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Целью исследования явилось обоснование конструкции самораскрывающегося транскатетерного протеза 
клапана аорты на основе биоматериала, стабилизированного диглицидиловым эфиром этиленгликоля, с 
использованием численного моделирования и серии натурных экспериментов с рабочими прототипами для 
определения состоятельности предложенных конструктивных решений. Материал и методы. В работе 
использовали численные компьютерные модели разрабатываемого протеза клапана аорты, предназначен-
ного для транскатетерной имплантации, а также прототипы наиболее перспективных концептов для серии 
натурных испытаний. Компьютерные трехмерные модели подвергали численному анализу в среде Abaqus/
CAE (Dassault Systemes, Франция) на основе метода конечных элементов с итеративной оптимизацией 
дизайна и повторным проведением численных экспериментов. Физические прототипы транскатетерного 
протеза подвергали серии механических испытаний на осевое и радиальное сжатие, а также испытаниям 
на гидродинамическом стенде Vivitro (Vivitro Labs, Канада) в условиях имитации нормального потока. 
Все исследования проводили в сравнительном аспекте с аналогичным транскатетерным протезом клапана 
аорты (контроль) – биопротезом CoreValve™ (Medtronic, Inc., США). Результаты. Компьютерное моде-
лирование демонстрирует значения напряженно-деформированного состояния, существенно не превыша-
ющие критических уровней (628 и 756 МПа против порогового значения 1080 МПа) для двух основных 
концептов опорных каркасов. Усталостная прочность на основе вычисления среднего и переменного 
напряжений, соответствующих нормо- и гипертоническим состояниям на основе диаграмм Гудмана, не 
выявила превышения пороговых значений – области разрушения после 200 млн циклов. Гидродинамиче-
ские характеристики рабочих прототипов, изготовленных на основе компьютерных моделей, соответствуют 
данным тестирования клинического биопротеза CoreValve™: полученная эффективная площадь отверстия 
составила 1,97 см2, средний транспротезный градиент 8,9 мм рт. ст., объем регургитации 2,2–4,1 мл/цикл в 
зависимости от модели прототипа. Заключение. В целом проведенные экспериментальные работы показа-
ли состоятельность концептов, в т. ч. с позиции реализации створчатого аппарата на основе ксенотканей, 
обработанных диглицидиловым эфиром этиленгликоля.
Ключевые  слова: транскатетерный протез,  аортальный  стеноз, метод конечных  элементов, 
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ВВедеНие
Транскатетерное протезирование аортального 

клапана (TAVR) – мини-инвазивный подход, по-
лучивший в последнее десятилетие значительное 
распространение, предназначенный для пациентов 
с аортальным стенозом высокого риска, которым не 
показано оперативное протезирование вследствие 
значительных рисков, обусловленных коморбиднос-
тью и возрастом реципиента. Будучи гораздо менее 
инвазивным, чем хирургическая альтернатива, TAVR 
позволяет сократить период реабилитации и обеспе-
чить лечение аортального стеноза пациентам высо-
кого и среднего риска [1].

Общим для всех устройств TAVR, одобренных 
FDA и CE, является материал створчатого аппарата, 
который изготовлен из химически фиксированного 
глутаровым альдегидом лошадиного или свиного 
перикарда. Тем не менее существующий пул дис-
функций протезов на основе данного вида консерва-
ции – прежде всего кальцификация [2] и структурная 
дегенерация [3] – не позволяет говорить о значитель-

ном сроке функционирования таких протезов, а зна-
чит, возможности применения для групп пациентов 
низкого риска [4], для которых сроки работы протеза 
должны быть больше. Среди методов стабилизации 
ксенотканей для сердечно-сосудистой хирургии на 
территории России высоко зарекомендовал себя ди-
глицидиловый эфир этиленгликоля, который за счет 
химической структуры более устойчив к кальцифика-
ции [5], а клинические результаты применения про-
тезов клапанов сердца на его основе подтверждают 
длительность его функционирования [6]. Потенци-
ально конструкции TAVR на основе данного вида 
стабилизации должны не уступать существующим 
протезам на основе глутарового альдегида с пози-
ции механических свойств и гемодинамики. В на-
стоящей работе представлено экспериментальное 
обоснование конструкции самораскрывающегося 
транскатетерного протеза клапана аорты на основе 
биологического материала, стабилизированного диг-
лицидиловым эфиром этиленгликоля.
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Objective: to justify the design of a self-expanding transcatheter aortic valve prosthesis based on a biomaterial 
stabilized with ethylene glycol diglycidyl ether using numerical simulation and a series of field experiments with 
working prototypes to determine the consistency of the proposed design solutions. Material and methods. Nu-
merical computer models of a developed aortic valve prosthesis intended for transcatheter implantation, as well as 
prototypes of the most promising concepts for a series of field tests, were used in the work. Computer 3D models 
were subjected to numerical analysis in the Abaqus/CAE environment (Dassault Systemes, France) based on the 
finite element method with iterative design optimization and repeated numerical experiments. Physical prototypes 
of the transcatheter prosthesis were subjected to a series of mechanical tests for axial and radial compression, as 
well as tests on a Vivitro hydrodynamic stand (Vivitro Labs, Canada) under simulated normal flow. All studies were 
carried out in a comparative aspect with a similar transcatheter aortic valve prosthesis (control), the CoreValve™ 
bioprosthesis (Medtronic, Inc., USA). Results. Computer simulation demonstrates the stress-strain state values 
that do not significantly exceed the critical levels (628 and 756 MPa versus the threshold value 1080 MPa) for 
two basic concepts of support frames. The fatigue strength based on the calculation of the mean and alternating 
stresses corresponding to normo- and hypertensive states based on the Goodman diagrams, did not reveal any 
evidence that the threshold values (destruction area after 200 million cycles) were exceeded. The hydrodynamic 
characteristics of working prototypes made on the basis of computer models correspond to the testing data of 
CoreValve™ clinical bioprosthesis: the effective orifice area was 1.97 cm2, the mean transprosthetic gradient was 
8.9 mm Hg, the regurgitant volume was 2.2–4.1 mL per cycle depending on the prototype model. Conclusion. 
Generally, experiments carried out showed the consistency of the concepts, including from the point of view of 
implementation of the leaflet apparatus based on xenogeneic tissues treated with ethylene glycol diglycidyl ether.
Keywords:  transcatheter  prosthesis,  aortic  stenosis,  finite  element method,  fluid dynamics,  numerical 
simulation.
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МАтериАл и МетОды
Входные данные проектирования

На основании исследований особенностей и ре-
зультатов TAVR, анализа конструктивных решений 
существующих транскатетерных клапанов и их недо-
статков (анализ литературы современного состояния) 
[7, 8], анализа новых экспериментальных протезов 
[9, 10], а также анализа требований регулятора были 
определены базовые характеристики дизайна меди-
цинского изделия. Основные предпосылки для про-
ектирования дизайна протеза клапана аорты:
‒ концепция протеза представляет собой опорный 

каркас по типу стента, на который монтированы 
три симметричные створки из биологического 
материала и облицовка в приточной зоне;

‒ конструктивно протез состоит из взаимосвязан-
ных трех зон, обеспечивающих функции: 1) фик-
сации в просвете фиброзного кольца или протеза 
с дисфункцией; 2) сохранения симметричной 
геометрии створчатого аппарата и возможности 
его смыкания; 3) обеспечения фиксации в облас-
ти синотубулярного сочленения с поддержанием 
геометрии створчатого аппарата неизменной;

‒ технологией для опорного каркаса было выбрано 
использование самораскрывающейся конструк-
ции на основе сверхэластичного сплава никелида 
титана; такое решение, высоко зарекомендовав-
шее себя в клинической практике TAVR, дополни-
тельно не потребует разработки сложной системы 
доставки, как в случае альтернативного решения – 
баллонной имплантации;

‒ створчатый аппарат протеза должен не препят-
ствовать упаковке в систему доставки, следова-
тельно, обладать минимальной толщиной при со-
хранении достаточной прочности и обеспечения 
необходимой зоны смыкания (кооптации), что 
обеспечивается использованием ксеноперикарда 
свиньи, стабилизированного диглицидиловым 
эфиром этиленгликоля.
Исходная геометрия опорного каркаса должна 

позволять осуществлять лазерную резку из трубки 
малого диаметра 6 мм (18 Fr) для последующей упа-
ковки в систему доставки минимального профиля.

Концепты
Проектирование компонентов разрабатываемого 

протеза осуществляли путем серии численных экспе-
риментов для оценки основных функциональных ха-
рактеристик – радиальных сил, напряженно-дефор-
мированного состояния, усталостно-прочностных. 
Для этого были разработаны два первичных концепта 
опорного каркаса на основе стентов: «классической» 
и «наклонной» топологии ячеек. Основным отличием 
второго случая стал наклон трех рядов ячеек – двух в 
приточной зоне и одного в выводной. Такая особен-

ность предположительно должна обеспечить особую 
схему последующей предимплантационной упаковки 
в систему доставки – за счет скручивания опорного 
каркаса. Модели опорных каркасов, реализованные 
в виде двумерных разверток для последующего фор-
мирования объемов, строили в программном комп-
лексе проектирования (САПР) SolidWorks (Dassault 
Systemes, Франция).

численное моделирование
Полученные концепты подвергали численному 

анализу в среде Abaqus/CAE (Dassault Systemes, 
Франция) на основе метода конечных элементов с 
итеративной оптимизацией дизайна и повторным 
проведением численных экспериментов. Для этого на 
основе трехмерных моделей получали сетку шести-
гранных элементов типа C3D8 (трехмерным гексаго-
нальным элементом общего назначения, полностью 
интегрированным с 8 узлами, n = 105 тыс.). Иссле-
дование проводили для серии нагрузочных тестов.
1) Придание конечной формы опорному каркасу 

(рис. 1, а, б) от исходных 6 мм до финальной 
геометрии переменного диаметра, посадочно-
го типоразмера 25 мм для области, содержащей 
створчатый аппарат. Критерием состоятельности 
дизайна стало отсутствие элементов с высокими 
значениями напряжения, превышающими предел 
прочности материала (σ = 1522,4 МПа [11]).

2) Тест осевой жесткости приточной зоны (рис. 1, в) 
для оценки сил фиксации на 75% относительно 
исходного диаметра. Оценивали полученные кри-
вые «сила–деформация».

3) Тест радиального сжатия (рис. 1, в) для оценки 
силы, с которой устройство будет давить на фиб-
розное кольцо в имплантированном состоянии, в 
частности, в зоне прохождения проводящей сис-
темы сердца, т. е. зоне, ответственной за возник-
новение блокады левой ножки пучка Гиса.

4) Тест циклической усталости на основе диаграмм 
среднего и переменного напряжений – способ-
ности конструкции противостоять длительной 
знакопеременной нагрузке, продемонстрировал 
для итоговых моделей возможность работы без 
возникновения разрушения узлов при действии 
нормальных и повышенных патологических дав-
лений – до 160 мм рт. ст. (0,21 КПа).

Натурные эксперименты
Разработанные чертежи опорных каркасов легли в 

основу прототипов двух версий TAVR-протеза: одной 
на основе «классического» дизайна и двух – на ос-
нове «наклонного» (рис. 2, а). Изготовлены методом 
лазерной резки трубки никелида титана диаметром 
6 мм, толщиной стенки 0,5 мм с последующим прида-
нием конечной формы за счет термической обработ-
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ки с заданием температуры фазовой трансформации 
17 ± 3 °С и обработки поверхности – механической 
и электрохимической полировкой.

Полученные опорные каркасы подвергали серии 
механических испытаний на осевое и радиальное 
сжатие в сравнении с контролем – опорным карка-
сом биопротеза CoreValve™ (Medtronic, Inc., США) 
аналогичного типоразмера. Для этого помещали 
образцы в зажимы-плиты или радиальные захваты 
универсальной испытательной машины Zwick/Roell 
(Zwick/Roell, Германия) и производили сжатие на 
75% в осевом (рис. 3, а) и радиальном (рис. 3, б) 
направлениях, с регистрацией кривых «сила–дефор-
мация».

Для создания створчатого аппарата и облицовки 
были спроектированы лекала, по которым методом 
лазерного раскроя с использованием картирования 
по толщине ксеноперикарда свиньи, стабилизиро-
ванного диглицидиловым эфиром этиленгликоля, 
были изготовлены необходимые компоненты. Затем 
путем последовательного монтирования всех элемен-
тов протеза на опорный каркас с помощью швов по 
известным методикам изготавливали рабочие прото-
типы протезов (рис. 2, б) для гидродинамических ис-
пытаний в условиях натурного эксперимента на стен-
де. Исследование гидродинамических характеристик 
проводили в установке пульсирующего потока Vivitro 
(Vivitro Labs, Канада), в которой моделировали нор-

Рис. 1. Два первичных концепта опорного каркаса на основе стентов «классической» (а) и «наклонной» (б) топологии 
ячеек, компьютерные модели: исходная плоская развертка для раскроя лазерным станком; исходное состояние в виде 
трубки, аналогичное изготовленному; финальное состояние, полученное методом конечных элементов; в – пример 
численных тестов оптимизации конструкции: тест осевой жесткости с плитами; тест радиальной жесткости с цилин-
дрической поверхностью; диаграмма переменного напряжения для оценки циклостойкости

Fig. 1. Two primary concepts of a support frame based on stents «classical» (a) and «inclined» (б) topology of cells, computer 
models: initial flat sketch for laser cutting machine; initial state, similar to the manufactured one; final state obtained by the 
finite element method; в – an example of numerical tests for design optimization: axial stiffness test with slabs; radial stiffness 
test with a cylindrical surface; alternating stress diagram for evaluating cycle durability

а в

б
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мальный режим кровотока: ударный объем 70 мл, 
минутный объем 5 л/мин, давление 120/80 мм рт. ст. 
Результаты: эффективную площадь отверстия, мак-
симальный и средний транспротезный градиенты, 
объем регургитации фиксировали в течение 10 цик-
лов установившегося режима. В качестве контроль-
ных значений использовали коммерческий биопротез 
CoreValve™ 25-го типоразмера.

реЗУльтАты
численное моделирование

По итогам численного анализа нагрузочных тес-
тов были получены следующие характеристики.
1) Придание конечной формы опорному каркасу от 

исходных 6 мм до финальной геометрии перемен-
ного диаметра, до 22–31 мм с посадочным типо-
размером 25 мм не вызывали критического роста 
напряженно-деформированного состоянии узлов: 
среднее взвешенное значение напряжения узлов 
составило 341 (110–628) и 258 (53–756) МПа в 
зависимости от концепта при пороговом уров-
не = 1080 МПа, принятым как предел прочности 
никелида титана (рис. 4, б).

2) В ходе теста осевой жесткости (рис. 4, а) приточ-
ной зоны для оценки сил фиксации были получе-
ны значения от 11,3 до 17,1 Н в качестве суммар-
ной силы.

3) Тест радиального сжатия (рис. 4, а) продемонс-
трировал схожие выводы – радиальная сила для 
«классического» и «наклонного» концептов со-
ставила 12,4 и 16,8 Н соответственно, при не-
сколько более высоких значениях для биопротеза 
CoreValve™ (до 21,3 Н) [12].

4) Тест циклической усталости – показано, что воз-
никающие переменные напряжения не превыша-
ют 36–50 МПа. А средние колебания напряжения 
с учетом сформированного ранее напряженно-
деформированного состояния составляют 410–
513 МПа – ниже границы предела усталостной 
прочности (данные S-N кривых 400 МПа [13]).

Натурные эксперименты
Показано, что максимальная осевая сила в слу-

чае разрабатываемых опорных каркасов составила 
12,8–15,6 мм в зависимости от геометрии и в целом 
слабо зависела от зоны каркаса. Для случая контро-
ля – биопротеза CoreValve™ была показана четкая 
зависимость сил от участка протеза: для приточной 
зоны 12,4 Н, для выводной – 7,58 Н. Показано, что 
радиальная сила при сжатии на 75%, создаваемая при 
этом, для экспериментальных протезов также слабо 
зависела от зоны протеза, составив 11,6–17,0 Н, а в 
случае контроля варьировалась от 20,6 Н (приточная) 
до 8,1 Н (выводная). Во всех случаях была получена 
явная гистерезисная зависимость свойств каркаса 

при нагрузке и разгрузке – формирование специфи-
ческой петли кривой «сила–деформация», характер-
ной для никелида титана. Показано, что диапазоны 
сил, создаваемых опорными каркасами в натурном 
эксперименте, во-первых, сходятся с данными чис-
ленных экспериментов, что позволило верифици-
ровать компьютерное моделирование, во-вторых, 
хорошо согласуются со свойствами коммерческого 
протеза CoreValve™ – широко распространенного 
на территории РФ в клинической практике TAVR.

Количественные результаты гидродинамического 
исследования отражены в таблице.

ОБСУЖдеНие
Проектирование нового транскатетерного проте-

за клапана аорты представляет собой комплексную 
задачу, которая требует исследования и обоснования 

Рис. 2. Опорные каркасы и прототипы TAVR-протезов, 
содержащих створчатый аппарат и облицовку приточной 
зоны, двух концепций: на основе «классической» ячейки 
и «наклонной»

Fig. 2. Supporting frames and prototypes of TAVR-prosthe-
ses, containing a valve apparatus and facing of the inflow 
zone, of two concepts: based on the «classic» cell and «in-
clined»

«Классический» 
дизайн

«Наклонный» 
дизайн

а

б
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геометрии и свойств всех его компонентов – опор-
ного каркаса, створчатого аппарата и последующей 
валидации конструкции в сборе. Настоящее исследо-
вание демонстрирует анализ двух наиболее важных 
для TAVR рисков – чрезмерного давления на участки 

проводящей системы сердца в области фиброзного 
кольца и гемодинамическую эффективность. Первый 
аспект обуславливает возможность возникновения 
нарушений проводимости – прежде всего атриовен-
трикулярной блокады за счет механического сдав-

Таблица
Гидродинамические характеристики исследуемых протезов

Hydrodynamic characteristics of the studied prostheses
Показатель «Классический» «Наклонный» Контроль

Эффективная площадь отверстия, см2 2,17 ± 0,32 1,97 ± 0,21 2,34 ± 0,11
Максимальный транспротезный градиент, мм рт. ст. 13,9 ± 6,5 17,5 ± 8,8 10,4 ± 6,2
Средний транспротезный градиент, мм рт. ст. 7,1 ± 3,8 8,9 ± 4,3 5,1 ± 2,1
Объем регургитации, мл/цикл 2,2 ± 1,8 4,1 ± 2,3 2,8 ± 2,6
Примечание. Все данные представлены как среднее ± стандартное отклонение, рассчитанные за 10 циклов установив-
шегося гидродинамического режима.

Note. All data are presented as mean ± standard deviation, calculated over 10 steady-state hydrodynamic cycles.

Рис. 3. Постановка натурных экспериментов с прототипами опорных каркасов и рабочими прототипами протеза в 
сборе: а – исследование физико-механических свойств в универсальной испытательной машине на осевое сжатие; 
б – то же, для радиального сжатия; в – стенд для гидродинамических испытаний протезов; г – вид с приточной зоны 
прототипа протеза клапана, установленного в гидродинамический стенд; д – вид с выводной зоны на закрытый створ-
чатый аппарат

Fig. 3. Setting up full-scale experiments with prototypes of supporting frames and working prototypes of an assembled pros-
thesis: а – study of mechanical properties in a universal testing machine for axial compression; б – the same for radial com-
pression; в – stand for hydrodynamic testing of prostheses; г – view from the inflow zone of the prototype valve prosthesis 
installed in the hydrodynamic stand; д – view from the outlet zone to the closed flap apparatus

«Классический»

«Наклонный»

CoreValve™

а б в

д

г
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Рис.4. Результаты испытаний: а – натурная оценка физико-механических свойств в универсальной испытательной 
машине в сравнении с контролем – коммерческим биопротезом CoreValve™; б – численная оценка напряженно-де-
формированного состояния моделей опорных каркасов, черными стрелками обозначены узлы с максимальными зна-
чениями напряжения по Мизесу, белыми – с умеренными

Fig. 4. Test results: a – full-scale assessment of mechanical properties in a universal testing machine in comparison with a 
control – a commercial bioprosthesis CoreValve ™; б – numerical assessment of the stress-strain state of the support frame 
models, black arrows indicate nodes with maximum von Mises stress values, white – with moderate ones

а б

ливания, второй – развитие пара- и транспротезной 
регургитации за счет неплотного прилегания протеза 
к окружающим тканям или нарушений геометрии 
створок. Клинический опыт применения саморас-
крывающихся TAVR-протезов демонстрирует прева-
лирование именно этих двух эффектов в структуре 
осложнений данного вида протезирования [14].

Исследование механических свойств и напря-
женно-деформированного состояния – численное и 
натурное – демонстрирует состоятельность предло-
женных концептов. Возникающие внутренние силы 
(напряжение) не достигают критических значений, 
составляя значительно более низкие амплитуды даже 
для нагруженных узлов конструкции. Значение тако-
го «запаса прочности», с одной стороны, не вызывает 
риска разрушения участков протеза, даже при до-

полнительных нагрузках (изгибах при прохождении 
сосудистого русла пациента), с другой – дает воз-
можность для углубленной оптимизации конструк-
ции каркаса: изменения геометрических параметров 
ячейки, т. е. потенциального уменьшения диаметра 
протеза в предимплантационном состоянии – про-
филя системы доставки. Силы внешние, которые 
создает опорный каркас в радиальном и осевом на-
правлении, в значительной мере согласуются с кон-
тролем – клиническим биопротезом CoreValve™, 
который, несмотря на осложнения, обладает высокой 
доказательной базой своей эффективности. Возмож-
но предполагать, что предложенная конструкция бу-
дет демонстрировать схожие результаты фиксации в 
просвете клапана аорты. Концепты демонстрируют 
более низкие радиальные силы в области фиброз-
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ного кольца, что дает основание предполагать бо-
лее низкий риск сдавления проводящей системы. 
Однако данный тезис должен быть подтвержден 
расширенной серией экспериментов, в том числе, 
оценки надежности фиксации. Данные усталостного 
моделирования продемонстрировали незначительное 
изменение напряжения в цикле «систола–диастола» 
для обеих моделей, что свидетельствует о функцио-
нировании каркаса в области «бесконечного» ресурса 
и позволяет прогнозировать соблюдение требова-
ний, предусматривающих необходимость выдержать 
200 млн циклов «систола–диастола» без разрушения.

Гидродинамические характеристики in vitro – ос-
новной показатель эффективности работы биопроте-
за, в сравнительном аспекте демонстрируют в целом 
удовлетворительные результаты. Сравнение работы 
ксеноперикардиальных створок, стабилизированных 
глутаровым альдегидом (контрольный биопротез 
CoreValve™) и разрабатываемых концептов на осно-
ве материала, стабилизированного диглицидиловым 
эфиром этиленгликоля, подтвердило приемлемость 
последнего для TAVR-протезов. Количественные ха-
рактеристики – эффективная площадь отверстия и 
транспротезный градиент, определяющие открытие 
створчатого аппарата, свидетельствуют о достаточ-
ной эластичности и подвижности створок. Объем 
регургитации, сравнимый как с биопротезами для 
открытого вмешательства [15, 16], так и с контро-
лем, в свою очередь, подтверждает герметичность 
закрытия створок и создания плотного контакта с in 
vitro моделью фиброзного кольца.

ЗАКлЮчеНие
Проведенная серия исследований демонстрирует 

состоятельность разработанных концептов опорных 
каркасов, в т. ч. с позиции реализации створчато-
го аппарата на основе ксенотканей, обработанных 
диглицидиловым эфиром этиленгликоля. Валидация 
рабочих прототипов в установке гидродинамической 
оценки в сравнительном аспекте с клиническим об-
разцом аналогичного TAVR-биопротеза подтвердила 
удовлетворительные функциональные характеристи-
ки разработанных моделей.

Исследование выполнено за счет гранта Россий-
ского научного фонда проект № 18-75-10061 по теме 
«Исследование и реализация концепции роботизиро-
ванного малоинвазивного протезирования клапана 
аорты».
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