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Resumo

SILVA, Bruno Utiyama, Avaliacdo e Aperfeicoamento de uma bomba de sangue Apice
Ventricular para assisténcia cardiaca, Campinas,: Faculdade de Engenharia Mecanica,

Universidade Estadual de Campinas, 2012. 91 p. Dissertagdao (Mestrado).

Neste trabalho, foi realizado um estudo experimental de uma Bomba de Sangue Apice
Ventricular (BSAV) para sua andlise como um dispositivo de assisténcia ventricular. Este estudo
faz parte do desenvolvimento desta bomba e serviu como fundamentacao na evolugdo do projeto.
A BSAV ¢ uma bomba de sangue centrifuga de fluxo continuo, para ser utilizada como
dispositivo de assisténcia ventricular em pacientes com doengas cardiacas cronicas. Foi realizado
um estudo de posicionamento anatdomico, onde a bomba foi implantada em um coracdo de um
porco e ndo foram encontrados indicios de possiveis danos aos tecidos e 6rgdos circunvizinhos.
Em seguida, foi feito um ensaio experimental, onde foi comparado o desempenho de protétipos
com caracteristicas distintas, visando sua otimizacdo em relacdo ao desempenho hidrodinamico.
Também foi realizado um estudo para avaliagdo do trauma as células do sangue causado pela
acdo da bomba, no qual os resultados mostraram um baixo dano as células. A seguir, foi feito
estudo com um protétipo conectado em um simulador cardiovascular hibrido (matemético e
fisico), onde este prototipo as condi¢des simuladas de um sistema cardiovascular com
insuficiéncia cardiaca. Com a BSAV conectada ao sistema obteve-se, uma melhora no fluxo de
sangue, frequéncia cardiaca e pressdo aortica. Os resultados indicam que a BSAV ¢é adequada
para aplicacdo como dispositivo de assisténcia ventricular esquerda e € uma alternativa

promissora no tratamento de pacientes com doengas cardiacas cronicas.

Palavras Chave: Orgdos Artificiais, Coragdo — Ventriculos, Sangue — Circulacdo Artificial —

Comunicagdo, Avaliagdo Funcional.
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Abstract

SILVA, Bruno Utiyama, Evaluation and Improvement of an Apic-Aortic Centrifugal Blood Pump
for Cardiac Assist, Campinas,: Mechanical Engineering Faculty, State University of

Campinas, 2012. 91 p. Dissertation (Mastership).

In this work an experimental study was realized with the Apico-Ventricular Blood Pump
(AVBP) used as a ventricular assist device. This study is part of the device’s development and the
results were used for project evaluation and improvement. AVBP is a continuous flow centrifugal
blood pump for ventricular assistance in chronic cardiac patients. Initially, an anatomic study was
performed, in this study an AVBP prototype was implanted in a corpse of a pig, the clinical staff
appointed, none damage to the nearby tissues and organs due to the contact with the device.
Following step consists in an experimental hydrodynamic performance test. For this test the
prototypes used had distinct specific construction characteristics variations among themselves,
for device optimization, the performance of these different prototypes were compared, and the
prototypes which presented a better performance had their characteristic adopted in the project. A
study to determine the traumatic effect of the pump on blood cells was conducted, the results
showed low damage to the blood cells. A hybrid mock loop circulation system (mathematical and
physic) where the pump, was connected to a system with heart disease, was used. When the
AVBP was inserted in the system, cardiac output, heart rate and aortic pressure went to normal
values. All results indicated the performance of the AVBP as ventricular assist device, an

alternative for treatment of patients with cardiac chronic diseases.

Key Words: Artificial Organs, Heart — Ventricles, Blood — Artificial Circulation —

Communication, Functional Circulation
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1 INTRODUGAO

No ano de 2008, conforme dados da Organizacio Mundial da Saide (OMS), foram
registrados 56 milhdes (30,5% do total) de 6bitos por doencas cardiovasculares (DCV) no

mundo, sendo assim a maior causa de mortes para aquele ano (OMS, 2008).

Nos Estados Unidos da América (EUA), os 6bitos por DCV corresponderam a 34,2% das
causas de mortes no ano de 2006 (JONES, 2009).

Um estudo publicado por Mensah e Brown, sobre o efeito das DCV na economia dos EUA,
apontou que em 2006 os custos das DCV, considerando os gastos do sistema de sadde e a perda

de produtividade, excederam 400 bilhdes de délares (MENSAH, 2007).

No Brasil, as DCV também estdo entre as maiores causas de mortes, conforme dados do
Ministério da Saide (MS). No ano de 2004, foram registradas 285.534 mortes por DCV, o que
equivale a 27,85% do total de ébitos (SVS, 2004).

Azambuja e colaboradores descrevem que no ano de 2004, os gastos com DCV foram de
R$ 11,1 bilhdes para o sistema de saide brasileiro, o que corresponde a 8% do total gasto pelo

pais com saide (AZAMBUIJA, 2008).

Mesmo com os avancgos na cardiologia e com o desenvolvimento de farmacos, o transplante
de coracdo € o tratamento mais adequado e em alguns casos, o Unico tratamento para pacientes

com DCVs cronicas progressivas, como a insuficiéncia cardiaca (IC).

No entanto, para a realizacdo de um transplante de coracdo, diversos fatores devem ser
satisfeitos para que o procedimento possa ser realizado com sucesso. Dentre estes fatores

encontram-se: a histocompatibilidade entre doador e receptor, razdes culturais e religiosas de



alguns grupos que ndo aceitam a doagdo de seus 6rgdos e o curto tempo de sobrevida de um

coragdo captado, que € de cerca de 5 horas (MARINHO, 2006; SILVA, 2011).

Coimbra em 2000 descreve que, de todos os Obitos, somente 1% apresentam morte
encefdlica antes da parada cardiaca, o que gera uma limitacdo de potenciais doadores

(COIMBRA, 2000).

No ano de 2007, foram realizados 2.140 transplantes de cora¢do nos EUA e o nimero de
pessoas que entraram para a lista de espera no mesmo ano foi de 3.112 (HRSA/OPTN/SRTS,
2011).

O registro da Associacdo Brasileira de Transplantes de Orgdos, (ABTO) aponta que 200
transplantes de coragdo foram realizados no Brasil em 2008, no fim do mesmo ano, 381 pessoas

estavam na fila para transplante cardiaco (ABTO, 2008).

O trabalho de Marinho sobre o tempo de espera para transplantes, relata que no Brasil, no
ano de 2006, o tempo minimo de espera para um transplante de coracdo era em média 1,59 anos,
enquanto que nos EUA o tempo médio era de 0,41 anos para brancos e de 0,36 anos para negros

(MARINHO, 2010).

Fiorelli, em 2008 descreve que a taxa de mortalidade de candidatos ao transplante cardiaco

varia entre 25% a 40%, considerando diversos centros mundiais (FIORELLI, 2008).

Nos EUA, a taxa de mortalidade de pacientes na fila para um transplante tem diminuido na
ultima década. O estudo de Johnson mostra que a taxa de mortalidade caiu de 199 por 1000
pacientes/ano na fila em 1999, para 170 por 1000 pacientes/ano na fila em 2008. Conforme
Johnson, este declinio na taxa de mortalidade, principalmente em pacientes com quadro

agravado, se deve ao aumento de uso da assisténcia circulatéria mecanica (JOHNSON, 2010).



A assisténcia circulatoria mecanica consiste no implante de uma bomba de sangue para
manter completa ou parcialmente a funcio de circulacdo de sangue, a pressdo arterial e o controle

da frequéncia cardiaca do coragdo natural.

As bombas de sangue de longa duracdo podem ser: um Coragdo Artificial Total (CAT)
(Figura 1.1A), quando substituem completamente o coracdo natural, ou um Dispositivo de
Assisténcia Ventricular (DAV) (Figura 1.1B), neste caso a bomba de sangue € implantada sem a
retirada do coragdo natural doente, que € mantido em funcionamento com a bomba trabalhando

em conjunto com o coracio, auxiliando no bombeamento do sangue (NOSE, 2003).

A B

Figura 1.1 - Dispositivos de assisténcia ventricular. A - Syncardia®, Coragdo Artificial Total da Texas
Heart Inc. B (Fonte: Texas Heart Inc.)- INCOR®, Dispositivo de Assisténcia Ventricular da Berlin Heart

Inc (Fonte: Berlim Heart Inc.).

Até o presente momento, existem seis DAVs aprovados para comercializagdo pelo Food
and Drug Administration (FDA") nos EUA, sdo eles: Novacor NIOOPC® (aprovado em 1998),
Thoratec VAD® (aprovado em 2004), Thoratec Heart Mate LVAS® (IP aprovado em 1995 e XVE
aprovado em 2001), Thoratec Heart Mate 1I-LVAS® (aprovado em 2008), Excor Pediatric
System® (aprovado em 2011) (FDA, 2011; PATEL, 2006). Nao existem registros de CAT

aprovados pelo FDA para comercializagao.

" FDA — Agéncia que entre outros, regulamenta o uso de dispositivos médico-hospitalares nos EUA.
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Segundo Oz, o custo médio estimado de um DAV nos EUA é de US$ 60.000,00 (OZ,
2003).

Considerando a predominancia das doencas cardiovasculares no Brasil € no mundo, as
dificuldades encontradas para realizacao de um transplante de coragdo e a situacdo dos pacientes
na fila para um transplante, iniciou-se o desenvolvimento de um dispositivo de assisténcia
ventricular com tecnologia nacional, como uma alternativa no tratamento de pacientes com

cardiopatias graves.

1.1 Desenvolvimento da Bomba de Sangue Apice Ventricular

No final de 2010, iniciou-se o projeto de um DAV, que recebeu o nome de Bomba de
Sangue Apice Ventricular (BSAV), por meio de uma parceria de diversos grupos de pesquisa,
entre eles: Universidade de Campinas, Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia (IDPC), Centro

Tecnoldgico da Marinha do Brasil e Universidade de Sao Paulo.

Os grupos do Centro Tecnoldgico da Marinha do Brasil e da Universidade de Sdao Paulo
trabalharam no atuador mecanico e na topologia do motor, em relagdo ao acoplamento magnético
e o circuito eletronico de controle. O grupo do IDPC estudou o dimensionamento do da BSAV, a
selecdo de materiais € os procedimentos de implante. O grupo da Universidade de Campinas

trabalhou na analise aplicada da BSAV como um dispositivo de suporte cardiaco.

1.2 Objetivos do Trabalho

O presente estudo teve como objetivo o suporte ao desenvolvimento da BSAV, por meio de

uma série de andlises experimentais de avaliacio da BSAV como uma bomba de sangue.



Com os resultados obtidos, foi realizada uma avaliacdo da eficiéncia da Bomba de Sangue
Apice Ventricular (BSAV) como um DAV, possibilitando também o conhecimento de

parametros da interacdo da BSAV com o organismo.

Ensaios realizados e objetivos especificos:

- Na etapa inicial de projeto foi realizada uma revisdo para selecdo das caracteristicas de
funcionamento juntamente com os outros grupos envolvidos, que teve como objetivo gerar os

requisitos iniciais para a constru¢cdo dos primeiros prototipos.

- Ap6s o dimensionamento inicial e construcio dos primeiros protétipos, foi realizado um ensaio
de posicionamento anatdmico em animais, com objetivo de observar possiveis problemas

relacionados ao local de implante ou as dimensdes do protétipo.

- Durante a fase final de dimensionamento foi feito um experimento para andlise do desempenho
hidrodindmico dos protétipos. Também foram comparados protétipos com variacdes geométricas
entre si, buscando a otimizacdo do desempenho. Este estudo também teve como objetivo a
analise o desempenho da BSAV em relacdo a sua aplicacdo com um dispositivo de assisténcia

ventricular (DAV).

- Os protétipos ja dimensionados foram submetidos a um teste In vitro para estudo da interagao
mecanica da BSAV com o sangue, cujo objetivo foi a obten¢do do valor padronizado da taxa de

destrui¢c@o das células do sangue pela agdo mecanica da BSAV.

- Em um simulador do sistema cardiovascular foi realizado um estudo das alteracdes fisioldgicas
de um sistema cardiovascular doente, submetido ao implante da BSAV. Este ensaio teve como

objetivo avaliar o potencial terapéutico da BSAV.



2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Historico do Desenvolvimento de Bombas de Sangue no Brasil

O primeiro registro de aplicacdo do suporte circulatério de que se tem conhecimento foi

realizado pelo francés LeGallois em 1812 (FUCHS, 2002).

Contudo, a primeira aplicacdo clinica de uma bomba de sangue, para assisténcia
ventricular, foi realizada pelo cirurgido americano Michael DeBakey em 1966. Foi utilizada uma
bomba pneumdtica pulsatil (figura 2.1), durante 10 dias, em uma paciente com insufici€éncia

cardiaca (IC) causada por deficiéncia nas valvulas mitral e adrtica (DEBAKEY, 2003).

Figura 2.1 - Desenho esquemético mostrando a bomba utilizada por DeBakey (DEBAKEY, 2003).

No Brasil, o desenvolvimento de bombas de sangue, para assisténcia ventricular, iniciou-se
na década de 90. O Instituto do Coracdo (INCOR) e o Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia
(IDPC), ambos no estado de Sao Paulo, iniciaram o desenvolvimento de DAVs pulsiteis,

pneumadtico e eletromecanico respectivamente (BENICIO, 1999; ANDRADE, 1999).



Em 1992, o IDPC também iniciou o projeto de uma bomba centrifuga para circulagdao
extracorpérea chamada de Spiral Pump® (figura 2.2). Este tipo de bomba ¢ utilizada somente
durante a cirurgia, quando hd parada induzida do coracdo e por um periodo médio de 6 horas em

média (ANDRADE, 1996; LEME, 2010).

Figura 2.2 — Spiral Pump® desenvolvida no Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia (LEME, 2011).

Kubrusly em 2000 realizou estudos In vitro, no Instituto do Coracio de Curitiba, durante o

desenvolvimento de um DAYV axial de fluxo continuo (figura 2.3) (KUBRUSLY, 2000).

Figura 2.3 — Dispositivo de assisténcia ventricular de Kubrusly (KUBRUSLY, 2000).



No periodo entre outubro de 2003 e abril de 2006, o dispositivo do Incor, chamado de
DAV-InCor (figura 2.4), foi implantado em sete pacientes, com duracdo de 14 a 42 dias (média
de 26,2). Cinco pacientes vieram a 6bito por infeccdo sistémica e faléncia miltipla de orgdos e

dois pacientes foram transplantados (GALANTIER, 2008).

Figura 2.4 — DAV-InCor (GALANTIER, 2008).

No periodo entre junho de 2002 e outubro de 2009, foram realizados 33 implantes em
bezerros (figura 2.5), com o DAV do IDPC, chamado de Coragdo Artificial Auxiliar (CAA),
com sobrevida médxima de 31 dias. Foram registrados dois 6bitos durante o implante e trés nas
primeiras horas do pds-operatério (DINKHUYSEN, 2011).

No final de 2011, foi aprovada pela Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CONEP) a
realizacdo de avaliacdes clinicas com o CAA em cinco pacientes. Estas avaliagdes devem ocorrer

durante os anos de 2012 e 2013.



Figura 2.5 — Coragao Artificial Auxiliar implantado em um bezerro.

2.2 Método de Implante e Posicionamento de Dispositivos de Assisténcia Ventricular

Como mencionado anteriormente, um Dispositivo de Assisténcia Ventricular (DAV) €
implantado sem a remog¢do do coragdo natural. O coragdo natural doente mantém a sua fungdo
cardiaca, conforme suas condi¢des permitirem. O DAV assume o suporte ao coracdo,

complementando as fung¢des cardiacas e mantendo os parametros do sistema cardiovascular.

O coragdo pode ser dividido em duas partes, direito e esquerdo. A parte direita €
responsavel pelo fluxo de sangue somente na circulacdo pulmonar, sendo a pressdo arterial
pulmonar de 8 a 20 mmHg em um adulto em média. A parte esquerda do coragdo faz a circulagdo
do sangue por todo o resto do organismo, sendo a pressdo sanguinea arterial sistémica de 80 a

120 mmhg em média em um adulto (MCGEE, 2009).

Cada uma das metades do coragdo € composta por um &trio € um ventriculo, sendo os

ventriculos responsdveis pela ejecdo do sangue na circulagdo e os atrios responsaveis pela ejecao
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do sangue para enchimento dos ventriculos (GUYTON, 1976). Deste modo, os ventriculos sdo
sujeitos a maiores esforcos em relacdo aos atrios. O apéndice C apresenta uma descri¢do da

fisiologia e anatomia cardiovascular.

Assim, o DAV pode ser implantado para assisténcia ao ventriculo esquerdo (DAVE)
(figura 2.6a), ao ventriculo direito (DAVD) (figura 2.6b) ou pode ser biventricular (DAVBIi), ou
seja, para assisténcia a ambos os ventriculos (KRISHNAMANI, 2010).

Figura 2.6 Desenho esquemético mostrando canula¢des de DAVs. a: DAVE - Dispositivo de assisténcia
ventricular esquerda, com canulacdo do dpice do ventriculo esquerdo (L'V apex) para a aorta (Ao). b:
DAVD - Dispositivo de assisténcia ventricular direita, com canulacdo do atrio direito (RA) para a artéria

pulmonar (PA) (Adaptado de: KRISHNAMANI, 2010).

Potapov em 2008, em um relato sobre a experiéncia com implante de 1026 DAVs no
periodo de 1987 a 2007, mostrou que 526 (50,5%) foram implantados no ventriculo esquerdo,
463 (47,9%) com um DAV em cada ventriculo e 22 (1,5%) no ventriculo direito (POTAPOV,
2008).

De acordo com o posicionamento quando implantado um DAYV pode ser classificado como:

paracorpéreo ou intracorpéreo. Um DAV paracorpdéreo permanece fora do corpo do paciente,
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conectado ao coracdo por canulas transcutineas, que atravessam a pele. Um DAV intracorpoéreo,
permanece dentro do corpo do paciente, existem relatos de DAVs intracorpdreos posicionados na

cavidade tordcica e na cavidade abdominal abaixo do diafragma (GRIFFIN, 2007).

2.3 Configuracdes e Tipos de Dispositivos de Assisténcia Ventricular

Nosé em 2003 classificou os DAV, de acordo com o tipo de fluxo em: pulsatil, com atuador

pneumadtico ou eletromecanico e de fluxo continuo, axial ou centrifugo (NOSE, 2003).

DAYV pulsétil pneumdtico: também sdo chamados de DAV de membrana livre (figura 2.7), que

utiliza ar comprido para movimentar uma membrana flexivel, promovendo a ejecdo do sangue.
Este tipo de DAV possui duas camaras isoladas entre si, uma com sangue e outra com ar

comprimido (MAIZATO, 1996).

Figura 2.7 POLVAD® Dispositivo de assisténcia ventricular pneumético da FRK Zabrze (Fonte: FRK
Zabrze).

DAV pulsatil eletromecénico: a membrana flexivel € fixada em uma placa metélica, chamada de

pusher plate. Esta pusher plate faz a eje¢cdo do sangue pelo movimento gerado por um motor

elétrico, como mostra a figura 2.8.
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Vélvula de saida

| Valvula de entrada

Placa metalica

| Membrana flexivel

Figura 2.8 Desenho esquemadtico de um dispositivo de assisténcia ventriculo pulsatil eletromecanico. A

seta vermelha posicionada na parte mével indica o movimento do motor transmitido para a pusher plate.

Ambos os tipos de DAV pulséteis fazem uso de um par de vdlvulas, localizadas na entrada

e na saida do dispositivo para controle do sentido do fluxo.

DAV de fluxo continuo axial: este tipo de DAV propulsiona o sangue pelo giro de um rotor com

aletas ou canais em espiral, dentro de uma carcaga cilindrica, como pode ser observado na figura
2.9. Normalmente, o rotor € fixado por um par de mancais, localizados na entrada e saida do

dispositivo.

A Estator

Carcaca cilindrica

Rotor

Figura 2.9 Desenho esquemético da MVAD® da Heartware® Inc. DAV de fluxo continuo axial. As setas

com contorno vermelho indicam o sentido do fluxo de sangue (Fonte: Heartware Inc.).

DAV de fluxo continuo centrifugo: assim como os DAV axiais, os DAV centrifugos (figura

2.10) impulsionam o sangue pelo giro de um rotor. No entanto, o rotor gera uma forca centrifuga

e a canula de saida do sangue € perpendicular ao eixo de rotacdo do rotor.
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Canula de entrada

Carcaca

Canula de saida

Aleta do rotor

Bobina

Figura 2.10 Desenho esquemdtico da Ventrassist®, DAV de fluxo continuo centrifugo da Ventracor Corp

(Fonte: Ventracor Corp.).

2.4 Descrigao dos Dispositivos de Assisténcia Ventricular Aprovados para Comercializagdo nos

Estados Unidos da América

Até que um DAYV esteja apto para comercializacdo, diversas etapas devem ser cumpridas,
como: ensaios In vitro e In vivo (em animais) e avaliagdes clinicas em pacientes. Conforme
descrito anteriormente, atualmente existem seis DAV aprovados para comercializacdo pelo
(FDA), a agéncia que controla a comercializacdo deste tipo de produto nos EUA. Este capitulo

apresenta uma breve descricao destes dispositivos (FDA, 2011; PATEL, 2006).

- Thoratec Heartmate LVAS IP® (Thoratec Corp.®, Pleasenton, EUA): Foi o primeiro DAV
aprovado pelo FDA, em 1995. E um DAV univentricular (DAVE ou DAVD), paracorpéreo,

pneumadtico, utilizado para ponte para transplante ou ponte para recuperacdo. A figura 2.11
mostra um desenho esquematico do dispositivo € do mddulo de acionamento (GEMMATO,

2005).
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Figura 2.11 - Thoratec Heartmate LVAS IP® da Thoratec Corp. Esquerda: Fotografia do dispositivo.
Direita: Desenho esquemdtico mostrando posicionamento e moédulo de acionamento pneumadtico
(Adaptado de: GEMMATO et al. Thirty-five years of mechanical circulatory support ate the Texas Heart
Institute. Tex Heart Inst J, 32: 168-177, 2005).

- Novacor N100PC LVAS® (Baxter, Oakland, EUA): DAVE pulsatil eletromecanico tipo “pusher

plate”, univentricular, projetado para ser posicionado na cavidade abdominal, abaixo do
diafragma. O dispositivo possui um cabo transcutaneo, que atravessa a pele do paciente e se
conecta ao controlador eletronico e as baterias do dispositivo (figura 2.12) (ROBBINS, 1999).

Recebeu aprovagao pelo FDA para comercializagdo em 1998.

Cabo transcutdneo Dispositivo
Bateria
Controlador
Bateria

Figura 2.12 - Novacor N100PC LVAS® da Baxter (Fonte: Baxter).
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- Thoratec Heartmate XVE® (Thoratec Corp. ®  Pleasenton, EUA): Este dispositivo foi aprovado

pelo FDA em 2001. E um DAVE eletromecinico, pulsitil, univentricular. A posi¢do para
implante é na cavidade abdominal abaixo do diafragma. O dispositivo possui um controlador

eletronico e uma bateria externos (figura 2.13).

Bateria

Linha da pele Respiro

Controlador

Figura 2.13 - Thoratec Heartmate XVE® da Thoratec Corp. ® Esquerda: Fotografia do dispositivo.

Direita: Desenho esquematico mostrando posi¢do de implante e componentes externos (Fonte: Thoratec

Corp.).

- Thoratec IVAD® (Thoratec Corp.®, Pleasenton, EUA): dispositivo pulsétil pneumatico,

univentricular, pode ser paracorpéreo ou intracorpéreo, utilizado como DAVE, DAVD ou
DAVBIi (figura 2.14), para pacientes pequenos ou grandes (REICHENBACH, 2001). Foi

aprovado pelo FDA para comercializagao em 2004.
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Figura 2.14 - Thoratec IVAD® da Thoratec Corp.® (Fonte: Thoratec Corp.).

- Thoratec Heart Mate II-LVAS® (Thoratec Corp.®, Pleasenton, EUA): dispositivo de fluxo

continuo axial, univentricular, intracorpéreo, pode ser utilizado com DAVE ou DAVD (figura
2.15). Possui um controlador e um par de baterias que permanecem externas ao corpo do
paciente. Este dispositivo foi projetado para funcionar com velocidades de rotacdo de 6.000 a

15.000 RPM (FRAZIER, 2004). Foi aprovado pelo FDA em 2008.

Figura 2.15 - Fotografia do Thoratec Heartmate II-LVAS® da Thoratec Corp. ®®. (Fonte: Thoratec
Corp.).
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- EXCOR® Pediatric System (Berlim Heart GmbH, Wiesenweg, Alemanha): este DAV foi

aprovado em dezembro de 2011, para comercializagio para uso pedidtrico, pelo FDA. E um
dispositivo pulsatil, pneumdtico e paracorpéreo (figura 2.16). O volume de sangue ejetado pelo

dispositivo € de 10 ml em recém-nascidos e de 25 a 30 ml em criancas de acordo com o tamanho

(TSCHIRKOV, 2007).

Figura 2.16 - EXCOR® Pediatric System da Berlim Heart GmbH. (Fonte: Berlim Heart GmbH).

2.5 Consideracdes em Relacdo ao Desenvolvimento de um Dispositivo de Assisténcia Ventricular

Muitas recomendagdes e requisitos podem ser encontrados sobre o desenvolvimento de um
DAV. Diversos autores destacam as caracteristicas de tamanho do dispositivo e do efeito de
destruicdo de células sanguineas por a¢do mecanica da bomba como sendo relevantes no

desenvolvimento de um DAV (NOSE, 2003; CAVALHEIRO, 2011).

Behbahani em 2009 aponta como requisitos no desenvolvimento de um DAV de longa
duracdo, para ponte para transplante e ponte para recuperacdo, o desempenho hidrodinamico e

hemocompatibilidade (BEHBAHANI, 2009).

Bock, em 2012 destaca a incisdo de acesso para o implante, a distancia entre a canula de

entrada do dispositivo até o coracdo natural, o posicionamento da bomba quando implantada e a
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interferéncia em outros 6rgdos, como fatores limitantes em relagdo ao dimensionamento de um
DAV (BOCK, 2012).

Nosé em 2003 demonstra que para um DAYV rotativo de fluxo continuo, a vazao necessaria
para assisténcia ventricular é de 5 = 1 1/min., com uma pressao total de 100 + 20 mmHg (NOSE,

2003).

A norma ISO 14708-5:2010(E), indica que devem ser realiados ensaios para avaliacdo do
design de um sistema de bombeamento de sangue a determina¢do da performance hidrodinamica,
hemolise (danos aos eritrdcitos, causado pela acdo mecanica da bomba), formacdo de trombos

(IS0, 2010).

2.5.1 Tamanho do Dispositivo

O tamanho de um DAV esta relacionado com o tipo de fluxo. Dispositivos pulsateis
utilizam uma camara com uma membrana flexivel, cujo movimento promove a ejecao do sangue,
e um par de valvulas para controle do sentido do sangue. Possuem dimensdes maiores, limitando
0 seu posicionamento em certas regides. Por outro lado, DAV rotativos, centrifugos e axiais
podem ser construidos com dimensdes menores, permitindo seu implante na cavidade toricica.
Onde o procedimento de implante é menos invasivo, podendo ser realizado por meio de incisdes

menores, facilitando a recuperacdo do paciente (BOCK, 2011, 2012).

Conforme descrito por Timms em 2005, os DAV disponiveis no mercado sdo grandes e
pesados, o que limita sua aplicacio em pacientes de menor massa corporal, contudo, DAV
rotativos podem possuir dimensdes menores, com potencial para aplicagdo em pacientes com

menos massa corpérea (TIMMS, 2005).
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2.5.2 Hemolise

A hemdlise é a destruicdo prematura de hemdcias®. Quando a hemdcia é destruida o seu
conteddo € liberado no plasma. Uma das moléculas liberadas € a hemoglobina, uma proteina que
tem funcdo no transporte de oxigénio. Desta maneira, a hemoglobina livre no plasma € utilizada

como indicador do trauma causado as células sanguineas pela bomba de sangue (LEME, 2010).

Uma grande concentracdo de hemoglobina livre no plasma pode causar disfun¢@o no rim e

faléncia multipla de 6érgaos (BEHBAHANI, 2009 apud OLSEN, 2000).
No desenvolvimento de um DAV, € desejavel manter o indice de hemolise em taxas onde
ndo ocorram problemas para o paciente. A tabela 2.1 apresenta valores do Indice Normalizado de

Hemédlise (INH), apontados por Nosé para DAV (NOSE, 1998).

Tabela 2.1 — Valores do Indice Normalizado de Hemdlise e seus resultados clinicos.

INH (g/100L) Resultado Clinico
> 0,06 Aumento do nivel de hemoglobina livre no plasma
> 0,04 Sem aumento de hemoglobina livre no plasma, mas requer

transfusdo de sangue

<0,04 Fisiologicamente satisfatério
<0,02 Clinicamente satisfatério
<0,01 Nivel ideal para assisténcia mecanica

(Fonte: NOSE, Y. Design and development strategy for the rotary blood pump. Artificial Organs. 22(6):438-446, 1998)

% Hemécia: glébulo vermelho ou eritrécito, célula presente no sangue.
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3 CARACTERISTICAS DA BOMBA DE SANGUE APICE
VENTRICULAR

Neste capitulo sdo apresentados os critérios utilizados para sele¢do das caracteristicas da
Bomba de Sangue Apice Ventricular (BSAV). O dispositivo recebeu este nome devido ao

posicionamento e canulagcdo propostos para o implante e descritos mais a frente.

Inicialmente foram definidos o principio de funcionamento e o tipo de fluxo da BSAV. A
partir destas caracteristicas, foi construido um protétipo utilizado em um ensaio de

posicionamento anatdémico.

3.1 Tipo de Fluxo: Pulsétil ou Continuo?

Durante anos acreditou-se que a perfusdo’ com fluxo ndo pulsétil traria problemas ao
sistema cardiovascular. No entanto, o estudo de Griffith em 1978 apresentou resultados clinicos,
onde ndo foram registradas diferencas entre a perfusdo realizada com bombas pulséteis e de fluxo

continuo (GRIFFITH, 1978).

Haft, em 2007 estudou os efeitos hemodinamicos em pacientes com DAVs pulsateis e de
fluxo continuo. Os resultados indicaram niveis hemodindmicos equivalentes nos dois grupos

(HAFT, 2007).

Como descrito na sec¢ao 2.3, os DAVs de fluxo pulsatil realizam a ejecdo do sangue pela
variacdo de volume em uma camara, onde o sentido do fluxo € controlado por um par de vélvulas
na entrada e saida do DAV. Assim, DAVs pulsiteis dependem do deslocamento de uma

membrana flexivel, por meio de um motor elétrico ou um compressor pneumatico.

3 . . o .
Refere-se ao fluxo de sangue nos tecidos de um organismo, ou de um 6rgéo especifico.
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Conforme Burke, bombas de sangue pulséteis, que utilizam uma membrana flexivel vem
sendo utilizadas rotineiramente como ponte para transplante nos EUA e na Europa, contudo, o
seu tamanho e o desgaste mecanico, limitam sua vida util em 2-3 anos e seu uso em pacientes

com mais de 40 kg (BURKE, 2001).

Diversos autores destacam como vantagens da constru¢do de uma bomba de sangue de
fluxo continuo em relagdo as bombas de pulsdteis: maior seguranca, design mais simples,
possibilidade de menor consumo de energia e menores dimensdes (TIMMS, 2005; KLOTZ,

2006).

Patel em 2006 realizou um estudo sobre a confiabilidade de DAVs e mostrou que DAV
rotativos, apresentaram maior indice de confiabilidade em relagdo a DAVs pulsateis (PATEL,

2006).

Baseado nestes dados foi feita a opcdo de desenvolver uma bomba rotativa de fluxo

continuo.

3.2 Principio de Funcionamento: Axial ou Centrifugo?

Existem dois principios de funcionamento de bombas rotativas de sangue de fluxo

continuo: axial e centrifugo.

Kamdar em 2009, num estudo clinico comparativo entre DAV axiais e centrifugos,
concluiu que ambas as bombas (axiais e centrifugas) se mostraram adequadas para suporte

circulatério mecénico como ponte para transplante (KAMDAR, 2009).

As bombas centrifugas sdo capazes de produzir pressdes mais elevadas com uma menor

velocidade de rotacdo (+ 2500 RPM) e as bombas axiais funcionam a velocidades de rotacdo
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maiores (£ 9000 RPM) para manter os mesmos niveis de pressdo, assim, tendem a aumentar a

taxa de danos as células sanguineas (BEHBAHANI, 2009) apud (STEPANOFF, 1957).

Os DAVs axiais sao considerados de mais facil implante e recuperacdo do paciente, devido

a suas menores dimensoes (CURTIS, 2000).

Os dois principios de funcionamento se mostram eficazes para assisténcia ventricular, no
entanto, as bombas centrifugas se mostraram de mais simples constru¢do € com uma menor taxa
de dano 4s células do sangue, com menores velocidades de rotacdo, o que foi considerado
importante para o desenvolvimento do atuador mecanico. Desta forma, foi feita a op¢ao pelo

principio de funcionamento centrifugo.
Para minimizacado do trauma causado pelo implante foi proposto que a BSAV utilizasse o

método de canulacio dpice ventricular, onde o DAV permanece fixo ao ventriculo esquerdo e o

posicionamento quando implantado € similar ao de um DAYV axial, como mostra a figura 3.1.
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Figura 3.1 — Imagem do DAV centrifugo (HeartWare® da HeartWare International Inc.) (a) (Fonte:
Heartware Inc.) e de um DAYV axial (b) (Fonte: Thoratec Corp.).

3.3 Construgao de Protétipos

A BSAV foi desenvolvida como uma bomba centrifuga, composta por: uma carcaga (com
um anel na entrada) e uma base, onde sdo posicionados os pivos do mancal do rotor, um rotor
com imas permanentes, que sao isolados de contato com o sangue por uma base. Os protétipos
construidos para os ensaios (figura 3.2, 3.3, 3.4 e 3.5) foram adaptados para funcionarem em um

Modulo de acionamento (Bioconsole® 540, Medtronic®, Minneapolis, EUA).

Nas imagens abaixo é apresentado o protétipo com rotor com aletas.
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Figura 3.2 Imagem em corte de um dos protétipos utilizado nos ensaios.

A figura 3.3, aponta as canulas de entrada e saida do dispositivo, a canula de entrada foi projetada
para ser introduzida no ventriculo esquerdo e possui em sua base um sistema para encaixe no anel de

fixacao.

Figura 3.3 Desenho de um dos protétipos utilizados nos ensaios, mostrando as cinulas de entrada e de

saida do dispositivo.
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Figura 3.4 Desenho da vista superior do protétipo da BSAV. A seta indica o sentido de rotacio do rotor.

A figura 3.5 mostra um desenho da vista explodida do protétipo, onde € possivel observar

os componentes da BSAV, ndo estdo inclusos nesta figura os imds permanentes do rotor.

4

]
Figura 3.5 Vista explodida do protétipo da BSAV.
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Em paralelo a este trabalho, como descrito anteriormente no capitulo 1.2, foi iniciado o
desenvolvimento de um estator para a BASV, por meio de uma parceria com o Centro
Tecnolégico da Marinha do Brasil, localizado em Sdo Paulo. Este desenvolvimento foi conduzido
pelos engenheiros Jorge Alberto da Silva e Fernando Castro Junqueira, o Apéndice A apresenta

uma descri¢do deste estator.

Nos protétipos da BSAV construidos para os ensaios foram utilizadas as dimensdes da

tabela 3.1. As figuras 3.4 e 3.6 mostram as cotas das dimensdes da tabela 3.1.

Tabela 3.1 — Valores das dimensdes dos protétipos da Bomba de Sangue Apice Ventricular

A Altura total 56,5 mm
B Altura do corpo da carcaca 22 mm
C Diametro externo da carcaca @ 58 mm
X Comprimento da carcaga + canula de 82.5 mm
saida

D Diametro externo da canula de entrada @ 16,5 mm
E Diametro interno da canula de entrada @ 14 mm
Y Diametro externo da canula de saida @ 12 mm
Z Diametro interno da canula de saida @ 9 mm
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Figura 3.6 — Vista em corte da BSAV mostrando cotas.

Os componentes dos protétipos para o ensaios foram construidos em acrilico, com exce¢ao
do mancal e dos pivos, que foram selecionados com base no estudo de Bock em 2007, que
analisou o desgaste de diversas combina¢des de materiais biocompativeis em mancais e pivos,
para aplicacdo em bombas de sangue centrifugas. Neste estudo, Bock concluiu que o conjunto
composto por um mancal ceramico de alumina com pivos poliméricos de Polietileno de ultra-alto

peso molecular apresentou menor desgaste, aumentando a vida ttil da bomba (BOCK, 2007).

A canula de entrada foi construida conforme o estudo de Andrade, que avaliou as

configuracdes de canulas para inser¢do no ventriculo esquerdo (ANDRADE, 1998).
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4 MATERIAIS E METODOS

Durante o desenvolvimento de um dispositivo médico hospitalar de suporte a vida, como no
caso da Bomba de Sangue Apice ventricular (BSAV), uma série de etapas de projeto e avaliagio

devem ser cumpridas até que o dispositivo esteja apto para sua comercializacio.

O diagrama da figura 4.1 apresenta um resumo de todas as etapas de desenvolvimento da

bomba de sangue dpice ventricular, conforme definido pelos grupos envolvidos no projeto.

| Comité de ética de pesquisa em animais

P P Atende
Requisitos/Caracteristicas ----------
! Anuéncia ANVISA
! A = Fow -
! Comité Nacional de ética em pesquisa
i
Projetoe 1. o | InVivoem | gl | Avaliacioem
Avaliacdo Pré-clinica Ny | - animais - pacientes
Legenda: ;
SRR Registro ANVISA —
l:l Etapa
Disponivel
L Requer autorizacdo de no mercado

orgdos especificos

Figura 4.1 Diagrama mostrando as fases de desenvolvimento da BSAV.

Na figura 4.1 observa-se que a partir dos Requisitos/Caracteristicas definidos para a
BSAYV, acontece uma etapa de Projeto e Avaliacdo Pré-clinica (fase do atual projeto onde foi
realizado este trabalho), esta etapa tem como objetivo gerar um modelo da BSAV que atenda a
estes requisitos definidos para o projeto. A préxima etapa, que consiste em ensaios em animais

necessita de aprovacdo do Comité de Etica de Pesquisa em Animais local, que por sua vez,
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analisard os dados obtidos na avaliagdo pré-clinica (somatdéria das avaliagdes funcionais da

BSAV em relacdo a sua aplicagdo como uma bomba de sangue).

Ap6s a etapa de ensaios em animais, a fase seguinte diz respeito ao implante da BSAV em
pacientes, para que esta fase ocorra é exigida Anuéncia da Agencia Nacional de Vigilancia
Sanitdria (ANVISA) e aprovacio do Comité Nacional de Etica em Pesquisa. Na fase final, para
seja permitida a comercializacdo da BSAV € necessdria obtencdo do registo na ANVISA, onde

todos os dados obtidos nas etapas anteriores serdo analisados com um todo.

O diagrama mostrado na figura 4.2 apresenta uma descricdo detalhada da etapa de Projeto

e Avaliacdo Pré-clinica.

Reguisitos/Caracteristicas

Repetido N vezes, até que se atenda aos requisitos

Projeto —l 4

Solucao

I:'Ii”-"'f;\

S

= Solucdo 1,2

Projeto —l ‘\.}

Avalia{;ﬁﬁ ;i Protatipo

Avaliacao 2 Prototipo

Figura 4.2 Diagrama detalhado da etapa de Projeto e Avaliagao Pré-clinica.

A etapa de Projeto e Avalia¢do Pré-clinica seguiu a metodologia de projeto “Passo-a-passo”
proposta por Nosé em 1998 para o desenvolvimento a andlise de bombas de sangue rotativas

(NOSE, 1998).

No diagrama mostrado na figura 4.2, a partir dos Requisitos/Caracteristicas da BSAV
acontece uma etapa de projeto, cujo objetivo € produzir um protétipo, que entdo, passara por uma
etapa de Avaliacdo 1, onde serd avaliado um determinado requisito 1. Se este protétipo nao
atender a este requisito 1, serdo feitas as respectivas modifica¢cdes no projeto € um novo prototipo
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serd gerado, ocorrerd entdo uma nova avaliagdo, este ciclo se dard até que o determinado requisito
1 seja satisfeito. O protétipo que atende a determinado requisito 1 serd considerado como

protétipo que apresenta determinada solucao 1.

O protétipo com a solucdo 1 passard por uma Avaliacdo 2, onde um determinado requisito
2 serd avaliado, caso este protétipo ndo atenda a este requisito, um novo ciclo de projeto,
construgao de protétipo e avaliagdo 2 acontecerd até que o determinado requisito 2 seja satisfeito.

Este ciclo se repetird até que todos os requisitos da BSAV sejam atendidos.

Este trabalho contempla a realizacdo destas avaliacdes, sempre as mesmas estivessem
relacionadas a aplicagdo da BSAV com um dispositivo de assisténcia ventricular (DAV). Ao

conjunto destas avaliacdes recebeu o nome de avaliacao pré-clinica.

A etapa do projeto da BSAV foi dividida em duas areas:

- desenvolvimento do estator, da topologia do motor e do controlador eletronico da BSAYV, esta
area foi conduzida pelos grupos do Centro de Tecnologia da Marinha do Brasil e da Escola

Politécnica da Universidade de Sdo Paulo;

- dimensionamento da bomba, sele¢do de materiais e técnica de implante de posicionamento, cujo
grupo responsavel foi o do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia. As avaliacdes deste
trabalho foram mais diretamente relacionadas a esta &rea, pois, € onde se encontram o0s
parametros de aplicacdo da BSAV como uma bomba de sangue.

Os ensaios que compuseram a avaliagdo pré-clinica foram definidos conforme os
requisitos/caracteristicas da BSAV, como descritos no Capitulo 3, também foram observados os

critérios apontados pela literatura e pelas normas vigentes, como descritos no Capitulo 2.5.

Foram definidos os seguintes ensaios:

- Ensaio de posicionamento anatomico;

- Desempenho hidrodindmico;
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- Avaliacdo dos efeitos traumdticos causados as células do sangue pela BSAV;

- Ensaio em simulador cardiovascular.

4.1 Ensaio de Posicionamento Anatdmico

Foi realizado um estudo de posicionamento anatomico, que consiste em implantar o
dispositivo em um modelo animal, para avaliar a configuracdo e canulacdo para assisténcia

ventricular (BOCK, 2011).

O protétipo utilizado foi usinado em acrilico, respeitando as dimensdes externas descritas

na tabela 3.1.

Para o implante da BSAV foi proposto um novo método de canulacio chamado de 4pice
ventricular. Nesta canulacdo a canula de entrada da BSAV permanece fixada diretamente no
ventriculo, a canula de saida é conectada a uma canula de PTFE, previamente ligada a artéria

aorta como mostra a figura 4.3.
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Canula

Figura 4.3 Modelo de coragao simulando o posicionamento da BSAV quando implantada. A entrada da
BSAV ¢ fixada no ventriculo esquerdo (VE), na saida € conectada uma cinula de PTFE, que por sua vez é

ligada a artéria aorta. As setas vermelhas indicam o sentido do sangue.

O ensaio foi realizado no Departamento de Cirurgia Experimental do Instituto Dante

Pazzanese de Cardiologia, com o caddver de um suino de aproximadamente 70 kg.

A avaliacdo da técnica de implante e do posicionamento da BSAYV foi realizada pelo corpo
clinico do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, composto por um cirurgido cardiologista e

um cirurgido veterindrio.

4.2 Desempenho Hidrodinamico

Os ensaios de desempenho hidrodindmico da BSAV foram realizados no Centro de
Engenharia em Assisténcia Circulatéria (CEAC) do Departamento de Bioengenharia do Instituto

Dante Pazzanese de Cardiologia.
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Para os ensaios, foram utilizados os protétipos usinados em acrilico, que foram adaptados
para operarem em um Médulo de Acionamento (Bioconsole® 540, Medtronic®, Minneapolis,
EUA). Para o acoplamento magnético com o Mddulo de Acionamento foram acoplados imas
permanentes de Neodimio da parte inferior do rotor, a figura 4.4 mostra um dos protétipos

acoplado ao Médulo de Acionamento.

Foi construido um dispositivo de transmissdo (figura 4.4). O rotor da BSAV utiliza dois
pares de polos, diferentemente do Médulo de Acionamento que possui um sistema com trés pares
de polos. Esta correcdo foi feita com um dispositivo de transmissdao com trés pares de polos na

base de encaixe com o Mddulo de acionamento e dois pares de polos na base para encaixe da

BSAV.

Dispositivo de
transmissao

Moédulo de
Acionamento

Prototipo
. / S ’ L/

Figura 4.4 Um dos protétipos utilizados no ensaio de desempenho hidrodinamico acoplado ao Mddulo de

Acionamento.
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O fluido de ensaio foi uma solucdo, descrita por Legendre em 2009, que possui viscosidade
dindmica de 3,38 mPa.s, semelhante ao sangue com hematéerito® de 40%, esta solucdo ¢é

composta de 1/3 de glicerina, 1/3 de dgua destilada e 1/3 dlcool (LEGENDRE, 2009).

O circuito de ensaio (figura 4.5) utilizado foi composto de: dois transdutores de pressiao
invasiva (Dome®, GabMed, Sao Paulo, Brasil), um Poligrafo (SP12, TEB, Sao Paulo, Brasil) para
registro da pressdo, (para confec¢do das curvas foi utilizada a diferenga entre a pressao de entrada
e a pressdo de saida [AP]); um reservatério de oxigenador (Vital, Nipro, Sorocaba, Brasil) sem o
sistema de serpentina de troca de calor, tubos de PVC de 3/8” para Circulagdo Extra Corpdrea
(CEC) (Nipro Medical, Sorocaba, Brasil), um torniquete (FAJ, Sao Paulo, Brasil) para simulacdo
da resisténcia vascular periférica; um fluxdmetro ultrassonico para tubos de 3/8”° (HT110,
Transonic System, Ithaca, NI, EUA). O ensaio foi realizado a temperatura ambiente. A diferenca

de altura entre o protétipo e o reservatdrio, foi a mesma em todos os ensaios.

Torniguete

Prototipo

I K

| [
-

Madulo de
Acionamento
=3

-

Figura 4.5 Circuito utilizado no ensaio de desempenho hidrodindmico.

* Hematdcerito: Porcentagem de glébulos vermelhos no volume total do sangue.
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Andrade, em 1998 realizou um teste de desempenho hidrodindmico com um DAV
eletromecanico pulsétil e relatou que, conforme o torniquete pressiona a parede do tubo é gerada

uma resisténcia, diminuindo o fluxo e aumentando a pressao no circuito, para uma rotacao fixa
(ANDRADE, 1998).

Assim, para gerar a resisténcia ao fluxo na saida da BSAV, foi utilizado um torniquete.

Os primeiros ensaios de desempenho hidrodinamico foram realizados de modo a comparar
algumas varidveis da BSAV, buscando um protétipo onde as geometrias de construcao

permitissem um maior rendimento hidrodinamico.

Determinacdo do Deslocamento do Eixo da Parede Interna da Carcaca em Relacdo ao Eixo

Central

De acordo com o principio de funcionamento centrifugo e o posicionamento tangencial da
canula de saida da BSAV, definidos anteriormente, foi proposto um ensaio para determinar a

influéncia do volume de fluido na regido préxima a da canula de saida.

Para isto, foram construidos trés prototipos com diferentes deslocamentos do eixo da
parede interna da carcaca em relagdo aos eixos da parede externa da carcaca e do rotor. Nestes
protétipos, este deslocamento foi variado em 2 mm, 5 mm e um protétipo sem deslocamento,
como ilustrado na figura 4.6. As velocidades de utilizadas rotacdo foram 1500 RPM, 2500 RPM
e 3500 RPM.
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Parede interna
Rotor Parede externa da carcaca
da carcaca

a b c

Figura 4.6 Desenho esquematico dos deslocamentos do eixo da parede interna da carcaca utilizados no
ensaio. a: deslocamento de 2 mm. b: deslocamento de 5 mm. ¢: sem deslocamento. As setas indicam o
sentido de rotag¢do do rotor. A regido em cinza representa o espaco de circulagio do fluido entre o rotor e a

parede interna da carcaca.

Determinacio da Configuracdo do Rotor

Curtas em 2002 apontou que, o nimero de aletas e seu formato sdo fatores criticos para o

design de um rotor para um DAYV centrifugo (CURTAS, 2002).

Qian em 2002, em um trabalho sobre o efeito do nimero e do angulo de aletas em DAV,

mostrou que um rotor com 6 aletas e com angulo de 30°, apresentou melhores resultados em

relacdo ao Indice Normalizado de Hemédlise (QIAN, 2002).

Um estudo de Song em 2010, comparando formatos de aletas de rotores para DAVs,
apontou que um rotor com aletas retas, apresentou melhor desempenho hidrodindmico com bons

indices de hemolise, em relacdo a rotores com aletas em angulo (SONG, 2010).
Mais recentemente DAVs com rotores com canais, vem sendo estudados. A Heartware®
uma bomba centrifuga com rotor com canais, vem apresentando boa confiabilidade e

portabilidade em estudos pré-clinicos (LAROSE, 2010).

Foram comparadas as curvas de desempenho hidrodindmico com dois diferentes rotores na

BSAV, um rotor com canais e um rotor com aletas (figura 4.7). Foi utilizada a mesma carcaca
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para ambos os rotores, construida conforme os resultados dos ensaios anteriores. O objetivo do

ensaio foi analisar e comparar o rendimento dos rotores.

Canais

> Aletas

a b

Figura 4.7 Desenho esquematico dos rotores testados. a: Rotor com canais. b: Rotor com aletas.

Determinacio de OQutras Dimensdes

Foram realizados outros ensaios comparativos entre prototipos com variagdes geométricas
entre si, onde foram determinadas algumas dimensdes da BSAV, baseando-se no desempenho
hidrodinamico, o resumo das varia¢des utilizadas encontra-se na tabela 4.1. A figura 4.8 mostra

as cotas para tais caracteristicas.

Nos ensaios realizados para determinacdo das caracteristicas restantes, foram utilizados

protétipos com rotor com aletas e sem deslocamentos do eixo da parede interna da carcaga.

Tabela 4.1 — Resumo do dimensionamento da BSAV, baseado no desempenho hidrodindmico.

Caracteristica Variagdes avaliadas

geométrica (mm)
F @ interno da carcaga 48, 49, 50, 51, 52
G @ do rotor 44, 45, 46
H Altura interna da

16, 17, 18, 19, 20
carcaca

1 Altura do rotor 15 mm
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Figura 4.8 - Vista em corte mostrando as cotas das caracteristicas dimensionadas com base no

desempenho hidrodindmico.

Leme em 2010 e 2011, em estudos sobre o efeito entre a carcaga e o rotor de bombas de
sangue rotativas, mostrou que uma distancia de 1,5 mm, apresentou uma menor taxa de

destruic@o aos eritrocitos, quando comparado com bombas com outras distancias (LEME 2010,

2011).

Estes dados foram utilizados para defini¢do da altura do rotor.

O protétipo construido com as caracteristicas selecionadas neste ensaio foi utilizado para
levantamento da curva final de desempenho hidrodindmico da BSAV, esta curva foi comparada
com os requisitos de pressao e fluxo de DAV, conforme determinado em outros estudos (NOSE,
1998; BOCK, 2011).

O objetivo especifico final deste ensaio foi avaliar se a BSAV atende aos requisitos de

desempenho para sua aplicagdo como um DAV.
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4.3 Avaliagdo dos Efeitos Traumaticos Causado 4s Células do Sangue pela BSAV

Para avaliar o dano as hemdcias, causado pela BSAV, foi realizado um ensaio para

determinagao do Indice Normalizado de Hemélise (INH).

O ensaio foi realizado no Centro de Engenharia em Assisténcia Circulatéria (CEAC) do
Departamento de Bioengenharia do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia (IDPC) com apoio
do Departamento de Cirurgia Experimental da mesma instituicdo, onde foram realizados os

exames laboratoriais necessdrios para a dosagem da hemoglobina livre no plasma.

Foi utilizado um protétipo em acrilico, com polimento interno e com as caracteristicas

selecionadas conforme os resultados nos testes de desempenho hidrodindmico.

O protétipo foi adaptado para sua utilizacdo em um Médulo de Acionamento (Bioconsole®

540, Medtronic®, Minneapolis, EUA).

A metodologia de ensaio seguiu as normas ASTM F1841, ASTM F1830 e o procedimento
para teste de hemolise da Fundacao Adib Jatene (FAJ) (ANEXO I).

O indicador do dano causado as hemacias € a hemoglobina livre no plasma (PFH). A
mensuracdo da PFH foi feita utilizando “Harboe Method”, onde os resultados da leitura, das
amostras de plasma coletadas durante o ensaio sdo lidas em um espectrofotometro (Ciba-Corning
565, MicroChem Corp; Newton, EUA) nos filtros de 340nm, 405nm e 505nm e sdo utilizados
para determina¢do da PFH pela equacao 4.1 (LEME, 2011).

PFH = [2(#405) — (#340+ “505)] x 83,6 Equacdo 4.1

Onde:
PFH = Hemoglobina livre no plasma (mg/dl);
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83,6 = Fator de referéncia;

405 = Valor lido no filtro de 405nm;
A340 = Valor lido no filtro de 340nm;
#5035 = Valor lido no filtro de 505nm.

O INH € o valor padronizado para taxa de hemdlise, em relagdo aos pardmetros do sangue
utilizado e dos pardmetros do ensaio, o INH foi determinado através da equacao 4.2
(DINKHUYSEN, 2005). O hematdcrito foi determinado em um equipamento de andlises
hematolégicas (MC-6200VET, Shenzhen Maxcom Eletronic Co; Shenzhen, China).

APFHXV (100 -Ht)
QxAt 100

INH =

Equacgao 4.2

Onde:

INH = Indice Normalizado de Hemdlise (g/100L);

APFH = Variacdao da Hemoglobina livre no plasma (mg/dL);
V = Volume total de sangue bombeado (L);

Ht = Hematécrito (%);

Q = Vazao (L/min.);

At = Variagdo do tempo entre as amostras (min).

O circuito utilizado no ensaio (figura 4.9) foi composto de: um poligrafo (SP12, TEB, Sao
Paulo, Brasil), dois transdutores de pressdo invasiva (Dome®, GabMed, Sao Paulo, Brasil) para
registro da pressao, tubos de PVC de 3/8” para CEC (Nipro Medical, Sorocaba, Brasil), um
torniquete (FAJ, Sdo Paulo, Brasil), um fluxémetro ultrassonico para tubos de 3/8’” (HT110,
Transonic System, Ithaca, NI, EUA), um reservatério de sangue de 500 ml (3M, Saint Paul,
EUA) e o Médulo de Acionamento (Bioconsole® 540, Medtronic®, Minneapolis, EUA).
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Figura 4.9 - Fotografia do circuito de ensaio para teste de hemdlise.

Foi utilizado sangue de origem bovina coletado no dia do ensaio, neste sangue foi
adicionado com 1,5ml de antibiético (Penicilina G Potdssica 10.000.00 Ul) e anticoagulante
EDTA (Acido Etileno Diamino Tetracético) 15% logo apés a coleta. O sangue foi armazenado

em galdo de ago inoxidavel e mantido a temperatura de 25°C durante o ensaio.
O ensaio durou 6 horas e foi mantida uma vazdo de 5 L/min e uma pressdao de 100 mmHg.

Foram realizadas seis coletas de amostras, com intervalo de 60 minutos entre cada coleta (T1...

T6) e uma amostra inicial denominada de TO, retirada ao inicio do ensaio.

4.4 Estudo em Simulador Cardiovascular

Um estudo com a BSAV em um simulador cardiovascular foi realizado no Centro de
Engenharia em Assisténcia Circulatéria (CEAC) do Departamento de Bioengenharia do Instituto

Dante Pazzanese de Cardiologia (IDPC).

41



O objetivo deste ensaio € conhecer a resposta do sistema cardiovascular com uma
cardiopatia conhecida, quando introduzida a BSAV. Para avaliacdo da eficiéncia da BSAV, no

tratamento de uma insuficiéncia cardiaca (IC).

O simulador cardiovascular utilizado foi o modelo descrito por Fonseca em 2010 e 2011
(ver apéndice B: Descri¢do do simulador cardiovascular), este simulador, permite observacio de
varidveis do sistema cardiovascular, num organismo sauddvel, num organismo doente e em um

organismo doente submetido a assisténcia ventricular (FONSECA, 2010, 2011).

A metodologia do ensaio foi simular um organismo sauddvel e um organismo com
insuficiéncia cardiaca, com hipertrofia concéntrica’ do ventriculo esquerdo, conforme parametros
fisiolégicos encontrados em literatura (apresentados abaixo) e conectar a BSAV no sistema, para
avaliacdo da alteracdo dos parametros cardiovasculares, de modo a gerar dados para andlise da

assisténcia ventricular.

A cardiopatia simulada no ensaio foi a IC, com hipertrofia concéntrica no ventriculo
esquerdo. Esta cardiopatia € causada por um aumento da pressdao adrtica, que em longo prazo,
leva a um remodelamento do ventriculo esquerdo, neste remodelamento o ventriculo esquerdo
aumenta a massa das fibras musculares, aumentando a espessura de sua parede, fazendo com que
o volume ejetado seja menor do que o normal. Para corrigir o fluxo de sangue, prejudicado pela
alteracdo do volume, o coracdo tende a aumentar sua frequéncia de batimentos. Estes fatores
geram um quadro anormal de funcionamento de todo o sistema cardiovascular que pode chegar a
um ponto onde se torne irreversivel, e leve a faléncia do coracdo e de outros Orgaos

(ABRAHAM, 2007; LIBBY, 2008; JATENE, 1999).

Timms em 2011 e Ferrari em 2002 descreveram que, em um sistema de simulagcdo
cardiovascular, pode-se alternar entre uma situacdo de um organismo sauddvel ou doente,
variando a contratilidade ventricular esquerda, ou seja, o volume ejetado (TIMMS, 2011;

FERRARI, 2002).

5 Insuficiéncia cardiaca com hipertrofia concéntrica: Tipo de insuficiéncia cardiaca, causada por aumento cronico da pressdo
arterial e caracterizada pela hipertrofia (aumento da massa) das paredes do ventriculo esquerdo, diminuindo o seu volume ejetado.
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No simulador cardiovascular utilizado, a IC foi gerada a partir de condi¢cdes normais

(“saudavel”), diminuindo-se o volume ejetado pelo ventriculo esquerdo.

O volume ejetado pelo ventriculo esquerdo foi diminuido até que o sistema nao fosse capaz
de se compensar para manter os parametros fisiolégicos da pressao arterial e do fluxo sanguineo.
Neste sistema “doente” descompensado, foi conectada a BSAV, com canula¢do do apice do
ventriculo esquerdo para a artéria aorta.

Os parametros utilizados, conforme a nomenclatura do simulador cardiovascular foram:

e Pressure RV: pressdao no interior ventriculo direito. O intervalo normal da pressdo no

ventriculo direito € de 30 — 0 mmHg (MCGEE, 2009);

e VE preload: pré-carga do ventriculo esquerdo. Valor de pré-carga normal médio € de 18

mmHg (NORTON, 2001);

e Pressure LV: pressdo no interior do ventriculo esquerdo. O intervalo normal da pressdo

no ventriculo esquerdo € de 170 - 10 mmHg (LIBBY, 2008);

e Pressure PV: Pressdao de saida da circulagdo pulmonar (dada pelo modelo matematico)

Parametro de operacdo do simulador;

e Pressure Ao: pressao aortica. O intervalo normal da pressao adrtica € de 100 -140 mmHg

(MCGEE, 2009);

e Stroke volume: volume de sangue ejetado pelo ventriculo esquerdo cujo valor do

intervalo normal € de 60 — 100 ml/ por batida (MCGEE, 2009);

e Heart rate ADJ: Frequéncia cardiaca (FC). O valor normal da frequéncia cardiaca é em

média de 72 batimentos por minuto (GUYTON, 1976);
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e Systemic resistance: Resisténcia vascular periférica ou resisténcia vascular sist€émica. O
intervalo normal é de 800 —2000 dines — s/cm™ ou 0,6 — 1,5 mmHg.s/ml (SOUZA, 2006;
MCGEE, 2009).

o Systemic Resistance Valve, Motor Speed ADJ, Motor Speed Correction, Chart History

Size e Chart History Size 2: Parametros de operacao e controle do simulador;

e Flow: Fluxo, vazao de sangue ou Débito Cardiaco (DC). Intervalo normal é de 4 a 8

L/min (MCGEE, 2009).
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 Resultados do Ensaio de Posicionamento Anatomico

As figuras 5.1, 5.2 e 5.3, mostram o procedimento de implante da BSAV.

A figura 5.1 mostra um anel para fixagcdo da BSAV, que foi suturado no dpice do

ventriculo esquerdo, a canula de entrada da BSAV serd conectada neste anel.

Bordelete

Anel de fixacdo

Incisdo

Figura 5.1 Fotografia do ensaio de posicionamento anatomico. Mostrando o anel para fixacdo, o bordelete

de Dacron® por onde passam os fios da sutura e a incisio no 4pice do ventriculo esquerdo.

Ap6s a sutura do anel de fixacdo, a canula de entrada foi introduzida e posicionada (figura

5.2).
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Figura 5.2 Introduc¢ido da BSAV no dpice do ventriculo esquerdo.

A figura 5.3 mostra a BSAV implantada no ventriculo esquerdo. A anastomose® da aorta
ndo foi realizada, pois o escopo do ensaio foi de avaliar a canulagdo e fixacdo da BSAV no

ventriculo esquerdo.

Figura 5.3 BSAV implantada e fixada no ventriculo esquerdo.

Foi apontado pelo corpo clinico que:

® Anastomose: Ligacdo de dois vasos. No caso, ligacdo de um vaso com um enxerto vascular.
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O posicionamento proposto permite flexibilidade para adapta¢do de acordo com as variagdes

naturais do local de implante;

As dimensdes da BSAV se mostraram anatomicamente compativeis com local de implante e

0 posicionamento anatdmico proposto;

A altura e didmetro da canula de entrada foram consideradas adequadas, para o tipo de

implante da BSAV;

A altura do corpo da carcaga foi apontada como uma dimensao critica, onde foi observado

que uma altura superior a aproximadamente 25 mm poderia causar danos ao diafragma;

Outra dimensdo critica observada foi o didmetro da carcaca, pois um aumento neste didmetro
ou um erro de posicionamento da BSAV durante o implante, poderia causar compressao no

pulmao esquerdo.

A partir dos resultados obtidos, foi adotado um arredondamento das arestas na parte inferior

na base da carcaca da BSAV (figura 5.4), para minimizar a possibilidade de dano ao diafragma.

Arredondamento na aresta
inferior da carcaga

Figura 5.4 — Imagem da BSAV apontando a aresta onde foi adotado um arredondamento.
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5.2 Resultados de Desempenho Hidrodinamico

Deslocamento do Eixo da Parede Interna da carcaca em relacido ao Eixo Central

No grifico da figura 5.5 encontram-se as curvas de desempenho hidrodindmico trés

protétipos testados.

Curvas de desempenho hidrodindmico
Comparagio entre deslocamentos do eixo da parede interna da carcaga
250
225
200
175
3500 RPM
= 150
I
E 125
&
< 100 >+ —
2500 RPM
75
50
ﬁ ¢ 1500 RPM
25
0 T T T T T 1
0 1 2 3 4 5 &
Fluxo (L/min.)
—+—Deslocamento de 2 mm ——Sem deslocamento —&—Deslocamento de Smm

Figura 5.5 Grafico mostrando as curvas de desempenho hidrodindmico para diferentes deslocamentos do

eixo da parede interna da carcaga.

O protétipo com deslocamento de 2 mm apresentou desempenho hidrodinamico superior,
em relacdo aos outros dois protétipos testados. No grafico da figura 5.5 é possivel observar que a
curva verde referente, ao protétipo com deslocamento de 2 mm, principalmente em velocidades
de rotagdes maiores (3500 rpm) apresenta um desempenho hidrodinamico superior, com valores
de pressdo mais elevados principalmente em fluxos mais elevados (4 a 5 L/min), em relacdo as

curvas do outros dois protétipos.
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No entanto, a caracteristica selecionada foi a do modelo sem deslocamento, pois permite

uma menor espessura da carcaga, menor didmetro externo e menor peso do dispositivo.

Esta selecao foi baseada no fato de que apesar do maior desempenho hidrodinamico do
protétipo com deslocamento de 2 mm, este desempenho nio foi considerado significativo em

relacdo as caracteristicas construtivas obtidas no protétipo sem deslocamento.

Configuracao do Rotor

A figura 5.6 abaixo mostra o grafico com as curvas de desempenho com dois protétipos,

onde cada um com rotores diferentes.

Curvade desempenho hidrodindmico
Comparagdo entre diferentes configuracbes do rotor

200
180 — ' r ! T ‘\
160 .
3000RPM
140
e 3000RPM ——.
(-
z «
£ 100
B0 —— — -
40 E T = » -
20
D o T T T T 1
0 1 2 3 4 5 1 7 8 g 10

Fluxo (L/min.)

—4—Rotor com aletas Rotor com canais

Figura 5.6 Grifico das curvas de desempenho para diferentes rotores.
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O protétipo com rotor com aletas mostrou desempenho hidrodinamico bastante superior em
relacdo ao protétipo com rotor com canais. Baseados nestes dados, o rotor com aletas foi

mantido.

Determinacio de outras caracteristicas

A tabela 5.1, apresenta as caracteristicas adotadas no projeto, cuja defini¢cdo foi baseada

nos ensaios de desempenho hidrodinamico.

Tabela 5.1 Outras caracteristicas selecionadas com base nos ensaios de desempenho

hidrodinamico.

Caracteristica com melhor

Caracteristica
‘ desempenho
geométrica
hidrodinamico

F @ interno da carcaga ?50 mm
G @ do rotor @45 mm
H Altura interna da

18 mm

carcaca

| Altura do rotor 15 mm

Curva de desempenho hidrodindmico final

A curva de desempenho hidrodindmico, obtida com o protétipo da BSAV, com as
caracteristicas selecionadas de acordo o desempenho hidrodindmico, com rotor com aletas e sem

deslocamento do eixo central, € apresentada na figura 5.7.
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Figura 5.7 — Gréfico com as curvas de desempenho hidrodindmico da BSAV. A drea retangular destacada

representa a faixa normal de trabalho de DAVs.

Podemos observar no gréfico da figura 5.7 que a BSAV possui desempenho hidrodinamico
que permite que a mesma atue dentro de um intervalo médio de utilizacdo de DAVs, conforme

descrito por Nosé e Bock (NOSE, 1998, BOCK, 2011).

5.3 Resultados da Avaliacdo dos Efeitos Trauméticos Causado ds Células do Sangue pela BSAV

Foi obtido um hematdcrito de 30,9%, para o sangue utilizado no ensaio e um volume de 0,4
L. A figura 5.8, mostra o grifico da hemoglobina livre no plasma (PFH), obtido apds as 6h de

ensaio.

51



PFH (mg/dL)

90

80

70

60

30

40

30

20

10

]

=@ = PFH (mg/dL)
Linear (PFH (mg/dL})

3

Tempo (h)

Figura 5.8 Grifico com os valores de hemoglobina livre no plasma (PFH).

Nao foi observada formacio de trombos na bomba e no circuito durante a limpeza apds o

ensaio.

O INH médio da BSAV obtido no ensaio foi de 0,009 (g/100L) com desvio padriao de

0,002, a tabela 5.2 apresenta os dados obtidos neste ensaio.

Tabela 5.2 — Dados do ensaio para avaliagdo dos efeitos traumaticos causados as células do

sangue pela BSAV.

Amostra| 340 405 505 |PFH (mg/dL)| INH (g/100L) |Tempo (min)| Volume (L) | Ht (%)
a 0,588 | 0,557 | 0,308 18,22 0 0,400 30,9
1 0,584 | 0,627 | 0,289 31,85 0,0125548 60 0,400 30,9
2 0,55 | 0,639 | 0,261 39,04 0,0066240 120 0,400 30,9
3 0,541 | 0,702 | 0,255 50,83 0,0108603 180 0,400 30,9
4 0,735 0,893 | 0,341 59,36 0,0078564 240 0,400 30,9
5 0,701 | 0,916 | 0,316 68,13 0,0080875 300 0,400 30,9
& 1,074 1,271 | 0,512 79,92 0,0108603 360 0,400 30,9

Desvio Padrdo 0,002280207
Média [ 0,0094739 |

Comparando os resultados obtidos com a BSAV com os resultados de Nosé, apresentados

na tabela 2.1, pode-se considerar que a BSAV apresenta um baixo nivel de trauma as hemadcias.
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5.4 Resultados do Estudo em Simulador Cardiovascular

Os resultados registrados no simulador cardiovascular encontram-se apresentados em trés
graficos, apos cada um destes graficos € apresentada uma andlise individual para cada situacgao.

Ao final da se¢do € feita uma andlise comparativa das trés situagdes.

A figura 5.9 apresenta os dados obtidos com o simulador cardiovascular para um modelo

de organismo “saudavel”.
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Figura 5.9 Dados do simulador cardiovascular para um organismo saudavel.
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Os dados da figura 5.9 apresentam os parametros do simulador cardiovascular para um
organismo saudével, onde o volume ejetado pelo ventriculo esquerdo foi de 65 ml por batimento,

a uma frequéncia de 75 bpm, e um fluxo médio de 4,9 L/min.

A pressdo adrtica (em amarelo) registrada foi de aproximadamente 125 mmHg por 80
mmHg, sistdlica e diastdlica respectivamente. A pressdo intraventricular direita (curva em
branco) estava num intervalo entre 0 — 30 mmHg. A pré-carga do ventriculo esquerdo (curva em
verde) se manteve constante em aproximadamente 20 mmHg. A resisténcia vascular registrada

foi de 1.41 mmHg.s/ml.

Como citado, o simulador cardiovascular utilizado, possui um modelo fisico do atrio
esquerdo. Este modelo € feito por um reservatorio, com altura controlada do fluido. Isto gera um
modelo passivo do atrio esquerdo, o que faz com que o pulso de pressdo de pré-carga (em verde)

no ventriculo esquerdo seja constante.

A pressdo intraventricular esquerda (curva em azul) registrada foi de 140 — 0 mmHg, no
entanto foi considerado que os picos superior e inferior do pulso sofreram efeito das valvulas
utilizadas no simulador. Foi verificado que as védlvulas causavam uma distor¢cao no pulso durante
sua abertura e um leve refluxo durante o fechamento. Esta distorcdo € caracterizada pelo
aparecimento de picos intermedidrios no pulso. Para fins de andlise foi considerada a pressao

intraventricular esquerda de 140 — 20 mmHg.

Observou-se que, o sistema apresentou uma boa relacio de abertura da vélvula adrtica, este
fendmeno ocorre na sistole, quando o ventriculo esquerdo ejeta o sangue. Neste instante, a
pressao intraventricular esquerda (em azul) ultrapassa a pressdo adrtica (em amarelo), fazendo

com que a valvula adrtica se abra e o sangue seja ejetado.

Esta situacdo foi utilizada como um modelo de um sistema cardiovascular saudavel, onde
os parametros monitorados estdo dentro de intervalo considerado normal, conforme os valores

obtidos na literatura, mostrados anteriormente.
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Na figura 5.10 se encontram os dados para um organismo “doente”, com IC com
hipertrofia concéntrica do ventriculo esquerdo, esta cardiopatia se caracteriza pelo aumento da
espessura da parede do ventriculo esquerdo que, a longo prazo, diminui o volume da cidmara do

ventriculo, diminuindo o volume ejetado (ver Apéndice C).

Para manter o fluxo de sangue e a pressao adrtica no organismo quando h4 uma diminui¢ao

no volume ejetado pelo ventriculo esquerdo, coragdo tende a aumentar a frequéncia cardiaca.
Esta situagdo “doente” foi gerada no simulador cardiovascular diminuindo o volume
ejetado pelo ventriculo esquerdo, até 40 ml por batimento, o que resultou numa situacdo onde o

sistema ndo foi mais capaz de manter a pressao adrtica e o fluxo sanguineo.

Para gerar a IC, uma diminui¢io mais moderada do volume ejetado pelo ventriculo

esquerdo, seria suficiente.
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Figura 5.10 Dados do simulador cardiovascular para um organismo com Insuficiéncia Cardiaca com

hipertrofia concéntrica do ventriculo esquerdo.

Na condigdo de “doenca”, o controle do simulador cardiovascular realizou um auto ajuste,

elevando a frequéncia cardiaca para 148 bpm, na tentativa de manter a pressao adrtica e o fluxo

sanguineo em niveis normais.

Para esta nova situacdo (figura 5.10), com volume ejetado de 40 ml por batimento, o fluxo
sanguineo foi de aproximadamente 2,8 L/min. A pressdo arterial (curva em amarelo) foi de 70

mmHg na sistole e 40mmHg na diastole. A resisténcia vascular periférica foi de 1,17

mmHg.s/ml.
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A pressdo intraventricular esquerda (curva em azul) registrada esteve num intervalo entre
aproximadamente 0 — 90 mmHg. E a pré-carga do ventriculo esquerdo (curva em verde), caiu

para aproximadamente 9 mmHg em média.

Foi registrado um leve aumento da pressdo intraventricular direita (curva em branco), o

intervalo registrado foi de aproximadamente 0 — 37 mmHg.

Esta situacdo seria insustentdvel fisiologicamente, em um ser humano, pois o sistema
cardiovascular ndo seria capaz de manter a perfusdo em todos os tecidos do organismo, o que

levaria a faléncia dos mesmos.
Contudo, o volume ejetado, foi diminuido até que se atingisse uma situagdo extrema,
insustentdvel para qualquer organismo, com objetivo de expor a BSAV a uma situagdo mais

grave do que a esperada quando a bomba for implantada em um paciente.

A BSAV foi conectada ao simulador cardiovascular, ajustada na condi¢do “doente”, a

figura 5.11 apresenta os dados registrados para a situacdo chamada de “doente com BSAV”.
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Figura 5.11 Dados do simulador cardiovascular para um organismo com Insuficiéncia Cardiaca com

hipertrofia do ventriculo esquerdo, com assisténcia ventricular realizada pela BSAV.

Nesta situacdo, o volume ejetado pelo ventriculo esquerdo foi mantido em 40 ml por
batimento. No entanto, a frequéncia cardiaca caiu para 75 bpm, retornando ao nivel da condi¢ao
“saudavel”, a pressdo adrtica (em amarelo) registrada, foi de aproximadamente 120mmHg por

90mmHg na sistole e didstole respectivamente. O fluxo foi de aproximadamente 4 I/min.

A pressao intraventricular esquerda (em azul) obtida esteve num intervalo entre 20 — 110

mmHg. E a pré-carga do ventriculo esquerdo média, para esta situagdo foi de 9 mmHg.

A pressdo intraventricular direita (em branco) registrada esteve num intervalo entre 0 — 35

mmHg. E a resisténcia vascular periférica foi de 1,54 mmHg.s/ml.
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Notou-se que em cada batimento, a pressdo intraventricular esquerda (curva em azul)

ultrapassou a pressdo adrtica (curva em amarelo), indicando que o ventriculo esquerdo ainda

mantem uma participagdo na ejecio do sangue para a aorta. Isto indica que a vélvula adrtica ainda

mantem parcialmente suas fungoes.

A tabela 5.3 apresenta os valores dos pardmetros registrados no simulador para cada uma

das situacOes geradas.

Tabela 5.3: Parametros registrados no simulador cardiovascular.

Doente com

Parametro Saudavel Doente BSAV

Pressdo intraventricular 30-0 38 -0 35-0

direita [mmHg]

Pré-carga do ventriculo 20 9 9

esquerdo [mmHg]

Pressdo intraventricular 140 - 20 90-0 110 - 20

esquerda [mmHg]

Pressao aértica [mmHg] 125 - 80 70 - 40 120 -90
Volume ejetado [ml] 05 40 40
Frequéncia cardiaca 75 148 75

[bpm]
Resisténcia vascular 1,41 1,17 1,54
periférica [mmHg.s/ml]
Fluxo [I/min] 4.9 2,8 4

Comparativamente, quando o volume ejetado pelo ventriculo esquerdo do coracdo do

simulador cardiovascular foi diminuido, observou-se que a frequéncia cardiaca praticamente

dobrou e isto foi atribuido a tentativa do sistema em manter o fluxo de sangue e a pressao adrtica.
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Contudo, para o volume ejetado de 40 ml, o sistema entrou numa situagdo de faléncia.
Neste estado o comportamento do sistema € de diminuir a resisténcia vascular periférica em
algumas regides especificas, para manter a perfusdo nos 6rgaos vitais como o cérebro. O valor da
resisténcia vascular periférica registrado foi de 1,41 mmHg.s/ml para situagdo saudével e 1,17

mmHg.s/ml para situagdo doente.

Quando a BSAV foi conectada ao sistema, inicialmente foi ajustada manualmente a
velocidade de rotacdo até que se atingisse uma situacdo estdvel. Observou-se que a frequéncia
cardiaca voltou para um valor normal de 75 bpm, o fluxo de sangue no sistema também atingiu

um valor normal de 4 I/min.

Como esperado, pressdo adrtica também se manteve em um intervalo normal de 120 — 90
mmHg, havendo uma diminui¢dao na diferenca entre os picos superior e inferior, devido ao de
pressao continua gerado pela BSAV.

Os resultados analisados apontam a eficdcia da BSAV para assisténcia cardiaca.

As pesquisas referentes ao processo de patente da BSAV mostraram que ndo existem

registros de um modelo de DAV muito proximo a BSAV, principalmente em relagdo ao

posicionamento do estator, tipo de rotor e sistema de suspensao do rotor.
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6 CONCLUSOES

O ensaio de posicionamento anatomico validou o método de implante da BSAV e foi

mostrado que o dimensionamento proposto é adequado.

Nos ensaios de desempenho hidrodinamico, algumas caracteristicas geométricas puderam
ser avaliadas e selecionadas. Este método se mostrou uma soluc¢io simples e rdpida para selecao

dessas caracteristicas.

As outras caracteristicas foram selecionadas com base no projeto do estator, levando em

consideragcdo o acoplamento magnético.

Nos ensaios de desempenho hidrodinamico a BSAV mostrou um excelente desempenho

hidrodinamico, adequado para aplicagdo com um DAV esquerdo.

A selecdo de materiais realizada pelo grupo do IDPC, principalmente em relagdo a reducao
do desgaste e atrito dos mancais e a metodologia adotada que priorizou o0s ensaios
hidrodinamicos, contribuiram para o baixo indice de trauma &s células do sangue apresentado

pela BSAV.

O ensaio em simulador cardiovascular comprovou a eficiéncia da BSAV no tratamento da
insuficiéncia cardfaca com hipertrofia concéntrica no ventriculo esquerdo. Estes resultados em
simulador cardiovascular tornam possivel que ocorra evolugdo no projeto sem a necessidade de

utilizar animais (experimento /n Vivo) nesta fase inicial.

A BSAV apresentou excelente desempenho nos testes realizados se mostrando uma

alternativa promissora no tratamento de cardiopatias graves e no problema da fila de transplantes.
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Os resultados dos estudos experimentais se mostraram de grande relevancia no
desenvolvimento geral da BSAV, fornecendo parametros de validacdo e fundamentacdo do

projeto.
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7 SUGESTOES PARA TRABALHOS FUTUROS

Estudos In vivo

Os resultados obtidos neste trabalho estdo sendo utilizados como base no protoloco de
pesquisa In vivo, que serd submetido ao comité de ética em pesquisa do Instituto Dante Pazzanese

de Cardiologia, propondo a realizacdo de ensaios In vivo utilizando a BSAV.

Neste momento estdo sendo construidos seis prototipos da BSAV, para a primeira fase da

avaliacdo In vivo.

As avaliagOes serdo vinculadas a um projeto financiado pela Associacdo Sanatério Sirio -
HCor, Secretaria de Ciéncia Tecnologia e Insumos Estratégicos / Departamento de Ciéncia e
Tecnologia / Ministério da Sadde, Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia e Fundacdo Adib

Jatene.
Controle inteligente da velocidade de rotagcdo

Devido a possibilidade de utilizacdo da BSAV em longos periodos de tempo, considerando
casos onde o paciente esteja em condicdes de deixar o hospital e assim, ndo esteja mais sob
observacdo constante, torna-se importante um sistema que inteligente e independente de controle
da velocidade da rotacdo. Alguns destes sistemas como o de Bearnson, utilizam o monitoramento
externo de parametros do sistema cardiovascular para controle de bombas de sangue rotativas

(BEARNSON, 2005).

Sistemas mais avancados, como o de Burke, utilizam os proprios parametros da bomba,
como o consumo de corrente do motor, e utilizam este parametro para obtencdo de um indice,
que determina a frequéncia cardiaca do coracdo, este indice é usado para controle da velocidade

de rotacdo (BURKE, 2006).

Desenvolvimento do estator
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Os ensaios realizados neste trabalho utilizaram protétipos adaptados para funcionarem em
um moédulo de acionamento de bombas para circulagdo extracorpdrea, conforme descrito

anteriormente.

Em paralelo a estes experimentos foi desenvolvido um estator apresentado no apéndice A.
Foi sugerida a validagdo deste estator antes da realizacdo dos experimentos com animais. As
caracteristicas do estator ja foram obtidas (Apéndice A). Estao previstos ensaios de durabilidade,
levantamento da curva do consumo de corrente, relagdo corrente x fluxo e andlise de falhas, como

parte da validacao.
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Anexo A - Procedimento Operacional Padrao do Ensaio de
Hemoglobina Livre
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Titulo:
~ Pag. 1/5
;‘ Procedimento Operacional Padrao ag. 1/
Descrigao do Procedimento: Codigo:
Fundagao Documento do RHPJ POPSP-02
e Versao:
Adib Jatene Teste de Hemolise (Harboe Method) 00

Controle das Ultimas Versdes

Versao Data Descricao

00 03/04/2009 | Liberado para implantacao

1. Objetivos
Este procedimento tem como objetivo descrever o processo de detecgao da hemoglobina livre no
plasma (PFH) para célculo do indice Normalizado de Hemolise (NIH) da bomba de sangue.

2. Introducao

A hemolise é uma caracteristica que deve ser evitada em um projeto de bomba de sangue, ela
representa a quebra das hemacias e liberacdo da hemoglobina no plasma. Para determinagdo da
hemdlise, um teste em circuito fechado devera ser realizado, seguindo as normas ASTM F1830-97 e
ASTM F1841-97, para obter o indice Normalizado de Hemélise (NIH) e para isso necessario detectar a
hemoglobina livre no plasma (PFH).

O método a ser utilizado, para medicdo da PFH, é o Harboe Method, onde a oxihemoglobina
absorvida em filtro de 405nm PE identificada por absorgao para carboxihemoglobina e as impurezas séo

absorvidas de forma linear nos filtros de 340nm e 505nm.

3. Materiais
e Sangue bovino com EDTA 15%;
e Carbonato de Sédio;
e Balanga digital;
o Agua deionizada ou destilada;
e Analisador fotométrico;
e Centrifuga;
e Pipetas graduadas de 1ml e 10ml;
e Baldo volumétrico de 1000ml;
e Tubo de plastico ou tubo de ensaio com tampa;
e Termo6metro Digital;

e Fluxémetro Digital com “probe” de 3/8”;
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Modulo de acionamento;

Bomba de sangue;

Seringas de 5ml e 10ml;

EPI's (Luvas para procedimento, 6culos e jaleco);

Circuito de teste com bolsa de sangue com saidas 3/8” e torneira de 3 vias;
Tubos de PVC 3/8” de 60 e 189cm.

4. Procedimentos

a. Preparo do Reagente

Pesar 100mg de carbonato de sddio e transferir para um baldo volumétrico com
capacidade de 1000ml;

Adicionar 250ml de agua deionizada ou destilada e homogeneizar gentilmente até que
dissolva;

Adicionar 4gua deionizada ou destilada até a marca de 1000ml. Inverter o baldo de 10 a 12

vezes para completar homogeneizagao e reservar.

b. Circuito de teste

Montar o circuito de teste com a bomba;

Preparar uma solugao de soro fisioldgico;

Circular essa solugao por 10 minutos;

Deixar a solucéo passar pelas saidas e pela torneira, com auxilio de seringas;

Desprezar a solugéo;

Separar 450ml £ 25ml de sangue com EDTA 15% e antibiético;

Separar 1 ml para medir o Hematdcrito, este deve estar 30 = 2%;

Caso o hematdcrito estiver fora do padrao, realizar hemodiluigao para corregéao;

Separar 3 ml de sangue para preparo da amostra padrao;

Colocar o filtro arterial no tubo de PVC de entrada da bomba;

Colocar o sangue no circuito, passando-o pelo filtro;

Fechar o circuito;

Retirar as bolhas com uma seringa pela torneira;

Ligar o médulo para o sangue circular por 10 segundos em 3L/min para retirar as bolhas;
Repetir esse dltimo passo 3 vezes;

Ligar o médulo para o sangue circular por 30 segundos em 5L/min para retirar as bolhas;
Caso aparecer bolhas repetir o passo anterior;

Caso nao aparecer bolhas comecar o teste circulando o sangue por 5 minutos em 5L/min

e retirar a amostra TO;
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e Com uma seringa nova de 5ml, girar a torneira 90%;

e Puxar o sangue com a seringa e devolver o sangue 2 vezes (para homogeneizar o
sangue);

e Na 32 vez puxar 4 ml de sangue e fechar a torneira 45¢;

e  Retirar a seringa;

e Colocar o sangue no tubo da centrifuga;

e Desprezar a seringa;

e Centrifugar a amostra por 10 minutos a 3500rpm (mesmo processo com a amostra
padrdo);

e Pipetar 2 ml de plasma (com muito cuidado);

e  Colocar o plasma no tubo de plastico com tampa;

e  FEtiquetar os tubos com os respectivos tempos e reservar.

e Retirar as amostras a cada 60 minutos, T1, T2, T3, T4, T5 e T6;

c. Preparo das amostras
e Com todas as amostras centrifugadas pipetar 10ml de carbonato de sédio em tubos de
ensaio;
e Acrescentar 1 ml do plasma no mesmo tubo de ensaio;
e Homogeneizar os tubos por inversdo 5 a 6 vezes;
e Colocar o volume na cubeta do espectrofotometro;
e Realizar a andlise nas ondas 340nm, 405nm e 505nm;
e Anotar os resultados no formulario DRMP: SP0001-02.

5. Calculos
a. Hemoglobina livre no plasma (PFH)
Para obtencédo da PFH em mg/dL utilizar a seguinte férmula:

PFH (mg/dL) = [2 (*405) — (*340 + *505)] x 83,6

Onde:

83,6 = Fator de referéncia;

4405 = Valor lido no filtro de 405nm;
4340 = Valor lido no filtro de 340nm;
A505 = Valor lido no filtro de 505nm.

b. Indice Normalizado de Hemdlise (NIH)

Para obtencéo do NIH utilizar a seguinte férmula:
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NIH = APFH x V x (100 — Ht)
Q x At 100

Onde:

NIH = Indice Normalizado de Hemélise (g/100L);

PFH = Variagdo na hemoglobina livre no plasma entre as amostras (mg/dL);
V = Volume total de sangue bombeado (L);

Ht = Hematécrito (%);

Q = Vazao (L/min);

t = tempo entre as amostras (min).
Resultados

Os resultados dos comprimentos de onda e dos calculos deveram ser anotados e um relatério

gerado.
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APENDICE A - Desenvolvimento do Estator da BSAV

Como descrito no capitulo 3.3: Construg¢ao de Protétipos, o estator da BSAV foi projetado
pelos engenheiros Jorge Alberto da Silva e Fernando Castro Junqueira, do Centro Tecnoldgico da

Marinha do Brasil.

O atuador mecanico da BSAV é um motor Bushless sensorless (figura A1). O acoplamento
magnético do estator com o rotor ocorre entre as bobinas do estator e os 4 imds permanentes de

neodimio do rotor. Estes imds permanentes formam dois pares de polos.

Figura A1 Estator desenvolvido para a BSAV.
Durante os ensaios realizados com o estator para uma velocidade de rotagdao de 2400 RPM,
o mesmo apresentou rendimento de 90,4% para um torque de 5 N.mm, tensdo de 7,21 V, corrente

de 0,12 A, poténcia elétrica de 1,39 W e temperatura média de 15 °C.

A figura A2 mostra um protétipo da BSAV com estator.

80



Figura A2 Protétipo da BSAV com estator acoplado.
Também foi desenvolvido um controlador eletronico para o estator, este controlador ainda
ndo se encontra em estdgio final de desenvolvimento, mas os protétipos apresentaram bons

resultados em ensaios de funcionamento realizados até o momento.

A figura A3 mostra uma imagem do estator, antes de ser fixado a sua base.

Figura A3 — Imagem da vista lateral do estator.
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APENDICE B- Descri¢do do simulador cardiovascular

Para a avaliagao do comportamento do organismo quando submetido ao implante da BSAV
foi utilizado um simulador cardiovascular, desenvolvido no Instituto Dante Pazzanese de
Cardiologia. Este simulador cardiovascular € um modelo hibrido fisico e matematico do sistema

cardiovascular humano (Figura B1).

LEGEMDA
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1 [
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Figura B1 Desenho esquemadtico do simulador cardiovascular.

Em relacdo a modelagem fisica o simulador, o sistema possui um étrio esquerdo, ventriculo
esquerdo, proteses valvares mecanicas e também controla as fun¢des de complacéncia vascular,
pré-carga do ventriculo esquerdo e resisténcia vascular periférica. A figura B2 mostra uma

imagem da parte fisica do simulador.
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Figura B2 Simulador cardiovascular. Onde: [1] Reservatorio (4trio esquerdo); [2] Camara de
bombeamento (ventriculo esquerdo); [3] Sensor da pressdo interna da camara (pressao intraventricular);
[4] Torniquete; [5] Camara de complacéncia ajustdvel; [6] Sensor da pressdo sistémica; [7] Proteses

valvares mecanicas.

Para simula¢@o do ventriculo esquerdo € utilizado um motor Brushless DC, que movimenta
uma placa presa a uma membrana flexivel que faz a ejecdo do fluido contido em uma camara de
bombeamento isolada, a posi¢ao do eixo que movimenta a placa € medida por um sistema Linear

Voltage Differential Transformer (LVDT DC-SE1000, Schaveitz Sensors, EUA) (figura B3).

O modelo fisico do atrio esquerdo € gerado por um reservatério de altura fixa, que mantém

uma pressao de enchimento (pré-carga) constante no ventriculo esquerdo.
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Figura B3 Montagem do LVDT em conjunto com o propulsor. [1] Camara de bombeamento; [2] Motor
Brushless DC; [3] Cursor acoplado a membrana flexivel; [4] LVDT.

Os outros 6rgdos e vasos do sistema cardiovascular sio modelados matematicamente e o

sistema como um todo é controlado por computador pelo software LabView® (National

Instruments, Austin, TX, EUA).

O sistema de aquisicdo de dados é composto por: uma placa de aquisicdo de dados (PCI-
6036E National Instruments, Austin, TX, EUA), um bloco de conexdo (BNC-2110 National
Instruments, Austin, TX, EUA), um fluxdmetro de ultrassom (HT110, Transonic System, Ithaca,
NI, EUA) e por componentes desenvolvidos no IDPC: uma fonte de alimentagdo e um

condicionador de sinais de pressao.

O modelamento matemético utilizado é chamado de PHYSBE Physiological Simulation
Benchmark Experiment composto uma série de parametros ndo lineares representando o fluxo
sanguineo e suas propriedades pelo sistema cardiovascular (GREGORY, 2009). No PHYSBE o
sistema cardiovascular € modelado por nove compartimentos: coracao direito, pulmdes, coracao
esquerdo, aorta, cabeca, bragos, pernas, tronco e veia cava e que foi implementado usando o

ambiente Simulink®/MatLab® (LUCCHI, 1999).

84



APENDICE C -Anatomia e fisiologia do sistema cardiovascular

Anatomia e fisiologia

O sistema cardiovascular e composto pelo: coragdo, artérias, veias, capilares e vasos
linfaticos. Sua func¢do € o transporte de oxigé€nio e outros nutrientes para as células e a remog¢ao

de residuos excretados durante o metabolismo celular (SOUZA, 2006).

O coragdo (figura C1) é composto por quatro camaras, dois dtrios e dois ventriculos. Os
atrios funcionam como reservatorios de sangue e como via de acesso aos ventriculos, mas
também possuem uma pequena fun¢do na ejecdo do sangue para os ventriculos. Os ventriculos
geram a principal for¢ca de ejecdo e impulsdo do sangue pelo organismo. Assim, o cora¢do pode
ser dividido em duas bombas distintas, direita e esquerda cada uma composta por um atrio € um

ventriculo. O coracdo direito € responsdvel pelo bombeamento do sangue nos pulmdes e o

coragdo esquerdo ejeta o sangue para todo o resto do organismo (GUYTON, 1976).
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Figura C1 — Anatomia do coragfo.

A ordem na qual os atrios e ventriculos ejetam o sangue € chamada de ciclo cardiaco. O
ciclo cardiaco ocorre devido a um estimulo elétrico originado no nédulo sinusal. Durante o ciclo
cardiaco acontecem dois eventos: a sistole e a didstole. A didstole € o relaxamento das camaras
cardiacas onde hd o seu enchimento com sangue. A sistole é contracdo muscular das camaras

onde ocorre a eje¢do do sangue (GOMES, 2005).

No ciclo cardiaco o atrio direito recebe das veias cavas, superior e inferior o sangue venoso
(com os residuos do metabolismo celular) vindo de todo organismo e o ejeta para o ventriculo
direito. O ventriculo direito bombeia o sangue para a circulagdo pulmonar. Na circulacio
pulmonar ocorre a troca gasosa € 0 sangue venoso se torna o sangue arterial rico em oxigénio.
Este sangue arterial chega ao atrio esquerdo pelas veias pulmonares, o atrio esquerdo por sua vez

ejeta o sangue para o ventriculo esquerdo. O ventriculo esquerdo bombeia o sangue arterial para a

86



aorta, a via inicial por onde o sangue serd distribuido para todos os 6rgios e tecidos do organismo

(SOUZA, 20006).

Fisiopatologia da Insuficiéncia Cardiaca

Sédo classificadas como doengas cardiovasculares (DCV) enfermidades que comprometem o
funcionamento do sistema circulatério, que compreende o coragdo, 0s vasos sanguineos (veias

artérias e capilares) e os vasos linféticos.

Conforme o Ministério da Saide do Brasil, em um estudo sobre as principais causas de
morte no ano de 2004, das 10 maiores causas de morte, 4 sio DCV, como pode ser observado no

grafico da figura C2 (BRASIL, 2006).

Insuficiénciacardiaca
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Doencas hipertensivas
3%

Diabeltes mielitus
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ngas cronicas dasvias
respiratorias inferiores

3 4%
influenza e pneumonia

: N""’ Aciendtes de
Afeccies perinatais transporte terrestre
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Figura C2 — Porcentagem de mortalidade das 10 principais causas de ébito no Brasil em 2004. Em verde

DVCs. Em vermelho, outras das 10 principais causas (BRASIL, 2006).
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Em 2004 no Brasil, foram registrados 31958 (3,6%) de 6bitos por insuficiéncia cardiaca
(IC), sendo a primeira causa de internac¢do hospitalar em pacientes acima de 60 anos, e a sexta em
pacientes com idade entre 15 e 59 anos. A sobrevida de pacientes com IC em um ano é de

aproximadamente 55%, como mostra a figura C3 (FIORELLI, 2008).
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Figura C3 — Mortalidade na Insuficiéncia Cardiaca (IC) é superior a de algumas formas de cancer. [AM —

Infarto Agudo do Miocardio (FIORELLI, 2008).

A Insuficiéncia Cardiaca é uma cardiopatia, definida pela ineficiéncia do coracdo em
proporcionar suprimento adequado de sangue as necessidades metabdlicas tissulares. Nao sendo
uma doencga especifica a IC € a via final comum da maioria das cardiopatias, se manifesta de

diferentes formas de acordo com, sua causa.

A IC ¢ o resultado de uma “doenca primaria”, como a hipertensdo arterial cronica, infarto
agudo do miocardio (IAM) e a doenca cardiaca isquémica, entre outras. Que tem como resultado
sobrecargas de pressdo e volume, deficiéncia da contractilidade miocardica, reducdo ou elevagao
da frequéncia cardiaca. A patogénese da IC depende de dos mecanismos adaptativos do sistema

cardiovascular (TIMMERMAN, 2000).
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Quando submetido a uma situacdo de estresse, o cora¢do, imediatamente ativa uma série de
mecanismos compensatérios (mecanismo de Frank-Starling, ativacdo do sistema nervoso
simpdtico e do sistema renina-angiotensina-aldosterona [S-RAA]), para regular o volume de
sangue em circulacdo, proteger a pressdo sanguinea e o débito cardiaco. Em longo prazo como
resposta aos fatores de estresse, o coracdo pode aumentar a sua massa e modificar forma, em um

processo lento de remodelamento miocardico que pode se estender por anos (ABRAHAM, 2007).

A hipertrofia ventricular que ocorre durante o processo de remodelamento do miocérdio,

acontece pela adicdo de sarcomeros, em paralelo ou em série, de acordo com o tipo de estresse
(figura C4).

Figura C4 — Remodelamento ventricular. Vista em corte transversal dos ventriculos direito (VD) e
esquerdo (VE). a - Normal, b — Hipertrofia Concéntrica, ¢ — Hipertrofia Excéntrica. (Adaptado de:
ALBERT, 2004).

A tabela C1, mostra alteracdes de um coragdo, com IC, exposto a uma alteragdo de pressao

ou de volume.
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Tabela C1 — Alteragdes de um coragdo com hipertrofia ventricular esquerda.

Normal Sobrecarga de pressio Sobrecarga de volume

Pressao no ventriculo
117+£7/10+ 1 226 +6/23+ 3 138 £7/23 £2
esquerdo (mmHg)

Espessura da parede

82+6 152+9 10,6 £5

do VE (mm)
Raio da parede
24,1 £0,03 27,1 £0,05 32,1 £0,02

interna do VE (mm)

Fonte: — GUYTON, 1976; BRAULWALD, 2007.

O remodelamento miocdrdico, inicialmente usado, como uma resposta fisioldgica de
adaptacdo, para corre¢do de um estresse cardiaco, pode se tornar um fator que pode levar a falha
total do coracdo. Enquanto os mecanismos compensatérios imediatos sdo capazes de restaurar a
funcdo cardiovascular a um nivel assintomético, quando ativados por um periodo longo de tempo,
podem causar danos secundarios a outros 6rgdos, fazendo com que o remodelamento miocérdico,
principalmente a hipertrofia ventricular esquerda, seja intensificada, esta situacdo pode resultar
em uma descompensacao cardiaca sintomdtica, que pode, eventualmente, causar a falha total do

coragdo (ABRAHAM, 2007).

Como a IC € uma deficiéncia causada por uma “doenca primaria” variada, e que devido a
este fato pode ter seu desenvolvimento de diferentes formas, os sintomas por sua vez também
podem se manifestar de muitas maneiras. Na medicina existem critérios como o de Framingham e
os de Boston cuja fung¢do € auxiliar no diagnostico da IC. De modo geral os sintomas da IC sdo:

dificuldade de respiracdo, cansago, respira¢io ofegante mesmo em repouso (DICKSTEIN, 2008).

O tratamento da IC € feito inicialmente com farmacos, principalmente vasodilatadores, para
controle do débito cardiaco e da pré-carga e pds-carga. Em casos que evoluem para um quadro

7

clinico de gravidade acentuada ou quando o tratamento farmacolégico € ineficaz, pode-se
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recorrer a procedimentos cirirgicos para corre¢do da “doenca primaria” ou das disfuncdes
causadas pelos mecanismos adaptativos, em alguns casos onde o quadro clinico € irreversivel o

pode ser indicado um transplante de cora¢cao (TIMMERMAN, 2000).
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