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Abstract

Besides the medical education, simulations became an attractive diagnostic method in some clini-
cal cases. Recent advances in computerized image processing bring new practices entitled as “pa-
tient specific simulation” to the agenda. One of the successful applications which examines hemo-
dynamic forces as a result of the interaction between blood flow and vessel wall constitutes the
topic of this study. In this study, the terms and laws which provided a theoretical basis for the he-
modynamic forces in circulatory system were evaluated from the biophysical point of view. With
this perspective, the concepts of fluid viscosity and blood flow in elastic vessel were emphasized.
The impacts of height and vessel diameter differences on flow conditions were discussed in terms
of Bernoulli and continuity laws. Viscosity effect and the other factors that may impede the fluid
flow were discussed in accordance with Poiseuille’s law. The relation between transmural pres-
sure and dilatation in elastic vessel was evaluated considering Laplace law. Then, the dynamic
forces in radial and axial directions occurring during fluid flow were defined. Clinically, it is im-
portant to know the interactions between blood and vessel wall endothelia. Current in-vivo me-
thods are not suitable for the measurements of spatial and temporal patterns of these interactions.
However, classical engineering method of computational fluid dynamics, recently, took place in
medical simulations that made it possible to calculate the hemodynamic parameters for every vo-
lume element defined in three-dimensional anatomically realistic vessel model. Patient specific
simulations that are believed to be the core of the future project of “clinical diagnostic expert sys-
tems” will be an important tool in prescribing patient specific treatment and in the assessment of
complication risks. With this perspective in this paper, we discussed the theoretical background
and elucidated the role of hemodynamic forces in vascular pathologies.
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E. Kiziltan

1. Giris

Hekimlik, diplomanin hak edilmesiyle birlikte mesleki girisimleri uygulama yetki ve sorumlulugunun kazanil-
dig1 6zel meslek gruplarindan biridir. Bu nedenle, beceri artirmaya yonelik pratik uygulamalar meslegin her
déneminde egitimin ayrilmaz pargasi olmus ve “Once zarar verme” (primum non nocere) ogretisi tartigilmaz
evrensel ilke olarak kabul edilmistir. Bu hassasiyet, ¢ok eski dénemlerden beri “benzetim” uygulamalarinin
kullanilmasi geregini dogurmustur. Dilimize benzetim olarak gevrilen “simulation”, gercek bir sistem ya da
stirece ait davranigin uygun aparatlar yardim ile taklit edildigi ve ¢ogunlukla da egitim amaciyla kullanilan bir
yéntem olarak bilinmektedir [1].

Gunumiz teknolojileri, biyolojik sistemlere ait davranis denklemlerinin ¢6zimiinii ve goérsel materyallere
doniistiiriilmesini ¢ok kolaylastirmistir. Bu gelismeler de, benzetim uygulamalarinin cesitliliginin giderek art-
masina neden olmaktadir. Yenilik¢i bir yaklagim olarak “etkilesimli benzetim”, tip egitiminde genis kullamim
alan1 bulurken [1] [2] klinik bazi uygulamalarda da, teshis ve tedavinin yonlendirilmesinde, ilgi ¢eken bir
yontem olarak karsimiza ¢ikmaktadir [3]. Yaygin olarak kullanilan sekliyle, benzetimlerde kullanicilar 6nceden
tanimlanmis veya senaryolastirilnus bilgi, soru, sorun ve durumlarla karsilasirlar. Bundan farkli olarak, yeni
teknolojiler “hastaya 6zel benzetim” (patient specific simulation) olarak isimlendirilen yeni uygulamalari giin-
deme tagimistir. Hastaya 6zel benzetimin basarili 6rneklerinden biri olan vaskiiler patolojilerde, kan akis
kosullarindaki degisimlerin nicel olarak ongdriilmesine imkan saglayan hemodinami uygulamalar1 bu calis-
manin konusunu olusturmaktadir.

Gliniimiizde, hastaya ait anjiyografi, bilgisayarli tomografi (CT), magnetik rezonans ve ultrasonografi go-
rintiileri kullanilarak vaskiiler yapilarin geometrik 6zelliklerinin belirlemesi ve sayisal 3-boyutlu (3D) damar
modellerinin hazirlanmasi miimkiindiir [4] [5]. Mithendislik biliminin uygulamalarindan biri olan “hesaplamali
akigkanlar dinamigi” (Computational Fluid Dynamics, CFD) yonteminin hazirlanan damar modeli {izerinde
calistirilmasi, vaskiiler yapilarda kan akis kosullar: ve kanin damar duvari ile etkilesimlerini nicel olarak belir-
leme ve tartisabilme imkani saglamistir. Vaskiiler patolojinin gelisimi ve komplikasyonlar ile ilgili 6ngoriide
bulunulmasi, tedavinin se¢imi ve planlanmasi, tibbi cihaz tasarimi ve optimizasyonu konularindaki yiiksek yon-
lendirme potansiyeli nedeniyle oldukga gugcli ve kabul goren bir klinik ara¢ olarak degerlendirilmektedir [4]-
[7].

Hastaya 0zel benzetim uygulamalari, damarin 3D ger¢ege yakin modelleri tizerindeki hemodinamik kuv-
vetleri tartismaktadir. Bu nedenle bu ¢alismada, vaskiiler patalojilerde kan akis kosullart ve damarin yeniden
sekillenmesine temel olusturabilecek kavram ve yasalar biyofiziksel yaklagimla tartigilmistir [8].

2. Teorik Arkaplan
2.1. Siireklilik Yasasi

Akig borusu geometrisi ve ile akis hizi arasindaki iligkiyi tanimlayan siireklilik yasasi (Equation (1)) kitlenin
korunumu ilkesini temel almaktadir. Bu yasa, viskoz bir akiskanin, silindirik bir akig borusunun farkli yari-
caplara (ry, rp) sahip iki noktasindan birim zamanda gegen hacminin (Qj, Q) sabit olmasini gerektirmektedir
(Sekil 1). Buna gore, herhangi bir nedenle damar ¢apmin daraldigi yerde kan akis hizinda (v;) artis beklen-

melidir.
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Sekil 1. Cap1 ne olursa olsun bir borunun herhangi iki noktasinda debi (Q)
sabittir. Borunun kesit alanindan (A) birim zamanda (t) gecen sivinin hacmi
olarak tanimlanan debi formiilii gizli olarak ¢ap (r) ve akis hiz1 (v) parame-
trelerini igermektedir.
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2.2. Bernoulli Yasasi

Akig borusu geometrisi, ylikseklik farkliliklari, akigkanin basinci ve akis hizi gibi parametreleri enerjinin
korunumu prensibi ger¢evesinde tartisan bu yasa, akigkanin i¢ siirtiinmelerini g6z 6niine almaz. Bu kosulda, P
basing, p yogunluk, g yercekimi, h yiikseklik, v akis hiz1 olmak tizere, akis borusunun farkli iki noktasinda birim
hacim akigkanin sahip olacagi toplam enerjilerin birbirine esit olmasi beklenir (Equation (2)). Dolayisiyla
Bernoulli yasasi, toplam enerjinin bilesenleri olan basing, potansiyel ve kinetik enerji terimlerinin birbiri
arasindaki doniistimlerini tartismaktadir (Sekil 2(a)).

1 1
P+ PO +5 PV = P, + pah, + v @)

Bernoulli yasasinin, akis borusunun birbirinden farkli ii¢ 6zel durumundaki ¢oziimleri klinik olarak anlamli
degerlendirmeler yapilmasina neden olmaktadir.

1) ki nokta arasinda yiikseklik farkinin olmadig1 6zel durum (h; = h,): Damar capmin daraldig: noktada (r»)
kan akis hizindaki (v;) artis kinetik enerji bileseninde artisa neden olacaktir. Toplam enerjinin degismezligi
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Sekil 2. (a) Sekildeki gibi bir damarin herhangi bir noktasinda birim hacimdeki akigkanin toplam enerjisi, P basing, p
yogunluk, g yercekimi, h yikseklik, v akig hizi olmak {izere basing, potansiyel ve kinetik enerji terimlerinin toplami kadardir.
Akiskani farkl iki noktada sahip olacag enerji toplamlari birbirine esit ve sabittir; (b) Iki nokta arasinda yiikseklik farkinin
olmadig 6zel durum (h; = hy); (c) Iki nokta arasinda cap farkinin olmadig 6zel durum (r; = r); (d) iki nokta arasinda
yiikseklik ve ¢ap farklarinin olmadigi 6zel durum.
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kurali geregince, bu noktadaki basing enerjisinde (P,), kinetik enerjideki artis oraninda azalma beklenmelidir
(Sekil 2(b)). Basing diismesi, arter dallanma bolgelerinde yan dal kanlanmasinda azalmaya neden olacagindan,
cikan aortada koroner arter orifisleri civarinda gézlenen boyle bir durumun fatal seyreden sonuglar1 s6z konusu-
dur.

2) Iki nokta arasinda ¢ap farkinin olmadig1 6zel durum (r; = r,): Sadece yiikseklik farklarinin séz konusu
oldugu bu durumda, Bernoulli yasasi Pascal yasasina doniisiir (Sekil 2(c)). Bu yasaya gore, farkl yiikseklikteki
iki nokta (h;, h,) arasindaki basing farki (AP) esas olarak yiikseklik farki (Ah= h, — h;) tarafindan belirlenir. Bu
nedenle, kalp seviyesinden yukardaki bolgelerde kan basinci daha diisiik dl¢iiliir.

3) iki nokta arasinda yiikseklik ve cap farklarmin olmadig1 6zel durum: Bu 6zel durumda Bernoulli yasasi,
akis borusunun birbirinden uzak iki notasindaki birim hacim akigkanin sahip olacagi basing enerjilerinin esit (P
= P;) olmasim gerektirmektedir (Sekil 2(d)). Ancak, gegerli olmadigi deneysel olarak gosterilen bu esitlik,
Bernoulli yasasinin akigkanin viskozitesini (77) dikkate almamasindan kaynaklanmaktadir. Viskozitenin de
hesaba katildig1 durumda iki nokta arasinda olusan basing farki (AP) Poiseuille yasasi ile tanimlanmigtir.

2.3. Poiseuille Yasasi

Sekil 2(d) deki gibi silindirik bir akis borusunda akan viskoz bir akigkanin, birbirinden “I” kadar uzakta iki
noktasi arasinda olusan basing farki (AP), akigkanin i¢ siirtlinmelerinin neden oldugu 1s1 enerjisine doniisiimii ile
aciklanmaktadir. Sabit bir debiyle (Q) akisin siirdiigli durumda 1siya doniisen enerjinin miktari, Poiseuille tara-
findan tanimlandig gibi, akig direnci (R) ile dogru orantilidir (Equation (3)). # viskozite, | akig borusunun boyu
olmak iizere akis direnci agirlikli olarak yarigap (r) tarafindan belirlenmekte olup capr yaritya diisliren bir
daralma akiga gosterilen direngte 16 kat artisa neden olacaktir (Equation (4)). Dolasim sisteminde debi azal-
masina neden olabilecek boyle bir durum, kalbin etkinligini artirarak debideki kayb1 telafi edecek miktarda ek
bir basing enerjisinin kana aktarilmasini gerektirecektir.

AP

Q= Y 3)

r=81 @)
tr

2.4. Viskozite EtKisi

Silindirik bir akis borusunda, i¢ ice tabakalardan olustugu varsayilan hipotetik viskoz bir akigkanin tabakalari,
laminer akis kosullarinda birbirine paralel seyretmektedir (Sekil 3(a)). Bu kosullarda tabakalar arasinda olusan
akiga ters yondeki siirtiinme kuvvetleri (F) akigkanin viskozitesi (7) ile iligkilidir (Sekil 3(c)). Viskozite, bu
nedenle, laminer akis kosullarinda akigskanin bizzat kendisinin akisa gdsterdigi direngenligin bir ifadesi olarak
degerlendirilmektedir. Geometri kurallar1 geregince, silindirik akis borusundaki viskoz akiskanin tabakalari
arasindaki siirtiinme ylizey alanlar (S) ¢evreden merkeze dogru giderek azalmaktadir. Akis borusunun merke-
zine dogru tabakalar arasinda olusan siirtinme kuvvetlerinde (F) de azalmaya neden olan bu durum, her bir

——
> Vinin P

(b) ©

Sekil 3. (a) I¢ ice tabakalardan olustugu varsayilan hipotetik bir akiskanm akis sirasmdaki sematik gosteri-
mi; (b) Yarigap (r) dogrultusundaki hiz gradiyenti (dv/dr); (c) Distan ige silindirik tabakalarn siirtiinme
yiizey alanlari (S) ve tabakalar arasinda olusacak siirtiinme kuvvetinin (F) degisimi.
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tabakanin farkli bir akis hizina (V) sahip olmasi ile sonuglanmaktadir. Akis hizinda yarigap dogrultusundaki bu
degisim “hiz gradiyenti” (shear rate, SR) olarak adlandirilmaktadir. Merkezdeki tabaka en yiiksek hiza sahip
olmak tizere, SR ¢evreden merkeze dogru parabolik bir degisim gostermektedir (Sekil 3(b)).

Genel olarak, akig yoniine ters yonde olusan siirtiinme kuvvetinin (F) yiizey alanina (S) oran1 “kayma gerilimi”
(shear stress, SS) olarak adlandirilir. Damar ile etkilesim halinde olan kanin en dis tabakasi ile damar arasinda
olugan SS, hemodinamik agidan 6zel 6neme sahip olup “duvar kayma gerilimi” (wall shear stress, WSS) olarak
adlandirilmaktadir. Calismalar, endotel hiicre davranisi lizerindeki dogrudan etkisi nedeniyle WSS’nin diger
hemodinami parametreleri kadar 6nemli olduguna vurgu yapmaktadir [9] [10].

SS’in, SR ve viskozite (7) ile arasindaki iliski Newton viskozite yasasi (Equation (5)) ile tanimlanmistir [8]
[11].

5= Kayma Ge.r|I|m.| (5)
Hiz Gradiyenti

Bu yasaya uyan hava ve su gibi ¢ogu akiskanin viskozluk katsayisi sabittir ve “Newtoniyen” akigkan olarak
degerlendirilir. Deneysel c¢aligmalar, kan gibi bazi akigkanlarin SS’indeki degisimler nedeniyle degisken bir
viskoziteye sahip olabilecegi ve bu nedenle de “Newtoniyen olmayan” akiskanlar adi altinda bagka bir grupta
degerlendirilmesi gerektigini gostermistir [8] [12]. Ancak, aorta gibi blyik damarlarda viskozite etkisinin ihmal
edilebilecek diizeyde olmasi nedeniyle, pratik amaclarla ¢ogu hemodinami hesaplamalarinda kan newtoniyen
akiskan olarak kabul edilmektedir [8] [11].

2.5. Laplace Yasasi

Hemodinami agisindan 6nemli olan bu yasa (Equation (6)), belirli bir “transmiiral basing” (Py) etkisinde damar
gibi esnek bir akig borusunun g¢eperinde olusacak “gerilme kuvveti” (T) ve yarigapt (r) arasindaki iliskiyi
tamimlamaktadir (Sekil 4).

T=FRr (6)

Yasaya gore, ¢ap1 biiyiikk olan damar ¢eperlerinde daha biiyiik bir biiylik bir gerilme kuvveti (T) olusmasi,
damar deformasyonlar1 agisindan biiyiik damarlari daha riskli kilmaktadir. Bu da biiyiik yaricapli damar
duvarinin daha saglam yapida olmasinin gerekgesini olugturmaktadir [8]. Aksi durumda, aymi biiyiiklikteki
gerilme kuvveti duvart zayiflamis damar ¢apinda daha fazla genislemeye (dilatasyon) neden olarak transmural
basinct dengelemeye calisacaktir.

SS ve gerilme kuvveti gibi damar duvarmma dogrudan etkili kuvvetler, pulsatil kan akiminin neden oldugu
zamansal degisimlerin olusturdugu kuvvetleri de iceren bir karaktere dontigmektedir. Dolayisiyla, damar
limenini déseyen endotel tabakasi siklik ve transiyent karakterde statik olmayan karmasik bir mekanik yiik
etkisinde kalmaktadir. Son zamanlarda, bu yiikiin aterogenez etiyolojisindeki olas1 etkisini arastiran ¢aligmalar
dikkat cekmektedir [3] [13]. Bu ¢alismalarda, hemodinamik kuvvetlerin damar endotel aktivitesinin diizenlen-
mesinde, damar geometrisinin yeniden sekillenmesinde (anevrizma) ve ateroskleroz gelisiminde etkili oldugu
bildirilmektedir [13] [14].

T r
. s
AT /P,

Sekil 4. Damar gibi silindirik (r) yaricapli esnek bir borudaki transmural
basinci (P;) dengelemek i¢in damar duvarinda olusan gerilme kuvveti (T).
Gerilme kuvveti, damar boyunca agilan bir kesigin uglarini bir arada tuta-
bilmek igin, birim uzunluk basina uygulanmasi gerekli kuvvete karsiliktir.
Pehlivan, F. den (8) degistirilerek aktarilmugtir.
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3. Tartisma

Deneysel fizyolojik ¢aligmalar, kan basinci, gerilme kuvveti ve WSS gibi hemodinamik parametrelerin anevriz-
ma gelisiminin, kan akis debisi ve akis hiz1 gibi gibi faktorlerin de aterosklerotik patolojilerin izlenmesindeki
onemine vurgu yapmaktadir [15] [16]. Kan ile damar duvari arasindaki etkilesimlerin uzaysal dagilimlarinin
yant sira pulsatil kan akiminin bu etkilesim iizerindeki transiyent etkisinin de biliniyor olmasi klinik agidan
onem tasimaktadir. Bunun yaninda, tedavi planlarinin yapilmasi ve cerrahi ya da girisimsel tedavilerin olasi
sonuglart ile ilgili 6ngoriilerin olusturulmasi agisindan da bu parametrelerin biliniyor olmasi énemlidir [10] [17].
Ancak, mevcut iv-vivo yontemler ile basta SS olmak {izere, hemodinamik parametreleri 6lgmek miimkiin
olmadig1 gibi uzaysal ve zamansal dagilimlari ile ilgili bilgi edinmek i¢in de bu yontemler yeterli degildir [15].
Bu nedenle, son zamanlarda hemodinamik parametrelerin hasta {izerinde dogrudan 6l¢iilmesine yonelik minimal
invazif yontemler gelistirmesi yoniinde multidsipliner bir motivasyon dikkat ¢ekmektedir [5] [10] [17].

Giinlimiiz teknolojisi bu diizeyde yiiksek ¢ozliniirlikkte 6l¢iim yapilmasina uygun degildir. Ancak, klasik bir
mithendislik uygulamast olan CFD, in-vivo ol¢iime gerek duyulmaksizin, damarda tanimlanan her bir hacim
eleman icin, ilgili parametrelerin hesaplanabildigi bilgisayar tabanli bir aragtirma yontemi olarak tibbi uygula-
malar arasinda yerini almis bulunmaktadir [4]-[7]. Ozellikle aorta ve serebral arterlerde oldugu gibi, ciddi
komplikasyonlarla seyreden damar darliklar1 ve dilatasyonlarindaki gelisimin degerlendirilmesine yonelik klinik
arastirmalar giderek artmaktadir [9] [10]. Gelecekte yayginlasmasi ongoriilen “klinik tani uzman sistemleri”
hedefinin niivesini olusturduguna inanilan bu aragtirmalarin, hastaya 6zel tedavi plani gelistirilmesi ve komp-
likasyon risk degerlendirmesinde, yonlendirici sonuglari olacagi beklenmektedir.
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