Koszoruérsztentek vizsgalati lehetoségei
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Kivonat

A sztentek olyan halds szerkezetii implantatumok,
amelyek az érfal kitamasztasarol gondoskodnak a
ballonkatéterrel tagitott érszakaszon. A sztentek ren-
deltetése, hogy meggdtoljak az ér visszasziikiilését.

Dolgozatunkban osszefoglaljuk a napjainkban al-
kalmazott koszoruersztentek anyagait és gyartastech-
nologiait. Ismertetjiik a sztentek feliileti, illetve geo-
metriai  tulajdonsagainak  vizsgadlati  lehetoségeit
(sztereomikroszkopos, ~mérémikroszkopos, — fémmik-
roszkopos, energiadiszperziv réntgendetektorral fel-
szerelt pasztazo elektronmikroszkopos és atomerd
mikroszkopos vizsgalatok). Bemutatunk kiilonbozé
mdodszereket a taguldsi jellemzok (elsésorban a radia-
lis visszarugozds és tagulasi rovidiilés) meghatdroza-
sara. Ismertetjiik a koszoruérsztentek kiilonbozé mec-
hanikai tulajdonsdgaira iranyulo, preklinikai vizsga-
lati modszereket és azok eredményeit kiilonbézo, for-
galomban levd koszoruérsztentek esetén.

1. Bevezetés

A civilizalt tarsadalmakban az érelmeszesedés ko-
vetkeztében kialakulo betegségek néptomegeket érin-
tenek, és ha hozzaszamitjuk a vérrogképzodéssel jard
betegségeket is, akkor hazankban a halalesetek tobb
mint 50 szazaléka e betegségcsoport kovetkezménye.
Ezek kozil is kiemelt jelentdségli a szivizominfarktus.
A kardiologusok ilyenkor ballonkatéter segitségével
felkeresik a berepedt plakk' helyét, és a katéterrel be-
juttathato, tagitd ballon segitségével az eret besziikitd
plakkot nekipréselik az érfalnak. Annak érdekében,
hogy a sériilt érfalon ujabb, sziikitd vérrdg ne képzdod-
jon, illetve ujabb plakk-képzodés ne induljon meg, a
ballonkatéter segitségével egy halos szerkezeti
érimplantatumot, Ugynevezett koszorérsztentet he-
lyeznek el a koszoraérben [2].

1.1. A sztentek anyagai

A sztentek fejlodése soran tobbfajta kiilonb6zd
alapanyagot kiprébaltak a jobb mechanikai tulajdon-
sdgok ¢és fiziologiai hatasok érdekében. Olyan anyagot
kerestek, amely a mechanikai és biokémiai hatasoknak
ellenallva hosszl ideig ellatja a funkcidjat a szervezet-
ben, ugyanakkor az érbe helyezve egyéb karos hatast
nem idéz elé. A sztentek anyagaival szemben tdmasz-
tott legfontosabb elvaras a bio- ¢és hemo-
kompatibilitas. Ellen kell allnia a korréziénak, nem
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okozhat metall6zist, valamint nem valthat ki allergias
reakciokat és trombogén hatast. A koszortér-
sztenteknél legelterjedtebb és leggyakrabban alkalma-
zott anyagok a 316 L és a 316 LVM savallo acélok. A
tisztan ausztenites szerkezetrdl altaldnos vélemény,
hogy az emberi szervezetben lehetséges korrozidval €s
kifaradassal szembeni ellenallasa a legjobb. A 316-o0s
ausztenites acél bio-, illetve hemo-kompatibilitasat a
klinikai tapasztalatok is igazoljak, a szervezet befo-
gadja [1].

Kobalt-krom o6tvozeteket régdta hasznalnak foga-
szati, ortopédiai ¢és kardiologiai implantatumok anya-
gaként. A kobalt-krom o6tvozetek mechanikai tulaj-
donsagai lehet6vé teszik, hogy vékonyabb sztratd’
sztenteket tervezzenek, kisebb idomokat allitsanak eld.
A kisebb méretii, rugalmasabb sztentek konnyebben
eljuttathatok a kisebb erekbe. A Co-Cr 6tvozetekbol
késziilt, ballonos tagitasu sztentek legfébb alapanyaga
a koztudatban kereskedelmi néven L605, MP35N és
Phynox/Elgiloy néven ismert tvozetek [3].

Periférias sztenteknél elterjedt alapanyag a nitinol,
ezeket azonban koszoruérsztenteknél nem alkalmaz-
zak. Ausztenites valtozatdbol Ontaguld, martenzites
valtozatabol ballonos tagitast sztenteket gyéartanak. Uj
kutatasi teriilet a biodegradabilis anyagok alkalmaza-
sa. A polimerek koziil politejsavbdél (PLLA) gyartot-
tak sztentet, azonban ezek mechanikai tulajdonsagai
nem versenyképesek a jelenleg hasznalatos anyagok-
kal. Kisérleti stadiumban vannak a magnéziumotvo-
zetbdl késziilt sztentek, amelyek szintén biologiailag
lebomlanak. A kisérletek alapjan a magnézium
sztentet konnyt alkalmazni, és felszivodik miutan az
ér visszanyerte fizikai funkcionalitasat [4].

A koszoruérsztentek alapanyagainak
szazalékos megoszlasa
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1. dbra. A koszoruérsztentek alapanyagainak szazalékos
megoszldsa3
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3 Az EuroPCR 2004 Materials Catalog kiadvanyban szerep-
16 gyartok koszoruérsztentjei alapjan



1.2. A sztentek gyartastechnologiai

A sztentek elégyartmanya kétféle lehet: cso illetve
huzal. A vékonyfali csébdl 1ézersugaras vagassal ala-
kitjak ki a halés szerkezetet. A huzalbol késziilt
sztenteket az alapanyagbol szovéssel, flizéssel vagy
csévéléssel lehet kialakitani. A szalkeresztezddéseket
esetenként bilincsekkel vagy hegesztéssel rogzitik.
Napjainkban gyakorlatilag mar csak 1ézersugaras va-
gassal allitanak el6 sztenteket [5].

A lézersugaras vagas egy tipikus modszer a
sztentgyartasban, amely lehetévé teszi, hogy a cs6bol
a sztent mintazatanak megfeleld preciz vagast hajtsa-
nak végre. A precizioés lézersugaras vagas sorjakat,
kiallo éleket hagy a sztenten, amelyeket a bevonat
jobb tapadasa és a jobb hemokompatibilitas érdekében
el kell tiintetni. Ezek kiilonb6z6 utdlagos megmunka-
lasokkal torténnek. Tipikus eljaras az elektropolirozas,
de torténhet csiszoldssal vagy egyéb kémiai modsze-
rekkel is.

A sztenteket kiilonboz6 aktiv és passziv bevonat-
okkal lathatjak el. A bevonat kritikus a sztent miiko-
dése szempontjabol, elé kell segitenie az optimalis
kolcsonhatast a vérrel és a kornyezd szovetekkel, va-
lamint meg kell akadalyoznia a vérlemezkék aktivaci-
0jat és a sztenten beliili visszasziikiilést. A legelterjed-
tebb bevonatolasi eljarasok a kémiai gdézfazisu leva-
lasztas (CVD), a bemartasos technologia, a permete-
z¢s és plazmaszoras [6].

2. Modszerek

2.1. A sztentek tagulasi jellemezéinek vizsga-
lata

A sztentek tagulasi jellemzdit alapveten két érték,
a radialis visszarug6zas (recoil) és a szazalékos tagulasi
rovidiilés (PSE, foreshortening) hatarozza meg. A sza-
zalékos tagulasi rovidiilés a felfujas utani rovidiilés
mértékét adja meg a sztent felfjas el6tti hosszahoz vi-
szonyitva. A radialis visszarugo6zas az az érték, amellyel
az implantatum atmérdje valtozik a kezdeti atmérdrdl —
amikor a teljesen felfujt szallitorendszeren van — a vég-
s0, nyugalmi atmérdig, a teljesen felfujt szallitorendsze-
ren mért &tmérd szazalékaban kifejezve.

A tagulasi jellemzok vizsgalatara két modszert al-
kalmaztunk. Egyiknél mérémikroszkdp alatt kdzvetle-
niil szazadmilliméter pontossaggal lehet mérni a ki-
vant geometriai méreteket. A masiknal
sztereomikroszkopon keresztiil fényképezogéppel le-
het rogziteni a sztent tagitasanak kiilonboz6 szakaszait
és utolag, szamitdogépes képfeldolgozd program segit-
ségével tudjuk kiszamolni a kivant paramétereket.

2.2. A feliileti és a geometriai tulajdonsagok
vizsgalata

A sztentek feliileti mindségét és hibait vizsgalhat-
juk optikai mikroszkopokkal, pasztazd elektronmik-
roszkoppal és atomierd-mikroszkoppal. A pasztazd
elektronmikroszkopra  felszerelt energiadiszperziv
rontgendetektorral feliiletelemzést is végezhetiink,
meghatarozhatjuk a sztentek anyagainak kémiai dssze-
tételét.

Sztereomikroszkdopos vizsgalattal nagyon jol megfi-
gyelhetd a sztentek geometriai jellemz6i és kialakitasa.
A nagyobb feliileti sériilések — esetleges torések — he-
lyének megkeresésére, tanulmanyozasara kivalé mod-
szer, amely segitségével egy atfogd képet kaphatunk az
implantatumokrol a specifikus vizsgalatok el6tt. A
sztentek feliileti jellemzbinek vizsgalatahoz a nagyobb
nagyitoképességgel rendelkezé mikroszkopok alkal-
mazhatok, amely segitségével megfigyelhetok a kisebb
geometriai és feliileti elvaltozasok, hibak is.

A pasztazo elektronmikroszkdpia a sztentek feliile-
tének vizsgalatanal a legtobb informaciot ado vizsga-
lat, amely jol hasznalhatdé a kiilonboz6 specifikus
vizsgalatok — példaul a farasztovizsgalatok — okozta
feliileti elvaltozasok elemzésére is.

A sztentek feliileti mindsége vizsgalhatod atomierd-
mikroszkoppal (AFM) is, amely a pasztazoszondas
mikroszkopia egyik valtozata.

2.3. Mechanikai tulajdonsagok vizsgalata

A sztentek preklinikai in vitro vizsgalatai kiilonbo-
z6 tulajdonsagokra, terhelésekre és igénybevételekre
koncentralodhatnak. A mechanikai tulajdonsagokra
iranyulo vizsgalatok koziil a rontgen alatti lathatosag-
gal és harom kiilonbo6z0 farasztovizsgalati modszerek-
kel foglalkoztunk.

A sztentek beiiltetése kdzben fontos, hogy a be-
avatkozast végz6 orvos kontrollalni tudja az
implantatum helyzetét, illetve annak pozicionalasat a
szukiilt érszakaszban. Ehhez a sztentnek jol lathatonak
kell lenni elsdsorban rontgensugarzas alatt. Az
implantatumoknak olyan anyagbol kell lenniiik vagy
olyan markereket kell elhelyezni rajtuk, amelyek biz-
tositjak ezeket a tulajdonsagat. A lathatosag vizsgalata
tobbek kozott rontgenmikroszkoppal végezhetd, a
klinikumban alkalmazott gyorsitofesziiltség (90 kV)
és katodfiitési beallitasok (0,8-1,2 W) mellett.

2. dbra. Néhany koszoruérsztent rontgenképe

Az els6 farasztovizsgalati modszer az érben jelent-
kez0 hajlito igénybevételt szimulalja. A sztenteket egy
12-15 centiméter hosszi mianyag csobe helyezziik. A
csO egyik végét stabilan rogzitjiikk, a masik végét egy
excenter tarcsdhoz csatlakoztatjuk. Az excenter tarcsa
elfordulasa a milanyag csé hajlitasat eredményezi,
amelynek kovetkeztében a csében elhelyezett sztentek
is hajlitast szenvednek. A cs6 mozgésa a sziv koszo-
riereinek szisztolés fazisban torténd mozgasat szimu-
lalja (3. abra).



3. abra. A milanyagcso és a koszoruér
elmozdulasanak szélsé fazisai

A masodik farasztovizsgalati modszer az érfalban
jelentkezé — a pulzusnak megfelelé — liikteté mecha-
nikai terhelést szimulalja. A sztenteket egy minimum
160 centiméter vizoszlop nyomasa alatt helyezziik el
egy szilikoncsdben. Ez a vizoszlopnyomas megfelel a
koszorterekben 1évé 120 Hgmm-es nyomdsnak. A
vizoszlop aljan, a szilikoncs6hdz egy membranszi-
vattyut csatlakoztatunk, amely az alapnyomasra egy
szisztolés-diasztolés pulzalast ad 50 Hz frekvenciaval.

A harmadik moddszernél a berendezés egy ultra-
hangos tisztit6 és a belehelyezett tivegtolcsér. A tiszti-
toban viz van, ebbe allitjuk bele a tdlcsért, amely re-
zonatorként koncentralja az ultrahang energidjat a tol-
csér csO szakaszara, amelybe sztenteket helyeziink el
(4. abra). A feszesen 16 sztentre hat a berendezéssel
kivaltott terhelés 35 kHz frekvenciaval.

4. abra. Az iivegtolcsér a benne lévo sztenttel

3. Eredmények

A tagulasi jellemzok mindkét modszerrel vizsgalt
sztenteknél (2-2 darab) az elvarasoknak megfeleld, a
gyartok altal megadott értékek koriil mozogtak (radialis
visszarugozas 2,7-6,0%, tagulasi rovidiilés 0-4,13%).

A Guidant Multi-Link Zeta sztent atmérévaltozasai a
feltagitas k6zben
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5. dbra. A Guidant Multi-Link Zeta sztent
dtmérévaltozdsai a proximalis, a medialis és
a disztalis szelvénynél feltagitas kézben

A Terumo Tsunami sztent radialis
visszarugo6zasa
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6. abra. A Terumo Tsunami sztent radidlis visszarugozdsa a
proximalis, a medidlis és a disztalis szelvénynél

A farasztovizsgalatok kovetkeztében a
koszoruérsztenteken nem keletkeztek makroszkopikus
sériilések, az implantatumok megtartottak egységessé-
giiket, nem tortek el.

Az els6 féarasztovizsgalati moddszerrel hajlito

igénybevételnek kitett a sztentek feliiletén a faradas
nyomai kis mértékben jelentkeztek, a kritikus helye-
ken a feliilet egyenetlenné valt, a szemcsehatarokon
kigytrodések keletkeztek.
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7. abra. A tipikus faradasi nyomok a feliileten: lyukak, csu-
szasi vonalak és a kirajzolodott szemcsehatdarok 1000% na-
gyitasban

A masodik farasztovizsgalati modszerrel az érfal-
ban jelentkez6 — a pulzusnak megfelelo — liiktetd
mechanikai terhelésnek kitett bevonat nélkiili sztentek
ugyan szenvedtek kis mértékli alakvaltozdsokat — cst-
szasi vonalak és szemcsehatarok megjelenése —, de
ezek egy része a koszoriérsztentek feltagitasakor is
keletkezhettek, nem teljesen a vizsgalatnak koszonhe-
téek. A feliiletek egyenletesek, épek maradtak. A be-
vonatos sztentek esetében is latni lehetett a feliileten
csuszasi vonalakat és szemcsehatarokat, de a bevona-
tok megtartottak egységességiiket.
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8. abra. A Boston Scientific Express2
sztenten keletkezett alakvaltozasi nyomok
860 nagyitasban

A harmadik farasztovizsgalati modszernél, az ult-
rahanggal farasztott bevonat nélkiili koszoruérsztentek
feliiletén nem vagy csak kis mértékben lehetett a vizs-
galatnak tulajdonithatd valtozasokat tapasztalni. A
el6tti allapotukhoz képest stirlibben jelentek meg csu-
szasi vonalak és rajzolodtak ki a szemcsehatarok. Az
ezzel a mddszerrel vizsgalt bevonatos koszoriérsztent
legnagyobb alakvaltozasnak kitett helyein a karbon
bevonaton parhuzamos repedések keletkeztek, a bevo-
nat megtoredezett, nem maradt egységes, levaltak be-
161e kisebb részek (9. abra).
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9. abra. Rpedés a bevonaton és kisebb levéldsok a bevo-
naton 16000% nagyitasban

4. Koszonetnyilvanitas

Ezaton szeretnénk koszonetet mondani Major Laszlo-
nak, Puskas Zsoltnak, Szabé Barnabasnak, Albrecht
Katalinnak, Hrotké Istvannénak, Portké Mihalynak és
Kovacs Roébertnek munkankban nyujtott segitségii-
kért.
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