ren et al. [49]. Aquests autors duen a terme un estudi numeéric de flux
en un model de vena cava cercant solucions amb turbuléncia. En el cas de vena sense obstacles al
flux no van trobar nivells significatius d’energia cinética turbulenta (TKE) ni tan sols en condicions
d’exercici intens (Re = 1,640). Si que van trobar, pero, valors alts de TKE quan s’incloia un obstacle

en forma d’esfera de diametre d = 14 mm i es consideraven valors de Re = 1,400 1,640, mentre que
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per Re = 360 el flux romania laminar. Per tal de fer estimacions sobre el possible flux turbulent en
el cas de la vena cava i els filtres cal analitzar el valor del parametre que controla la transici6 de flux
laminar a turbulent en preséncia de cossos obstacle com esferes i cilindres, el nombre de Reynolds
basat en el diametre del cos, Rey. En el present estudi, els diametres de les barnilles dels filtres sén
inferior a d = 0.18 mm, cosa que comporta Re; < 25, que és un valor inferior en gairebé dos ordres
de magnitud al donat per Ren et al. en les seves simulacions en condicions d’exercici intens. Per

tant, la suposicié de flux en régim laminar en tots els casos sembla plenament justificada.
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Capitol 4

Resultats

4.1 Resultats. Estudi de la vena poplitia.

4.1.1 Resultats sobre les geometries deformades de la vena

Com es veia en la secci6[3.2] s’ha construit un model biomecanic d’una zona de la cama al voltant de

la vena poplitia, model que es deforma a partir de 1’estirament/escurcament del muscul actiu en ca-

minar, el semimembrands. S’estudien diversos parametres hemodinamics en 1’interior dels diversos

models deformats de la vena que apareixen com a conseqiiencia. En concret es van considerar quinze

valors diferents del parametre de I’estirament de fibra, A, entre els rangs 0.8 < A < 1.4 [50]. La Figu-

rald.Jlmostra dues vistes axials de les geometries deformades calculades per valors de A = 0.81 1.4,

corresponent A = 0.8 a la posicié amb arronsament més gran, A = 1 la posicid base, no deformada, i

A = 1.4 I’estirament més gran considerat. Les dues vistes corresponen a la mateixa al¢ada i cada un

dels materials particulars és indicat amb un color diferent. Amb els diferents valors de A s’observa

un lleuger canvi a les arees i formes dels musculs i de la vena, especialment al muscul actiu I’area

transversal del qual es fa petita a mesura que I’estirament de la fibra augmenta, i del muscul passiu

de baix a I’esquerra a la Figural4.Il La maxima deformacié del segment de la vena poplitia es troba

a la secci6 de sortida on el miscul semimembrands és més a prop de la vena i per tant el teixit tou

només pot absorbir una petita part de la deformaci6 que exerceix el muscul . La deformaci6 de I’area

de la secci6 de sortida de la vena esta il-lustrada a la Figura per tres valors de A, concretament

A =0.8, 11 1.4. Cal notar que tant quan el miscul semimembrands s’escur¢a com quan s’allarga, tot

el segment de la vena s’inclina en el pla x —y. No és només la forma de la vena la que canvia amb

A sin6 que, més important, també ho fa I’area de la paret de la vena i I’area de la regi6 de sortida;

vegeu els valors calculats d’aquestes quantitats a la Taula [4.1]

51
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(A) (B)

Figura 4.1: Vista axial de les geometries deformades per a dos valors del parametre d’estirament,
A =0.8(A)iA = 1.4 (B). Veure Figura[3.4] per al significat de les etiquetes 1 a 5.

(@)

(b)

(©)

Figura 4.2: Perimetre de la secci6 de sortida de la vena en tres casos: a) valor minim d’estirament

de la fibra (A = 0.8), b) geometria no deformada (A = 1), ¢) valor maxim d’estirament de la fibra
(A =1.4).
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Taula 4.1: Valors calculats de les arees de la vena poplitia i de la secci6 de sortida per a quinze valors
del parametre d’estirament de la fibra, A.

A Paret de la vena | Secci6 de sortida
area (cmz) area (cmz)
0.80 26.23 1.23
0.87 26.21 1.21
0.94 26.20 1.20
1.00 26.19 1.18
1.06 26.30 1.19
1.10 26.32 1.19
1.13 26.40 1.21
1.14 26.43 1.22
1.16 26.47 1.23
1.19 26.52 1.24
1.21 26.59 1.26
1.23 26.65 1.27
1.27 26.72 1.29
1.32 26.81 1.32
1.40 26.93 1.36

En particular es pot veure a la Taula[f.T]que el canvi maxim a la paret de la vena respecte a 1’estat
basic no deformat és del 2.8% per A = 0.8, mentre que el canvi a ’area de la seccié de sortida és
considerablement més alt, amb un increment maxim del 14.6% pel nivell d’estirament de fibra més
llarg, A = 1.4. A Fortuny et al. s’investigava el flux de sang al segment trombotic de la vena
poplitia sense deformar, que correspon a A = 1 en I’estudi actual, per diversos cabals en 1’interval
3—7cm’ /s. En el cas present, cal deduir que per a un cabal fixat es reduira la velocitat mitjana del
flux sanguini quan es considerin les geometries deformades, degut al fet que per totes elles es dona

un augment de 1’area de les seccions transversals.

4.1.2 Valors de ’esfor¢ de cisallament (WSS)

En I’estudi present es pren un cabal de V =5 cm? /s com un valor caracteristic mitja. La Figura@d.3(a)
mostra els valors mitjans de superficie calculats tant a la vena com a la superficie del trombe per tots
els valors de A considerats. Com era d’esperar, la mitjana dels valors de WSS a la superficie del
trombe sempre €s més gran que el valor corresponents a la paret de la vena. En tots dos casos, el pic
dels valors de WSS s’obté per la geometria sense deformar, A = 1, i els valors de WSS disminueixen
monotonament tant si s’incrementa com si es disminueix A. En el cas del maxim estirament de la
fibra, A = 1.4, la disminuci6 del WSS arriba al 9.6% a la paret de la vena i al 10.8% a la superficie
del trombe.
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Figura 4.3: Variacié amb A dels valors mitjans de WSS a les parets de la vena i del trombe. Els

calculs s’han fet amb un model de viscositat Newtoniana i uns cabals de (a) V = 5 cm? /s i (b)

V =10cm’/s.



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI

TROMBOSI VENOSA PROFUNDA: ESTUDI DELS EFECTES DEL CAMINAR I DE LA IMPLANTACIO DE FILTRES DE VENA CAVA
AMB SIMULACIONS BIOMECANIQUES

Josep Maria Lépez Besora

Josep M. Lopez Besora 55

Per estimar els possibles efectes d’un exercici fisic més intens, es van realitzar calculs CFD per un
cabal de V = 10 cm? /s. La Figura E3(b) mostra les variacions corresponents dels nivells WSS com
una funcié de A. Aquest valor del cabal V és el doble del considerat anteriorment, i s’observa que
comporta un increment del WSS en un factor més gran de dos, en acord qualitatiu amb els resultats
de [22]]. Una comparaci6 de la Figura[4.3(a) i la Figura 4.3(b) mostra que tot i la desigualtat dels
nivells de WSS, la forma del perfil WSS—A és quasi idéntica per ambdos valors de cabal.

Una disminucid dels valors calculats de WSS s’associa basicament a una disminucié dels nivells
de velocitat maxima que, tal com s’ha discutit préviament, esta relacionada amb un augment de I’ area
de les seccions transverses del segment de la vena, en particular la seccié de sortida. Aixi doncs, és
important entendre quins mecanismes porten a la disminuci6 de 1’area de les seccions transverses,
produida tant per un increment com per una disminuci6 de A (veure Taula 4.1)). D’acord amb els
calculs realitzats es troba que la pressié intramuscular arriba a valors per damunt de 200 kPa, un
valor que sobrepassa al de la pressié intravenosa a la vena poplitia [51]]. D’aquesta manera, a mesura
que el muscul s’allarga, la seva secci6 transversal disminueix 1 la vena poplitia s’expandeix. Per
contra, a mesura que el muscul s’escurga, la seva secci6 transversal s’incrementa i el teixit tou és
pressionat contra la vena poplitia, la qual al seu torn es desplaca cap el fémur (vegeu Figures [4.1]
i.2). Tot i aix0, la vena poplitia també s’expandeix en aquesta situacié com a conseqiiéncia del
valor inferior del modul de Young pel teixit tou present a 1’area, que permet a la vena pressionada

expandir-se a costa seva.

4.1.3 Influencia del model de viscositat

A Fortuny et al. [22] també s’hi constatava que els efectes de la viscositat no Newtoniana de la sang
eren especialment rellevants per als valors calculats del cabal més baix. D’aquesta manera, també es
van realitzar el conjunt complet de calculs CFD per al valor més baix de cabal, V = 5 cm? /s, utilitzant
el mateix model de viscositat no Newtoniana que a [22]]. Les corresponents variacions dels nivells
de WSS amb A es mostren a la Figura[d.4l En aquesta figura s’aprecia que la diferéncia relativa en
els valors de WSS a la vena i la superficie del trombe és més petita que la apareix en els calculs fets
amb model de fluid Newtonia mostrats a la Figura[4.3(a). Pel que fa a les magnituds dels valors de
WSS assolits segons de quin model de fluid es tracti, comparant les figures 4.4]i[4.3(a) s’observa que
els del model no Newtonia sén entre un 30% i un 50% superiors als del model Newtonia. Els nivells
de WSS a la Figurad.4] també es veu que disminueixen, respecte del cas sense deformar, A = 1, tant
si A augmenta com si disminueix. En el cas de maxim estirament de la fibra, A = 1.4, la disminucid
de WSS arriba al 8.1% a la paret de la vena 1 al 9.8% a la superficie del trombe. També es mostra a
la Figura [4.4] que la disminuci6é de WSS en incrementar A és més acusada a la superficie del trombe

que no pas a la paret de la vena, fins al punt que per A > 1.27 la primera de les dues corbes WSS és
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inferior a la segona. Un fenomen com aquest, que no es va poder observar en els calculs dels models
de fluids Newtonians a les Figures [4.3(a), (b), és probablement atribuible a la millor habilitat del
model no Newtonia per caracteritzar la curvatura de les linies de flux que apareixen com a resultat de

I’increment de la curvatura de la geometria.

0.29 . . . . —
e vein —e—
e thrombus e
.
0.28
2
©
)
%
= 0.27
0.26
0.8 0.9 1 11 12 1.3 14

Figura 4.4: Variaci6 amb A dels valors mitjans de WSS a les parets de la vena i del trombe. Els
calculs s’han fet amb un model de viscositat no Newtoniana i un cabal de V =5 cm?/s.

4.1.4 Calculs alternatius amb gradient de pressi6 constant

En el calculs CFD realitzats es va trobar que la caiguda dels nivells de WSS observats a les Figures
i [4.4] s6n aproximadament proporcionals a la disminucié del gradient de pressié calculat, Op.
Es pot pensar doncs que si en comptes d’un cabal constant V' se suposés constant la caiguda de
pressio [lp, aixo probablement implicaria un increment del cabal sanguini a les geometries de la vena
deformada. Per tal de comprovar efectivament si en prendre constant Llp es produiria un increment
de V, es va realitzar un conjunt addicional de calculs CFD en els quals es va imposar, per cadascuna
de les geometries deformades de la Taula 4.1l un valor constant del gradient de pressié [Ip. En
particular, es va establir tant a les seccions d’entrada 1 sortida de la vena la mateixa distribuci6 de
la pressid que préviament havia sigut calculada per la geometria basica sense deformar, A = 1, i un
cabal de V = 5cm? /s. El software CFD va produir llavors, per cada geometria particular, els camps

de velocitat i pressio juntament amb el nivell de cabal adequat per tal que se satisfacin les equacions
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@) i @G2). Val a dir que la suposicié d’una Op constant al llarg del cicle de caminar sembla
certament raonable pel rang de valors considerats del parametre de I’estirament de fibra, que no estan
allunyats de A = 1, i cabals al voltant de V =5 cm’ /s, és a dir, condicions que sén caracteristiques

d’una situaci6 d’exercici suau.

Newtonian —e—
5.6 I Non-Newtonian --- O

0.8 0.9 1 11 1.2 1.3 14

Figura 4.5: Valors calculats del cabal, V, com a funci6 del parametre d’estirament del muscul actiu,
A, per a dos conjunts de calculs, amb models de viscositat Newtoniana i no Newtoniana. En tots els
calculs s’ha pres una mateixa distribuci6 de pressio en les seccions d’entrada i de sortida, I’obtinguda

en el cas de referéncia V = 5cm? /s amb la geometria base, A = 1.

La Figura mostra els cabals V calculats en funci6 del parametre de I’estirament del muscul
actiu, A, tant per al model Newtonia de viscositat com per al no Newtonia. En aquest grafic s’hi
aprecia que quan el muscul actiu s’escurga (A < 1) només hi ha un breu increment en V mentre que
quan el muscul s’estira (A > 1) el cabal incrementa més significativament, fins a un maxim d’un 15%
per A = 1.4. S’observa també que hi ha poca dependéncia del model de viscositat sobre els valors de
V previstos ja que el nivell del cabal és basicament determinat pels canvis en la geometria de la vena.
La Figura 4.6l mostra que els valors de V previstos encaixen bé amb una dependéncia lineal de I’area
de la secci6 de sortida de la vena, és a dir, els valors llistats a la Taula[4.Il Dit altrament, quan per un
nivell fix de Up I’accié del muiscul comporta un increment de I’area de les seccions transversals, el
cabal incrementa conseqiientment. També val la pena remarcar que en aquests calculs addicionals, la

dependeéncia dels valors de WSS mitjans (no mostrats aqui) respecte de A era més aviat la contraria
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del que s’observava a les Figures .31 [.4]ja que els nivells de WSS augmentaven/disminuien quan el
cabal V augmentava/disminuia; tanmateix, les variacions de WSS observades amb A eren modestes,

d’un 5% com a molt.

Newtonian © ' e
5.6 1 Non-Newtonian e .
1.2 1.24 1.28 1.32 1.36

Outlet cross-section area (cm2)

Figura 4.6: Ajust lineal dels valors de V de la Figura[d.5]com a funci6 de I’area de la regi6 de sortida
de la vena, A, (veure els valors de A a la Taula [4.1). Les equacions d’ajust son, respectivament,
V =3.52A+0.841V = 3.94A + 0.34 per als calculs amb viscositat Newtoniana i no Newtoniana.

4.2 Resultats. Estudi dels filtres de vena cava.

Com es descrivia en la seccid la comparativa entre els diversos filtres es fa analitzant els resul-
tats obtinguts un cop resolts numericament diversos casos de les equacions de mecanica de fluids
associats a la situacié sense filtre 1 amb cadascun del filtres. En concret, es van obtenir solucions
estacionaries de les Equacions (3.1) i (3.2) per al cas base, de vena cava inferior (IVC) sense filtre
1 també per als casos definits incloent-hi un model de cadascun de quatre filtres diferents. En cada
cas s’hi van considerar quatre valors diferents de cabal sanguini d’entrada a la secci6 infrarenal de
la IVC, Vj, 1 a les dues renals, V,,,. La majoria dels resultats aqui presentats corresponen a condici-
ons de repos, definides per V;, = 20 cm? /81 Vien=1 cm? /s 1 a condicions d’exercici, definides per
Vin = 80 cm?® /s i Ve, = 10 cm? /s[52]. A més s’hi van considerar dos casos intermitjos, amb veloci-
tats del flux sanguini d’entrada de V;, = 40 cm?® /s i Vi, = 8 cm? /s iV, = 60 cm? /s i Vye, = 9 cm? /s,
respectivament.
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4.2.1 Esforg de cisallament (WSS) sobre la vena

La Figura [3.18B mostra els valors computats de la mitjana circumferencial del WSS en la zona in-

frarenal de la vena en el cas base (sense filtre) amb el model de viscositat no Newtonia. Els perfils de

WSS en aquestes figures presenten grans pics i valls que son conseqiiéncia de la curvatura (concavitat

o convexitat) de la paret de la IVC. Els efectes de la curvatura de la paret de la IVC també sén visibles

en les distribucions locals del WSS en la paret de la vena, com les mostrades a la figura [4.7] per al

cas base sota condicions de repos. Cal notar que els nivells de WSS en la visio posterior en la Figura

[4.7B,D son considerablement més elevats que en la part anterior de la paret, mostrada a la Figura

4. 7A,C. A la Figura s’hi aprecien punts concrets amb valors de WSS especialment alts o baixos, que

estan fortament relacionats amb les irregularitats presents a la geometria de la vena, en concordanca

amb resultats previs obtinguts per Aycock et al[47]. No es mostren aqui les corresponents distribuci-

ons locals de WSS per altres valors de cabal sanguini, tant amb preséncia com en absencia d’un filtre,

perque totes elles tenen un aspecte similar en el sentit que coincideixen la localitzacid i la forma dels

punts amb WSS alt/baix.
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Figura 4.7: Vistes anterior (A,C) i posterior (B,D) de les distribucions locals de WSS a la superficie

de la vena pel cas base (vena sense filtre) en condicions de repos per a models de viscositat del fluid

Newtonia (A,B) i no Newtonia (C,D).

La idea que la preseéncia d’un filtre no altera significativament els nivells de WSS a la paret de la

vena cava és confirmada pels valors mitjans de superficie, WSS, .;,, representats a la Figurd4.§/A,B
(veure també Taula i Taula A3). Els valors de WSS,.;;, per condicions d’exercici (Taula 4.3])
son entre 4 i 5 vegades més grans que els valors corresponents en condicions de rep0Os (Taula [4.2)).

Una inspecci6 a les Taules 4.2]i[4.3]i 1a Figurad.8]A,B revela que el model de viscositat té un efecte

considerable en els valors predits de WSS,.i,, especialment en condicions de repds. Es constata

també que com més alt €s el cabal, menys diferéncia hi ha entre els dos models de viscositat. Aixo

es dona perque I’index d’esforg, Yy, és aproximadament proporcional a Vj, i com més gran y és a

I’Equaci6 (3.5]), més propera és la viscositat no Newtoniana, [(y), a la viscositat Newtoniana, [y .



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI

TROMBOSI VENOSA PROFUNDA: ESTUDI DELS EFECTES DEL CAMINAR I DE LA IMPLANTACIO DE FILTRES DE VENA CAVA
AMB SIMULACIONS BIOMECANIQUES

Josep Maria Lépez Besora

Josep M. Lopez Besora 61
2
0.4 | WSS on vein surface | WSS on vein surface
Newtonian Newtonian =
non-Newtonian =g 1.5 | non-Newtonian E===m i
& e
£ < 1
() (]
v 0.2 "3
N N
= =
0.1 0.5
0 0
(A) (B)
3 16
WSS on filter surface WSS on filter surface
Newtonian Newtonian
non-Newtonian === 12 I non-Newtonian === i
T2 | =
S S
o g g
"3 "3
N N
2 | Iz
4
0 0
1 2 3 4 1 2 3 4
Filter Filter
© (D)

Figura 4.8: Valors mitjans de WSS pels cinc casos investigats: El cas base sense filtre (etiqueta 0) i
els models de filtre (etiquetes 1 fins a 4). Els valors de WSS es representen en condicions de repds
(A,C) 1 condicions d’exercici (B,D).
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Filtre

1 2 3 4

_ Uy | 0.2105 0.2150 0.2131 0.2176
WSSvein (Pa)

p(y) | 0.3039 0.3022 0.2990 0.3051

_ Un 1.681 1.538 1.350 1.589
WSSfilter (Pa)

p(y) | 2.149 1876 1.651 1.856

Taula 4.2: Resum dels resultats obtinguts sota condicions de repos, un cabal de Vj, = 20 cm? /s dins
del segment de IVC i V,,, =7 cm? /s dins dels segments renals esquerre i dret. WSS,ein i WSS filter €8
refereixen als valors mitjans de WSS a la paret de la vena i a la superficie del filtre, respectivament.
S’han llistat totes les quantitats per ambdds models, el Newtonia, Ly, i el no Newtonia, (y). Veure
la llegenda de la taula 3.3 pel significat de les etiquetes dels filtres 1 a 4.

Filtre

1 2 3 4

_ Uy | 1.245 1.258 1.206 1.232
WSSvein(Pa)

py) | 1.347 1364 1310 1.341

_ Uy | 9.563 9.642 9.003 10.33
WSS ilter (Pa)

u(y) | 10.39 10.34 9.305 10.69

Taula 4.3: Resum dels resultats obtinguts sota condicions d’exercici, un cabal de V;,, = 80 cm? /s en
el segment de IVC 1 V,,, = 10 cm? /s dins dels segments de venes renals, tant I’esquerre com el dret.
Veure llegenda de la taula[d.2] pel significat del simbols.

4.2.2 Esforc de cisallament (WSS) sobre els filtres

Els valors mitjans de WSS en la superficie del filtre, WSS filter» €Stan representats a la Figura 4.8C,.D
per cadascun dels models de filtre. Comparant la Figura [4.8A amb la Figura 4.8IC i la Figura [4.8B
amb la Figura s’observa que els valors WSS filter SON aproximadament un ordre de magnitud
superior que els valors corresponents WSS,.;,. A més a més, hi ha diferéncies significatives en els
valors WSS rilrer €Ntre els quatre filtres, sent el filtre 3 el que presenta valors més baixos. Es destacable
observar que un augment de V;, en un factor de quatre (o, equivalentment, canviant de condicions de

repOs a condicions d’exercici) causa que els valors WSS 7. augmentin en un factor al voltant de sis.
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4.2.3 Velocitats del flux sanguini

Els alts valors de WSS sy, a 1a Figura[.8IC,D suggereixen que la preséncia d’un filtre podria alterar

fortament el flux sanguini. Tal possibilitat és explorada a la Figura[4.9] on es mostra la magnitud de

la velocitat en tres plans de secci6 transversal per les quatre geometries investigades. En el cas base

(A.,B), es veu que la curvatura de la paret de la vena (veure Figura[4.7)) és la causa de I’augment con-

siderable en els valors de velocitat que s’observen a la meitat esquerra de les seccions, especialment

en condicions d’exercici (B). Es a dir, 1’augment del cabal comporta un augment de la asimetria dels

perfils de velocitat. Val a dir que en els plans de secci6 transversal de la Figura no sén pas ne-

gligibles les components de la velocitat normals a la direccid principal del flux (no mostrades aqui),

una altra observaci6 consistent amb els resultats préviament obtinguts per Aycock et al[47].

Una inspecci6 visual de les distribucions de velocitats a la Figura [4.91 B-F, corresponents a con-

dicions d’exercici, mostra que la presencia dels elements del filtre provoca una notoria alteraci6 del

flux. Aquesta alteracié és més marcada en aquelles zones on els elements del filtre sén més transver-

sals al flux, per exemple ho és poc marcada en la secci6 central de la Figura[4.9(C) i ho és molt més

en la secci6 inferior de la Figura[d.9] (F). Tanmateix, les seccions superiors de la Figura[d.9(C)—(F) ja

mostren una semblanca amb la corresponent del cas base, la Figura [£.9(B), cosa que suggereix que

els valors de velocitat es recuperen poc després de 1’obstacle.

Per quantificar la recuperaci6 de la caiguda de velocitat en cabal sanguini després del filtre s’han

calculat els perfils verticals de velocitat en una secci6 transversal situada lleugerament per sota de

la vena renal dreta, il-lustrada a la Figura Aquests perfils es mostren a la Figura 4.11]i Figura

4.12len condicions de repos i exercici, respectivament. Es destacable 1’existéncia d’una asimetria en

tots els perfils de velocitat verticals, inclos el cas base. Aquesta asimetria, causada per la curvatura

de la paret de la vena, es fa més marcada amb I’augment del cabal sanguini (veure també Figura

4.9A,B). En tots els casos amb un filtre inserit els perfils de velocitats calculats mostren un doble

pic que denota una reduccié de la velocitat de la sang en 1’estela posterior a la punta del filtre, de

forma cilindrica. Tot i que la seccié transversal per als perfils de velocitat s’ha pres prop de la punta

del filtre, és evident en tots els casos que la velocitat €és més propera a la que es produia en aquesta

posicid per al cas base sense filtre que no pas al valor zero. En efecte, comparant els casos amb filtre

amb el cas base, els valors de les velocitats en els casos amb filtre sén el 50% o més dels valors en

el cas sense filtre, sent sempre el filtre 3 el que presenta valors més semblants als del cas sense filtre.

Tanmateix, grafics addicionals no inclosos aqui mostren que aquesta estructura de doble pic encara

¢és present en perfils de velocitat fets en seccions més allunyades.
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Figura 4.9: Vista posterior de la distribucié de magnituds de la velocitat a tres plans transversals.
(A,B) casos base, (C) filtre 1, (D) filtre 2, (E) filtre 3 i (F) filtre 4. Els calculs es van fer en condi-
cions de repos en el cas (A) i sota condicions d’exercici en els casos (B) a (F). Tots aquest calculs
corresponen al model de viscositat no-Newtonia.
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Figura 4.10: Posici6 del pla de secci6 transversal utilitzat per calcular els perfils de velocitat vertical
x iy representats a les Figures 4.11] i Com a complement clarificador, en la Figura s’hi ha
inclos el filtre 3 juntament amb el seu perfil de velocitats per al model de viscositats no Newtonia i

condicions d’exercici.
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Figura 4.11: Perfils de velocitat vertical en condicions de repos: (A,B) perfils x; (C,D) perfils y;

(A,C) model de viscositat Newtonia; (B,D) model de viscositat no Newtonia.
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Figura 4.12: Perfils verticals de velocitat en condicions d’exercici: (A,B) x—perfils; (C,D) y—perfils;

(A,C) model de viscositat Newtonia; (B,D) model de viscositat no Newtonia.
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4.2.4 Forces sobre els filtres. Aspectes quantitatius

Es pot esperar que les alteracions en el flux sanguini causades per la preséncia de filtres, com s’ obser-

va a la Figura[4.9] Figurald.11]i Figura[d. 12 resultaran en forces elevades exercides pel flux sanguini

en la superficie del filtre. Aquestes forces son de dos tipus: forces de friccid viscosa superficial, les

quals son aproximadament tangencials localment a cada element de superficie, i forces de pressio,

les quals s6n normals a cada element de la superficie. La forca de fricci6 superficial resultant, F rs

1 la forca de pressio resultant, F“p son calculades com la integral de superficie de les forces locals

corresponents exercides sobre els elements de superficie del filtre. Les magnituds de les forces re-

sultants de cada tipus, aixi com les magnituds de la forca total d’arrossegament, E;=F F+ 17}, estan

enumerades a la Taula[4.4] (condicions de repos) i Taula[.3l (condicions d’exercici). Es compleix que

la magnitud de la for¢a de fricci6 superficial resultant, Fy, és sempre més petita que el producte de

WSS finrer per Iarea de la superficie del filtre degut a I’efecte cancel-lacio.

Filtre

1 2 3 4

F; (dines) Uy | 16.58 27.48 35.39 29.85
ines

f u(y) | 21.23 33.67 43.44 35.05

F, (dines) Uy | 1.939 10.15 3.354 11.66
ines

P u(y) | 2.255 12.35 4.288 14.17

. Uy | 18.16 37.50 38.62 41.50
F; (dines)

u(y) | 23.32 4595 47.57 49.20

Uy | 399 142 170 5.8

Angle entre Fy i F,
ngle entre Fy i F}, (graus) pu(y) | 251 103 177 5.3

N 6.1 6.5 2.3 3.3

Angle entre Fyileix de filtre (graus) uly) | 3.8 5.1 29 3.1

Taula 4.4: Resum dels resultats obtinguts sota condicions de repos, un cabal de V;,, = 20 cm? /s dins

del segment de IVC i V,,, =7 cm? /s dins dels segments renals esquerre i dret. F r» Fp 1 Fy denoten

les magnituds de les forces resultants exercides sobre el filtre, respectivament la forca de friccio

superficial, la de pressid i la d’arrossegament total. S’inclouen també els angles entre la forca de

friccié superficial i la forca de pressio i els angles entre la forca total d’arrossegament i I’eix del

filtre. S’han llistat totes les quantitats per ambdés models, el Newtonia, Uy, i el no Newtonia, U(y).

Veure la llegenda de la taula[3.3] pel significat de les etiquetes dels filtres 1 a 4.
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Resultats

Filtre

1 2 3 4

F; (dines) Uy |93.54 170.0 2354 191.6
ines

f u(y) | 102.2 183.2 2439 198.8

F, (dines) Uy | 17.42 87.60 32.11 104.6
ines

P u(y) | 18.47 91.62 33.36 109.1

. Uy | 106.2 255.7 266.7 296.0
F; (dines)

u(y) | 115.9 2729 276.0 307.6

Angle entre Ff i F}, (graus)

Uy | 504 197 143 7.1
p(y) | 491 188 171 7.6

Angle entre F“d i I’eix del filtre (graus)

puy | 105 98 20 4l
p(y) | 100 94 26 43

Taula 4.5: Resum dels resultats obtinguts sota condicions d’exercici, un cabal de V;,, = 80 cm? /s en

el segment de IVC 1 V,,, = 10 cm? /s dins dels segments de venes renals, tant I’esquerre com el dret.

Veure llegenda de la taula[d.4] pel significat del simbols.

En la Figura.131A,B es comparen els valors calculats de Fy i F), (la magnitud de F},) en cadascuna

de les superficies del filtre en condicions de repos i d’exercici, respectivament. Els valors de Fy per

cada model de filtre son aproximadament proporcionals a les respectives arees (veure Taula [4.4] i

Taula [4.3] juntament amb la Taula[3.3)). Els elements geométrics del filtre no estan sempre orientats

tangencialment al flux sanguini. En altres paraules, depenent de la seva forma en particular un filtre

pot actuar, des d’un punt de vista mecanicista, com un obstacle al flux de sang i aixi pot produir

comparativament valors alts de F),. En aquest sentit, el filtre 3, el que té€ una superficie més gran,

produeix valors de F), entre 2.5 i 3.5 vegades més petits que els valors obtinguts pels filtres 2 i 4.

No és sorprenent que el disseny simple del filtre 1, que consisteix en una forma conica amb sis potes

emergint d’un sol cap cilindric (veure Figura 3.17), produeixi els valors de Fj, més petits. Quan se

sumen les forces de friccié superficial i de pressio, obtenint la forca total d’arrossegament Fy, el filtre

4 és el que genera uns valors de la seva magnitud (F;) més elevats (49.2 i 307.6 dines en condicions

de repos 1 d’exercici, respectivament, en calculs amb el model no Newtonia). El filtre 3, tot i la seva

superficie considerablement més gran, genera valors F; només una mica més alts que els del filtre 2.

El filtre 1 és el filtre que produeix valors F; bastant més petits que la resta dels filtres, especialment

sota condicions d’exercici.
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Figura 4.13: (A,B) Magnituds de les resultants de la for¢a de fricci6 superficial (Fy) i for¢a de

pressio (F),) exercides al filtre pels quatre filtres investigats calculades en: (A) condicions de repos
1 (B) condicions d’exercici. (C) Angle entre la forca d’arrossegament total (F;) exercida sobre el
filtre 1 I’eix del filtre. Tots aquests calculs van ser duts a terme utilitzant el model de viscositats no

Newtonia.

Els vectors de les resultants de les forces de friccid superficial i de pressio es troben ben alineats
en la majoria dels casos, excepte pels calculs amb el filtre 1 on s’assoleixen valors de fins a 50 graus
(veure Taula[4.4i Taula[4.3). Una importancia diferent té 1’angle entre la for¢a d’arrossegament total
1 la direcci6 de I'eix del filtre, ja que un alineament pobre de la forca d’arrossegament total amb
I’eix del filtre pot resultar en una tendéncia del filtre a inclinar-se. La Figura[L.13IC mostra els valors

d’aquest angle per a tots els calculs duts a terme amb el model de viscositat no Newtonia.
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4.2.5 Forces sobre els filtres. Aspectes qualitatius i ajustos

Els valors de la forca d’arrossegament, F;, son bastant rellevants ja que son la forga total exercida pel

flux sanguini sobre el filtre, i han de ser contrarestats pels valors d’una forca exercida pels ganxos

i barnilles del filtre sobre la paret de la vena. Tanmateix, F; €s una quantitat extensiva, és a dir,

depen fortament dels valors dimensionals particulars dels parametres del problema tals com 1’area

de la superficie del filtre o el cabal sanguini. En estudis de fluxos al voltant de cossos, les quan-

titats adimensionals conegudes com a coeficients de friccio (Cy) 1 arrossegament (Cy) s6n usades

freqiientment. En el context d’aquest treball, aquests coeficients es defineixen com,

2Ff
Cr=—=
ApU|

2F;
Ci=—=
ApU7|

on A és I’area superficial del filtre i U | €és la velocitat mitjana de la sang en una pla de secci6

transversal, el qual és escollit normal a ’eix del filtre i en una posici6 lleugerament anterior en el

sentit del flux sanguini a la posicié on comenca el filtre (d’aquesta manera el flux de sang en aquesta

seccid encara no esta pertorbat per la preseéncia del filtre). Els coeficients de friccid i arrossegament

sOn valuosos perque permeten una comparaci6 qualitativa sobre I’efecte de la preséncia d’un cos

en el flux que I’envolta. Aix0 €s, en termes de Cy 1 Cy €s la forma de 1’objecte allo que marca la

diferéncia, i no pas la seva mida.

A més, donat un objecte d’una forma particular, sovint es dona que els coeficients Cr i1 C; només

depenen d’una velocitat caracteristica adimensional del flux, expressada en termes del nombre de

Reynolds. La Figurad.14] mostra la dependéncia respecte del nombre de Reynolds dels valors calcu-

lats Cy i Cy pels quatre models de filtre en models de viscositat tant Newtonians com no Newtonians.

Els valors del nombre de Reynolds han estat calculats segons 1’expressio 3.6 aqui repetida,

pU 1 dy,

v

Re =

on dj, és el diametre hidraulic de la secci6 transversal de la vena, la mateixa secci6 transversal usada

per a calcular U |, [I denota la viscositat volumétrica mitjana. Val a dir que en la Figura £14B,D el

rang del nombre de Reynolds esta desplacat a I’esquerra respecte de la Figura[d.14IA,C perqué en tots

els calculs amb el model no Newtonia es té€ [I > Hy. En els grafics del coeficient de fricci6 (Figura

M.14A B) el filtre 1 produeix el Cy més alt per al cabal sanguini més baix i el filtre 3 és el que ofereix

el Cy més baix a qualsevol valor de Vj,. La tendencia general quan V;,, augmenta €s que la diferéncia

entre els valors predits Cr entre els filtres 1, 2 1 4 €s petita.
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La Figura L. I14IC,D mostra diferéncies importants entre els valors predits del coeficient d’arrosse-
gament, Cy, pels diferents models de filtre, sent el filtre 3 el que ofereix els valors més baixos de C; a
qualsevol cabal sanguini. En particular, en el cabal de sang més baix de Vj,, = 20cm? /s, corresponent
a condicions de rep0s, els valors predits C; pel filtre 4 en la Figura 4.14C,D sén almenys un 40%
més alts del que ho son pel filtre 3.
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Figura 4.14: (A,B) coeficients de friccio (Cy) i (C,D) coeficients d’arrossegament (Cy) en funci6 del
nombre de Reynolds del flux sanguini per als quatre filtres investigats per als models de viscositat
Newtonia (A,C) i no Newtonia (B,D). Els punts corresponen als calculs amb cadascun dels quatre
fluxos sanguinis investigats mentre que les linies representen les corbes de la forma Cy = a fRebf i

C; = ayRe que millor ajusten, veure Taula .6 per els valors dels parametres d’aquestes corbes.
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Resultats
Filtre
1 2 3 4

UN 80.0+2.4 46.7+0.7 32.8+2.5 429+14

“ouy | 342+03 20.740.1 18.2+1.4 19.2+0.8
b Uy | —0.758£0.005 —0.6844+0.002 —0.644+0.012 —0.663+0.005
f 1(y) | =0.683+0.001 —0.6114+0.001 —0.606+0.014 —0.596+0.008

LN 71.9+6.1 43.2+1.8 31.0£3.0 39.2+3.2

oy | 344404 22.5+1.1 18.4+1.7 21.0+1.7
by Uy | —0.725£0.013 —-0.618+0.007 —-0.619+0.015 —-0.593+£0.013
1(y) | —0.665+0.002 —0.566+0.009 —0.589+0.017 —0.547+0.014

Taula 4.6: Parametres de les corbes de millor ajust en funcidé del nombre de Reynolds pel coeficient
de fricci6 superficial Cy = a fRebf i el coeficient d’arrossegament total C; = azRe? per a cadascun

dels quatre filtres en ambdds models de viscositat del fluid, Newtonia, [y, i no Newtonia, U(y).

En tots els casos investigats els valors calculats Cy i Cy s’ajustaven molt b€ a corbes de la forma
Cr= afRebf 1C; = adRebd , respectivament. Els valors dels parametres dels ajustos, ayr, by, aq i
b,, estan inclosos a la Taula Es remarcable que a qualsevol valor donar de cabal sanguini el
model de viscositat no Newtonia prediu valors de Cy (Figurad.14B) i C; (Figura @.14D) al voltant
d’un 20% més alts del que ho fa el model Newtonia (Figura £.14A,C). No obstant aixd, des d’un
punt de vista més teoric hom podria pensar en termes del nombre de Reynolds, i llavors es produeix
I’efecte contrari. Aixi doncs, per a un valor fixat de Re, és el model de viscositat Newtonia el que
presenta valors Cr i C; més alts. S’observa que tots els exponents b i by de 1a Taula[d.6s6n negatius
perd clarament superiors a —1. Les Equacions (4.2) i (3.6) poden ser combinades amb I’ajust de C,
(Cy= adRebd) per obtenir

I _ _
Fy= (EadAddede) O3 e = KO (4.4)

Aixi doncs, si per un filtre donat la forga total d’arrossegament fos proporcional al cabal sanguini,
F; OV, llavors per ’Equacié (4.4) es tindria b; ~ —1 (una igualtat exacta només pot ser quan
U = Uy, és a dir, quan se suposa el model de viscositat Newtonia). Aquest valor b; > —1 significa
que la dependencia predita de F; en Vj, és superlinear. Aquesta dependencia superlinear de F; en
Vi, es posa de manifest també comparant els valors de F; en les Taules [4.4] (V;, = 200m3/ s) 143
(Vin = 80cm’® /s) on s’observa que multiplicar per quatre el cabal sanguini comporta un augment

d’almenys sis vegades de la forca d’arrossegament total exercida sobre el filtre, per a tots els filtres.
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Capitol 5

Discussio

5.1 Efectes sobre una vena trombotica del caminar

S’ha desenvolupat una metodologia per tal d’analitzar 1’efecte que causa el caminar sobre la forma de

la vena poplitia trombdtica, i a partir d’aquest canvi com s’altera el flux sanguini de I’interior, en par-

ticular com queden afectats el valors de WSS, tant sobre la paret de la vena (on si sén massa baixos

poden afavorir el creixement de trombes) com sobre el propi trombe (on si sobn massa grans poden

afavorir el seu despreniment). En la metodologia, es comenca amb un conjunt d’imatges CT d’un

segment de la vena poplitia amb trombe d’un pacient especific, amb les quals es passa a construir

un model geometric base que engloba tant la vena com els altres elements dels seu voltant: musculs,

tendons, ossos i teixit adip6s. Seguidament, es va utilitzar un model mecanic computacional per de-

terminar la deformaci6 del model geomeétric basic com una funci6 de I’escurcament/allargament del

muscul semi-membrands. Aquest model computacional va donar lloc a quinze geometries deforma-

des les quals van ser utilitzades a les simulacions del CFD corresponents per calcular el flux sanguini

a I’area trombotica.

Cal esmentar que en la metodologia utilitzada es produeix una interacci6 solid fluid només en un

sentit. En efecte, no es considera que les variacions en el flux del fluid, obtingudes en les simulacions

CFD, afectin a la part solida, i per tant no afecten a les geometries ja deformades, tal i com es pot

veure a la Figura Aquesta suposicid ve avalada pel fet que els valors calculats de la baixada de

pressid al flux sanguini al llarg de tot el segment de la vena sén uns dos ordres de magnitud més

petits que els valors (absoluts) de I’esforg, || = 2 x 10° Pa, trobats a la regi6 al voltant de la paret de

la vena (i de fet aquesta caiguda de pressio correspon majoritariament a la contribuci6 de la forga de

gravetat). Aixi, la suposicié que els calculs del solid son independents de 1’estat particular del flux

sanguini dins la vena sembla que esta ben fonamentada.

Els calculs van mostrar que per un valor donat del cabal sanguini els nivells de WSS tant al

73
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Discussio

trombe com a les parets de la vena es reduien en tots els casos investigats com a resultat de la
deformaci6 de la vena (veure Figures i@4). Es a dir, tant I’estirament com la contraccié del
muscul semimembranés resultaria en una reducci6 de les forces d’arrossegament al trombe. No
obstant, és important remarcar que la quantitat de reducci6 dels nivells de WSS calculats és més
petita que la que va resultar de la reducci6 a la viscositat de la sang associada a 1’administracié de
farmacs [22]]. A més, el WSS és conegut per incrementar-se rapidament amb 1’augment del cabal
sanguini (comparant la Figura[4.3(a) amb la Figura [4.3|b) s’observa el canvi en els nivells de WSS
obtinguts a I’estudi present). En aquest sentit, el caminar, que és una activitat beneficiosa per la salut
del pacient en general, podria produir tant un increment com un descens en els nivells de WSS a
la vena trombotica, depenent de quin increment del cabal sanguini es produis amb un ritme cardiac
més elevat. En particular, els resultats del pacient actual obtinguts per Fortuny et al. [22] suggerien
un increment dels nivells de WSS a la superficie del trombe segons la llei WSSoc V139, D’aquesta
manera, la reducci6 del 10.8% a la Figura [4.3[a) seria contrarestada per un increment en el cabal
sanguini de només un 5.5%. Certament, sembla que els efectes de caminar en el flux sanguini
serien una qiiestiéo molt especifica de cada pacient. La metodologia descrita en aquest treball aporta
un marc per al desenvolupament d’un procés automatitzat que ajudaria als metges a confeccionar
recomanacions mediques i tractaments adaptats a cada pacient especific.

Addicionalment, també es van portar a terme un conjunt de calculs CFD en els quals la caiguda de
pressi6 entre I’entrada i sortida de les seccions de la vena estava fixada, de tal manera que en aquestes
simulacions s’obtenia un valor diferent del cabal sanguini per cada model geomeétric deformat en
particular. Es va observar en aquests calculs que I’increment del volum de la vena induit per I’acci6
del muscul resultava en un lleuger increment (del 15% com a molt) del cabal sanguini. Aquest resultat
suggereix una futura linia d’investigacio per als efectes de 1’aplicacié de dispositius de compressio en
venes trombotiques. Igual com un escurcament- allargament del muscul canvia la geometria tant de
I’area al voltant de la vena com la vena mateixa, i aquest canvi resulta en una modificacio significativa
dels nivells de WSS 1V, el fet d’aplicar una compressi6 periodica o permanent a través de dispositius
pneumatics externs podria produir un efecte semblant. En aquest cas caldria obtenir els canvis en
el model geomeétric, i les variacions resultants del flux que se’n deriven, a partir d’una distribuci6

donada de la pressio exterior exercida sobre la cama.

5.2 Efectes hemodinamics dels filtres de vena cava

S’han fet servir simulacions CFD per a investigar els efectes hemodinamics de quatre models dife-
rents de filtres de vena cava. Donada una morfologia realista de la vena cava inferior, construida a

partir d’imatges CT d’un pacient, els quatre models de filtre van ser inserits en el flux sanguini (veure
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Figura B.17). El filtre 1 té la forma conica més classica i simple; el filtre 2 i el 3 poden ser vistos
com a modificacions del filtre 1 amb una estructura en forma de cistella imposada a sobre (filtre 2) o
bé al voltant(filtre 3) de la base en forma conica; el filtre 4, en canvi, presenta una estructura diferent
amb doble cistell. Aquestes modificacions sén ideades per tal de millorar la capacitat del filtre de
capturar petits coaguls de sang i per millorar la subjecci6 a la paret venosa, amb 1’ds de barnilles que
complementen I’acci6 dels ganxos. Pero tal millora té un preu en termes de I’augment de superficie
del filtre (veure Taula[3.3). Aixi, la Taula[4.4] mostra com la forga total d’arrossegament, F;, exer-
cida pel flux de sang sobre el filtre és, per a condicions de no exercici, 2.0, 2.0 i 2.1 vegades més
alt pels filtres 2, 3 i 4, respectivament, que per al filtre 1. Per condicions d’exercici (Taula [4.3)) les
proporcions corresponents a Fy; son 2.4, 2.4 1 2.7. Es palesa, doncs, que aquestes proporcions entre
els valors de Fy dels filtres depenen no només de I’area de les respectives superficies sind també del
valor concret del cabal sanguini, Vj,. La magnitud Fy; és bastant rellevant ja que la condicié d’equili-
bri mecanic requereix que la forca d’arrossegament total exercida sobre la superficie del filtre sigui
contrarestada per la forca total exercida pels ganxos i barnilles del filtre en la paret IVC. A més, la
forma del filtre, independentment de la seva mida, és també un factor rellevant en la determinaci6
total de la forca d’arrossegament F;, com es mostra en les representacions dels valors de coeficients
d’arrossegament C,; de la Figura [4.14IC,D. El coeficient d’arrossegament €s una quantitat intensiva,
és a dir, és proporcional a la forga d’arrossegament total per unitat de superficie (veure Equacié [4.2)).
Malgrat que els filtres 2 1 3 mostren valors similars de la quantitat extensiva Fy, la superficie del filtre
2 és al voltant d’un 30% més petita. Per tant, els valors C; a la Figura[d.14IC,D sén considerablement
més petits per al filtre 3 del que ho sén per al filtre 2.

També €és remarcable que per una combinacidé de model de filtre i cabal sanguini donada, el model
sanguini amb viscositat no Newtoniana proporciona sempre valors Fy; i C; més alts del que ho fa el
model Newtonia (veure els valors F; anotats a les Taules [4.411[4.3]i comparar la Figura [£.14C amb
la Figura[4.14ID). Tot i que el model Newtonia proporciona resultats qualitativament bons en tots els
casos investigats, és raonable concloure, d’acord amb Aycock et al[47], que un model de viscositat
no Newtonia és preferible perque les previsions quantitatives que s’obtenen son més acurades per a
tots els valors de cabal.

Els pacients amb filtres de vena cava implantats sovint reben també tractament amb farmacs
anticoagulants. Des d’un punt de vista hemodinamic, se sap que la preséncia d’anticoagulants pot
reduir la viscositat de la sang fins a un 40%. Al seu torn, un descens de la viscositat de la sang
implica un augment en el nombre de Reynolds (veure I’Equaci6 3.6). Com pot ser inferit de la
Figura [£.14IC,D, per un cabal de sang donat el valor del coeficient d’arrossegament C; es reduira a
mesura que ens movem a la dreta en 1’eix de les abscisses. Aixi doncs, I’administraci6é de farmacs
anticoagulants resultaria en un descens de la for¢a total d’arrossegament exercida pel flux sanguini

en el filtre (veure Equaci6d.4)). A tall d’exemple, assumint un valor fixat de cabal sanguini i suposant
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que la viscositat de la sang s’hagi reduit un 20% per 1’accié dels farmacs, 1lavors I’Equacié 4.4l déna
un descens en el valor de F; en el rang 12—-15%, depenent del model de filtre en particular (veure

Taula[4.6). Aqui es presenta doncs un métode pioner per a estimar la reducci6 en la forga exercida

pel filtre de vena cava sobre la paret venosa quan el pacient segueix un tractament anticoagulant.

5.2.1 Efecte de la geometria de la vena sobre el WSS i les forces

Les forces d’arrossegament, el coeficient d’arrossegament i els seus parametres d’ajust es van calcular
en un cas addicional amb una geometria simplificada; en concret, es va col-locar el filtre 2 dins d’un
tub recte circular amb un diametre de 20mm. Com es pot veure a la Figura 5.1} els coeficients
d’arrossegament predits amb la geometria de tub simplificada i els obtinguts amb el model de vena
realista (ja mostrats a la Figura4.14)) s6n semblants. Es conclou que les diferéncies en els valors de

les forces d’arrossegament i els sues coeficients d’ajust sén molt més dependents de la forma i 1’area

de la superficie del filtre que no pas de la geometria de la vena.

1.2 T - 1.4 T
A Vein A Vein
) ® Tube ° e Tube
12 f
1L \
1 L
F 08¢ S
e 0.8 | S
06 | Tl | T
- e 0.6 | e
e TTERe
0'4 L L L L L L 0.4 L L L L L L L
200 400 600 800 1000 1200 1400 1600 100 200 300 400 500 600 700 800 900
Re Re
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Figura 5.1: Coeficients d’arrossegament en funcié del nombre de Reynolds per als calculs amb el
model de filtre 2 col-locat en un tub recte de 20 cm amb diametre intern de 20mm. Els resultats
obtinguts amb els models de viscositat Newtonia i no Newtonia es mostren a les parts A i B res-
pectivament. Els resultats corresponents C; obtinguts amb el filtre 2 en la geometria de vena cava
realista, ja representats a la Figura [£.14] es mostren també aqui com a referéncia. Les linies dis-
continues denoten el millor ajust en la forma C; = ayRe?. Els valors dels parametres d’ajust per
al tub rod6 sén: a; = 33.250+£2.179, by = —0.57406 £0.01019 (model de viscositat Newtonia) i

a; = 14.8924+0.899, b; = —0.50017 +0.01089 (model de viscositat no Newtonia).
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5.2.2 Calculs preliminars amb incorporacié de models de trombe

Alguns estudis previs van investigar els efectes sobre el flux de sang d’una oclusi6 parcial
de la vena cava inferior causada per un coagul de sang atrapat pel filtre. Les mides d’aquests coaguls
en aquests estudis es trobaven tipicament en el rang 250-2000 mm?>. Per la mida de coagul més petita
investigada (250 mm?>) Singer et al[43]] van concloure que la preséncia del coagul feia augmentar els
valors pic de WSS en la IVC al voltant del 40%. Aycock et al[47] va trobar que per un coagul més
gran, de 1060 mm?>, el WSS mitja a la paret IVC augmentava des de 2.22 Pa fins a 2.53 Pa. Aixi
doncs, sembla que coaguls més petits de 250 mm? no alterarien significativament el flux sanguini i
produirien només un modest augment en els nivells de WSS en la paret venosa. En aquest context,
seria pertinent preguntar-se quin seria 1’efecte de coaguls de sang en la for¢ca d’arrossegament total,
F;, exercida sobre el filtre. Aquest és un dels objectius a estudiar en propers treballs. De moment
s’han dut a terme calculs addicionals amb els models de filtre 1 1 2. En el primer s hi ha incorporat
un coagul amb forma de tronc de con de 1455 mm?, mentre que el cas del segon s’hi han incorporat
dos coaguls petits, un d’inferior de forma conica de 114.6 mm? i un de superior de forma toroidal de
14.9 mm 3 (veure la Figura[5.2l Tal i com es deia en la secci6[3.3.4] la mida i la forma dels models de
coagul estan basats en estudis que inclouen dades de mida i morfologia de coaguls de pacients reals
[7] i models de coaguls fets de silicona [46, [10]].
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Figura 5.2: Vista de la distribuci6 de les pressions relatives a filtre i models de coaguls per a calculs

amb el filtre 1 (A) 1 amb el filtre 2 (B), en condicions d’exercici i el model de viscositat no Newtonia.
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Efectes sobre trombe, filtre i paret de la vena

Com es mostra a la Figura[3.2] els calculs sota condicions d’exercici revelen variacions de la pressio

relativa en la superficie del coagul amb valors que van des de valors inferiors a -20 Pa fins a valors

superiors a 100 Pa; i que son més extrems amb el coagul gran. Aquestes caigudes de pressié fan que

al seu torn augmentin les magnituds de les forces que actuen sobre el combinat trombe-filtre. A tall

d’exemple val a dir que en el cas del filtre 1 en condicions d’exercici, sense trombe hi ha una forca

total d’arrossegament de F; = 115.9 dines (veure Taula[4.3)), mentre que amb el trombe de la Figura

5.2l passa a valer F; = 921.2 dines, gairebé 8 vegades més gran. Per al filtre 2 sol aquesta magnitud

era de F; = 45.95 dines en el cas de no exercici i F; = 272.90 dines en el cas d’exercici (veure Taules

K.411[4.3); els valors corresponents quan ambdds coaguls estan inclosos son Fy; = 63.70 1 F; = 439.07

dines respectivament; aixi, la for¢a total d’arrossegament augmenta en un 39% i un 61% en el cas

de no exercici i en el cas d’exercici, respectivament. Per tant, s’observa que coaguls petits com els

considerats aqui pel cas del filtre 2 ja produeixen augments de més del 50% en la F;, mentre que en

el cas de coaguls grans com el del filtre 1, ’augment de F; és de gairebé el 700%. Per tant es pot

inferir que coaguls grans podrien potencialment produir efectes més dramatics, com podrien ser que

el filtre es deprengui o que la paret venosa es malmeti.

Aquest augment de la pressio del flux també té€ repercussid sobre la pressio a la paret de la vena.

Per als mateixos dos casos esmentats, la distribucié dels valors de pressid relativa es mostren a la

Figura[3.3l
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Figura 5.3: Valors locals de la pressi6 sobre la paret de la vena en els casos: (A) Filtre 1, (B) Filtre

1 amb coagul gran, (C) Filtre 2, (D) Filtre 2 amb coaguls petits. Tots els calculs corresponen a

condicions d’exercici i s’han fet amb un model de viscositat no Newtonia.

Pel que fa a valors mitjans, a la Figura[5.41A,B s’hi mostren respectivament la caiguda de pressié

circumferencial mitjana i els perfils de WSS a la paret venosa en el cas base sense filtre i tres casos

amb el filtre 2. L’augment de la caiguda de pressio respecte del cas base sense filtre és del voltant

del 20% quan només s’inclou el filtre, passa al voltant del 32% quan s’afegeix només el coagul

inferior i arriba al voltant del 34% quan hi ha tots dos coaguls inclosos. S’observen nivells similars

d’augment pels valors de pic en els perfils de WSS de la Figura[5.4B. A més, la preséncia dels dos

coaguls de sang produeix un petit descens en el WSS mitja en tota la superficie de la vena, des de

1.364 Pa (veure Tauld4.3)) fins a 1.414 Pa. Tot i que s’ha trobat, en concordanga amb estudis previs

(43, 147]], que la preséncia de petits coaguls indueix només a un petit augment en els nivells de WSS,

una qiiesti6 diferent és com queda afectada la forca total d’arrossegament exercida pel flux de sang,

la qual s’ha vist que canvia significativament amb la preséncia de coaguls.
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Figura 5.4: Perfils mitjans circumferencials a la superficie de la paret venosa, de caiguda de pressio

(A) 1 WSS (B) en els casos de filtre 2 sense coagul, filtre 2 amb un coagul inferior (forma conica)

i filtre 2 amb coaguls tant superior com inferior (forma toroidal) Tots aquests calculs van ser duts a

terme en condicions d’exercici 1 usant el model de viscositat no Newtonia. S’inclou el cas base sense

filtre per motius de comparacio.
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5.2.3 Relaciéo amb dades cliniques

A nivell qualitatiu, I’observacié de forces d’arrossegament grans sembla ser consistent amb 1’exis-

téncia relativament freqiient de casos de fractures en les barnilles per als filtres 2 i 4 [39, 53] i amb

I’index (92%) molt alt de casos de perforacié IVC (sense seqiieles cliniques) documentades pel filtre

2 real[39]. En resum, tot i que els filtres de vena cava s6n prescrits comunament quan un tractament

anticoagulant és contraindicat, la seva seguretat i efectivitat estan encara en dubte. Les raons d’a-

questa tal incertesa es troben en la gran varietat de models de filtre disponibles al mercat, en la diversa

casuistica dels pacients a qui se’ls insereixen filtres i en el baix percentatge de pacients pels quals es

disposa de dades resultat de fer-los un seguiment medic a llarg termini. Llevat d’algunes notables

excepcions (per exemple 1’estudi PREPIC [8]]), hi ha una escassetat d’estudis clinics prospectius a

gran escala, cosa que limita la comprensi6 de possibles complicacions associades a 1’us de filtres de
vena cava. En aquest sentit, val la pena esmentar els estudis PREPIC2 [9] i PRESERVE [54], els

qual s’han endegat recentment per adrecar aquest problema. El resultats presents suggereixen que les

simulacions CFD podrien ser una eina valuosa per complementar estudis clinics. En aquesta linia,

en aquest treball s’ha investigat com quatre dissenys de filtres de vena cava diferents poden afectar

diferentment el mateix pacient, i fins a quin a quin punt el disseny d’un filtre pot afectar al valor de les

forces que proven d’arrossegar el filtre a través del corrent sanguini; aquests objectius evidentment

no podrien ser assolits per mitja d’experiments in vivo en humans.
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Capitol 6

Conclusions

6.1 Conclusions finals

Cada cop esta adquirint més rellevancia la qiiesti6 dels models creats a partir de dades reals d’una

persona concreta. Actualment el procés de recollida 1 informatitzacid de les dades sobre la disposicid

i mesures dels organs d’un pacient comporta encara una certa component de feina manual a ’hora de

fer alguns ajustos; aixi €s com s’ha fet en aquest treball. De totes maneres, les metodologies d’estudi

desenvolupades per aquest cas podran ser aplicades de forma protocol-laria quan la construcci6 indi-

vidualitzada de models geometrics dels organs interns d’un pacient estigui més automatitzada com a

resultat de millores en les técniques d’obtencié d’imatges mediques i com pel perfeccionament dels

algorismes que les tracten.

Els resultats que s’han obtingut en el present treball tindrien per la persona concreta una fiabilitat

maxima, pero el motiu d’optar per aquest tipus de dades és que el fet de partir de models basats en

dades realistes permeten obtenir resultats més acurats, i per tant extreure conclusions més fiables,

que no son pas les extretes a partir de resultats obtinguts amb models fets amb geometries simples

o aproximades. De fet, s’ha pogut constatar un grau important de variabilitat en les distribucions

locals per totes les magnituds obtingudes com a resultat de les simulacions fetes en aquest treball;

sense cap dubte aquest fet és el resultat de 1’existéncia d’una complexitat local en les geometries

dels models utilitzats, i només aixi es poden detectar I’existéncia de fenomens com ara zones de

la paret venosa amb valors d’esfor¢ de cisallament baix o fluxos secundaris. Aquesta variabilitat

minva quan es consideren magnituds més generals com ara les obtingudes a partir de mitjanes de

seccid o globals, per les quals si que serien valids models geometrics més simples. Els resultats

obtinguts, fins 1 tot els de tipus més local, son certament molt més extrapolables a casos semblants

en d’altres pacients, en els quals hom pensa que si bé variaran evidentment les distribucions locals

de cada magnitud, no ho faran les caracteristiques d’aquestes distribucions; per posar un exemple, si
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fent servir un model detallat de geometria de vena es constata per un pacient I’existéncia de zones

amb uns nivells de velocitat de flux sanguini baixos (més baixos que no els previstos pels models

geomeétrics simplificats), hom pot pensar que un altre pacient també tindra zones aixi.

Una altra qiiestio en la que s’aconsegueixen resultats de més qualitat fent servir un un model més

acurat, per bé que més complex, €s en la descripcié de la sang com a fluid. En aquest sentit hi ha

dues alternatives quant a la viscositat que soén el model Newtonia de viscositat constant i algun altre

de no Newtonia en el qual la viscositat passa a ser una altra variable. En el model Newtonia s’assigna

a la viscositat un valor constant igual al limit quan el flux creix indefinidament, mentre que en el

model no Newtonia utilitzat, els valors de viscositat variables son sempre inferiors al Newtonia; ai-

x0 provoca que les simulacions fetes amb model no Newtonia de viscositat tendeixen a predir valors

d’esforg de cisallament sobre la paret (concepte habitualment designat amb les seves sigles en angles,

WSS, per “wall shear stress”) significativament superiors als dels models Newtonians, especialment

a cabals baixos. Aquest aspecte s ha fet pales en el treball present, i es ratifica doncs que les predic-

cions presumiblement més acurades obtingudes fent servir el model no Newtonia de viscositat son

significativament diferents (sobre tot a cabals baixos) de les obtingudes amb el model Newtonia; uns

resultats coincidents amb recents estudis [47]], on es conclou que el model no Newtonia és preferible

entenent que amb un increment marginal de I’esfor¢ de calcul s’obtenen resultats més acurats en

qiiestions com el WSS i els fluxos secundaris, en les quals també hi intervé de forma rellevant, com

ja s’ha apuntat, la morfologia de la vena.

6.2 'Treball futur

Les metodologies presentades aqui tenen un extens camp d’aplicacié en estudis sobre tota mena de

qiiestions modelables com a problemes biomecanics.

La primera qiiesti6 i més immediata, de la que ja es disposa de resultats preliminars parcialment

recollits aqui, €s completar I’estudi sobre els efectes de la implantaci6 de filtres de vena cava afegint-

hi els trombes. Després que en els estudis més recents s’hagi optat per fer s de geometries reals,

després que el treball presentat aqui sigui la comparativa més completa i amb un nombre de tipolo-

gies de filtre més amplia, havent desenvolupat la metodologia exposada aqui per crear per primera

vegada models de trombe de formes diverses i amb un nivell de realisme inedit, el pas segiient és

estudiar els efectes hemodinamics de diversos tipus de trombe de mides també diverses, posant un

emfasi particular en dues qiiestions, poc o gens abordades en la literatura, com s6n les forces d’arros-

segament del combinat filtre-trombe i I’augment dels valors de pressi6 sobre la paret de la vena, els

quals podrien ser responsables d’un fenomen observat en pacients amb trombes retinguts a filtres: la

hiperplasia de la vena cava.
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Altres qiiestions tenen a veure amb les distribucions de forces i1 deformacions de models com-
binats de solids diversos, en la linia de les metodologies utilitzades per estudiar I’entorn de la vena
poplitia. En aquest sentit hi ha prevista la participacid en estudis, actualment en fase preliminar dins
del grup de recerca, relacionats amb: la modelitzaci6 de diverses maneres de dur a terme reanimaci-
ons cardiaques, les deformacions de la prostata i la identificacié de punts on és més possible que s’ hi
produeixin hérnies.

Més potencia de calcul, millora de les metodologies i algorismes, millors descripcions mecani-
ques dels elements que conformen un organisme huma; tot ajuda a poder abordar qiiestions cada cop
més diverses sobre la maquina que €s el cos huma fent ts de simulacions cada cop més completes 1
fiables 1 qui sap si en un futur no gaire llunya més i més adaptades a I’individu concret que necessita
respostes sobre la seva salut.
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