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Resumo

Neste trabalho foram elaborados os métodos e realizados estudos In Vivo e Avaliagdo
Clinica de uma Bomba de Sangue para Circulagdao Extracorpérea (CEC), durante Cirurgia
Cardfaca, denominada Spiral Pump® (SP). Esses estudos foram realizados com o objetivo de
avaliar o desempenho e seguranca da bomba, finalizando assim o projeto e avaliando a SP como
um produto em sua aplicagdo rotineira durante as cirurgias cardiacas. A SP utiliza,
simultaneamente, dois principios de bombeamento, o centrifugo e o axial, proporcionados por sua
geometria cOnica, visando aumentar a efici€éncia de bombeamento sem o aumento dos indices de
destruicao dos elementos figurados do sangue. O primeiro passo para avaliagdo In Vivo foi a
elaboracdo de um protocolo para avaliagio In Vivo animal e sua submissdo a Comissdo de Etica
para Uso de Animais (CEUA) do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia (IDPC). As
avaliacdes In Vivo consistiram em instalacdo normal da CEC, em animais suinos, utilizando a SP
conectada a um modulo de acionamento e, para fins de comparagdo, foi realizado o mesmo
procedimento com a Bio-Pump®. Foram realizados seis experimentos com a SP, sendo o primeiro
considerado piloto, e trés experimentos com a Bio-Pump®, com duracio de seis horas cada. As
observacoes realizadas pela equipe médica e pela perfusionista demonstraram grande semelhanca
de funcionamento entre as duas bombas, inclusive em relacdo a vibragdes, ruidos e facilidade de
utilizacdo. As bombas foram comparadas em relacdo a medi¢do do trauma, analisado a partir da
evolucdo da hemoglobina livre no plasma (PFH). Analisando os resultados laboratoriais e de
hemdlise obtidos com aSPe a Bio-Pump®, pode-se verificar que ndo existem diferengas
significativas entre elas. Com resultados satisfatdrios nos ensaios In Vivo, a SP foi aprovada para
Avaliacdo Clinica, realizada de acordo com a legislacdo vigente. Foi elaborado um Protocolo de
Pesquisa Clinica que seguiu a Resolugdo ANVISA ndmero 39 de 05 de junho de 2008, que
estabelece requisitos para realizacdo de pesquisa clinica no Brasil. Esse protocolo foi submetido
ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do IDPC e ao Conselho Nacional de Etica em Pesquisa
(CONEP). A pesquisa clinica foi realizada no Centro Cirargico do IDPC em um grupo de
quarenta pacientes com indicacdo de cirurgia cardiaca com CEC, com ou sem cardioplegia,

ambos os sexos, adultos, peso corporal minimo de 50 kg. Durante a
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CEC, a SP substituiu as convencionais bombas de roletes no circuito de CEC. Todos os pacientes
foram entrevistados e autorizaram a realizacdo do estudo, assinando do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido. Foram coletados dados comumente monitorados durante uma cirurgia
cardiaca e foram realizados, nos periodos de pré e pés CEC, exames de Desidrogenase Lictica
(U/L), Plaquetas (mil/mm3), Fibrinogénio (mg/dL), além de monitoracdo da hemolise através de
fita de wuriandlise. Os procedimentos transcorreram de forma habitual, e os parametros
mantiveram-se dentro do esperado para o estudo, demonstrando a eficiéncia e seguranca da SP

como bomba para circulag¢do extracorpdrea durante cirurgia cardiaca.

Palavras Chave: Sangue - Circulacdo extracorporea, Bombas centrifugas, Testes in vivo,

Avaliagdo Funcional.
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Abstract

Were developed methods and studies In Vivo and clinical evaluation were conducted with a
blood pump for cardiopulmonary bypass (CPB), during cardiac surgery, the Spiral Pump® (SP).
These studies are designed to assess the performance and safety of SP, finalizing the project and
evaluating the SP as a product in its routine application during heart surgeries. The SP uses
simultaneously, two principles of pumping, axial and centrifugal, provided by its conical
geometry, in order to increase pumping efficiency without increased levels of destruction of the
figured elements from blood. First step for In Vivo evaluation was the development of a protocol
for In Vivo experiments and its submission to the “Ethic Committee for Animal Use” of Institute
Dante Pazzanese of Cardiology (IDPC). The In Vivo assessments consisted of normal installation
of the CPB in pigs, using the SP connected to a driver console and, for comparison purposes, the
same procedure was performed with Bio—Pump®. Six experiments were performed with SP and
three experiments with Bio-Pump®, lasting six hours each. Observations made by medical team
showed great similarity between two pumps, including characteristics of vibration and noise.
Two pumps were compared concerning to measurement of trauma, through the evolution of
plasma free hemoglobin (PFH) and the PFH variation (APFH). Analyzing laboratory results and
hemolysis, from In Vivo assays with SP and the Bio-Pump®, we can observe no significant
differences between them. With satisfactory results from In Vivo assays, SP was approved for
clinical evaluation, carried out in accordance with current legislation. A Clinical Research
Protocol was elaborated following ANVISA (National Health Surveillance Agency) resolution
number 39 of 2008, which establishes requirements for conducting clinical research in Brazil.
This Protocol was submitted to the Ethic Committee Research of IDPC for review and
subsequently to National Council of Ethics in Research. Clinical research was conducted at
operating room of IDPC in a group of forty patients under cardiac surgery with CPB, both sexes,
adults, minimum of 50 kg of body weight. During CPB, SP replaced conventional CPB roller
pump. All patients were interviewed and had authorized this study, signing of consent form.

Usually  monitored data  were  collected during a  heart surgery and
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additional examinations were carried out at periods of pre and post CEC such as: Lactic
dehydrogenase exams (U/L), platelets (1000/mm3), Fibrinogen (mg/dL), as well as monitoring of
hemolysis by urianalysis tape. All procedures were as usual way, and all parameters remained as
expected for this study, demonstrating the performance and safety of SP as pump for CPB during

heart surgery.

Keywords: Artificial blood circulation, Centrifugal pump, Assay in vivo, Functional circulation
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1 INTRODUCAO

1.1 Doencas cardiovasculares

A principal causa de morte no mundo sdo as doencas cardiovasculares (DCV): mais
pessoas morrem anualmente de doengas cardiovasculares do que de qualquer outra causa. Esta é
uma afirmacdo da World Health Organization (WHO). De acordo com dados de 2011 da WHO,
17,3 milhdes de pessoas morreram de doencgas cardiovasculares em 2008, representando 30% de
todas as mortes globais. Destas mortes, foram estimados que 7,3 milhdes morreram devido a
doenca cardiaca corondria e 6,2 milhdes por acidente vascular cerebral (World Health

Organization, 2012).

Um estudo conduzido pelo Departamento de Ciéncia e Tecnologia do Ministério da Satde
— ELSA Brasil: maior estudo epidemioldgico da América Latina - publicado na Revista Satide
Publica no ano de 2009, afirma que em 2003, no Brasil, 32% das mortes foram causadas por
DCV, de acordo com dados do Ministério da Saide. O mesmo estudo aponta que em 2005 o
Sistema Unico de Sadde (SUS) gastou seis bilhdes de reais com o pagamento de Autorizagio de
Internacdo Hospitalar (exceto partos), sendo que as doengas cardiovasculares representaram 22%

deste montante (Ministério da Sadde, 2009).

As DCV sdo um grupo de doencgas que acometem O coragdo € 0s vasos sanguineos, que
incluem distirbios cardiovasculares (ataques cardiacos), acidente vascular cerebral (AVC) ou
acidente vascular encefdlico (AVE), hipertensdao, doencga arterial periférica, doenca reumitica,

doenga cardiaca congeénita e insuficiéncia cardiaca (World Health Organization, 2012).

O tratamento das DCV, dependendo de seu tipo e gravidade, pode ser clinico — através do
uso de drogas ou com intervencdo cirdrgica. Nos casos em que a intervencdo cirdrgica €

necessdria, na tentativa de restaurar o funcionamento normal do coracdo € utilizado um conjunto



de equipamentos para realizacdo da circulagdo sanguinea e troca gasosa, substituindo
temporariamente as fun¢des do coracio e dos pulmdes do paciente. Esse conjunto é denominado
Circulagcdao Extracorpdrea (CEC), composto por uma bomba — que desempenha as fungdes de
bombeamento do coragdo — e por oxigenadores que realizam as trocas gasosas do sangue (World

Health Organization, 2012; Leme, 2010).

1.2 Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia

O Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia (IDPC), antigo Instituto de Cardiologia do
Estado, fundado em 1954, estd sediado em Sao Paulo e possui cerca de 60.000 m? de 4rea
construida, com capacidade instalada de 453 leitos, sendo um dos maiores hospitais de
cardiologia da América Latina. A Divisdo Cirtrgica do IDPC realiza, em média, quinze cirurgias
diariamente — sendo dez cirurgias cardiacas e cinco cirurgias vasculares periféricas (Instituto

Dante Pazzanese de Cardiologia, 2012).

Em 1984, um grupo de médicos e funciondrios do IDPC, decidiu criar a Fundacdo Adib
Jatene (FAJ), que através de um contrato com a Secretaria de Saide e, dentro do IDPC, passou a
desenvolver novos projetos, produzir e comercializar os produtos com o objetivo de desenvolver

novas pesquisas de tecnologia na drea médica e investir recursos na estrutura fisica do IDPC.

A Divisdo de Bioengenharia da Fundacdo Adib Jatene (FAJ) tem como objetivo a
realizacdo de pesquisa e desenvolvimento de equipamentos médicos com aplicagdo na
cardiologia, realizando experimentos In Vitro e In Vivo, orientacdo de alunos, convénios com
universidades, projetos com entidades de fomento a pesquisa, producdo e comercializacdo dos

produtos para a area de cardiologia.



Em 2009 foi criado o Centro de Engenharia em Assisténcia Circulatéria (CEAC) com o
objetivo de estruturar e organizar as linhas de pesquisa em equipamentos de bombeamento de
sangue e assisténcia circulatoria ja existente no IDPC e FAJ. As atividades relacionadas as linhas
de pesquisa em assisténcia circulatdria sdo complexas e especificas, por isso a criacdo do CEAC
foi importante para que os profissionais envolvidos possam dedicar-se prioritariamente as suas
pesquisas e tenham acesso a infraestrutura necessdria. Atualmente estdo em andamento, em
etapas distintas, os seguintes projetos: Coracdo Artificial Auxiliar, Simulador Fisico do Sistema
Cardiovascular, Bomba Centrifuga Implantdvel, Equipamentos e componentes complementares

para dispositivos de assisténcia ventricular e Bomba Centrifuga para Circulacido Extracorpoérea.

Buscando produzir uma bomba de sangue para circulacdo extracorpdrea, utilizando
tecnologia nacional, que possua desempenho similar as bombas importadas e com valor final
mais acessivel que os similares importados, que a equipe da Divisdo de Bioengenharia da FAJ

iniciou os estudos para desenvolvimento da Spiral Pump® (SP).

1.3 Objetivos do trabalho

1.3.1 Objetivo principal

Este trabalho tem como objetivo elaborar os processos e realizar os estudos para validagao
da bomba de sangue para circulacio extracorpérea Spiral Pump® (SP), finalizando assim o

projeto e avaliando a SP como produto para saude.

1.3.2 Objetivos secundarios

e Realizar revisdo bibliografica sobre bombas existentes no mercado;



Elaboracdo de Protocolo de ensaios In Vivo e sua aprovacio pela Comissdo de Etica

para Uso de Animais (CEUA);

Realizag@o dos ensaios In Vivo para analisar o desempenho da SP como bomba para
circulagdo extracorporea, avaliando a hemdlise provocada, de acordo com normas, e

possibilitar seu uso para Avaliagdao Clinica de Produto;

Elaboracdo de Protocolo de Pesquisa Clinica e sua submissdo aos 6rgaos competentes
- Comité de Etica em Pesquisa (CEP) IDPC, Conselho Nacional de Etica em Pesquisa
(CONEP) e Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA);

Realizag¢do da Avaliacdo Clinica de Produto, de acordo com o Protocolo de Pesquisa
Clinica aprovado, para avaliacdo da SP como produto em sua aplicagdo rotineira

durante as cirurgias cardiacas.

Viabilizar a utilizacdo da SP pelo SUS, disponibilizando um produto seguro e

acessivel.



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Conceitos Circulacao Extracorporea

Le Gallois, em 1812, postulou que: “se fosse possivel substituir o coragdo por uma forma
de bombeamento artificial do sangue, obtido natural ou artificialmente, ndo seria dificil manter
viva, por tempo indeterminado, qualquer parte do organismo” (Le Gallois, 1812 apud Gomes,

1943).

A circulagdo extracorpérea (CEC), como método de suporte em cirurgia cardiaca, é
historicamente, um processo recente. De Bakey, em 1934, foi o idealizador e responsavel pela
introducao da bomba de roletes para transfusdo sanguinea, que posteriormente foi adaptada para
circulacdo extracorpdorea. Em 1937 John Gibbon demonstrou experimentalmente a possibilidade
de realizacdo de cirurgia cardiaca com auxilio da circulacdo extracorpdrea. Mas sé apés dezesseis
anos de pesquisas e experiéncias, John e sua mulher Mary Gibbon, construiram um sistema de
respiracdo e circulacdo artificiais, capaz de suprir, temporariamente, todas as necessidades
metabodlicas de um ser humano. A primeira cirurgia cardiaca com CEC, realizada com sucesso,

ocorreu em 1953 (Souza, 2006).

No seu inicio, a CEC era limitada a oxigenar e bombear o sangue por periodos curtos,
suficientes apenas para a realizacdo de operagdes mais simples. Os equipamentos eram
construidos artesanalmente e as técnicas rudimentares. Os procedimentos de maior porte,
frequentemente, eram acompanhados de grandes complicagdes, raramente reversiveis (Souza,
2006). Com o desenvolvimento de materiais biocompativeis, novas técnicas cirdrgicas,
tecnologia e drogas foram diminuindo os efeitos deletérios desse procedimento. Apesar disso, a
CEC impde ao organismo alteragdes importantes com o desvio do sangue para um circuito

artificial, como a mudanca do regime do fluxo sanguineo, possivel aumento do gradiente de



temperatura, estresse mecanico sobre os elementos figurados do sangue, devido ao seu contato

com superficies nao endoteliais, filtros, compressao e turbuléncias (Moura, 2001).

A CEC compreende o sistema e conjunto de mdquinas, circuitos, pecas descartiveis e
técnicas que substituem, temporariamente, as funcdes do coracdo e dos pulmdes durante uma
cirurgia cardiaca. As fungdes de bombeamento do coracdo sdo desempenhadas por uma bomba
mecanica e as fungdes dos pulmdes sdo substituidas por um oxigenador de sangue, aparelho
capaz de realizar trocas gasosas com o sangue (Lopes, 1998). Tubos plésticos descartdveis unem
diversos componentes do sistema, entre si e ao paciente, permitindo a circulacio extracorpdrea do
sangue. A oxigenacdo do sangue e o seu bombeamento para o paciente ocorrem externamente

(Leme, 2010).

Na CEC o sangue venoso € drenado do coragdo e dos pulmdes antes de chegar ao 4trio
direito do paciente, através de canulas colocadas nas veias cavas, superior e inferior. A linha
venosa leva o sangue até o reservatério do oxigenador pela acdo da gravidade, devido a um
desnivel de aproximadamente 70 cm entre o paciente e o oxigenador. Do reservatorio, o sangue
venoso € bombeado através do oxigenador onde recebe oxigé€nio, elimina gas carbOnico, é
filtrado e tem a temperatura regulada. Pela linha arterial, o sangue retorna ao paciente, geralmente
para a aorta ascendente, para ser distribuido aos tecidos e 6rgaos. Apds circular pelo sistema
capilar dos tecidos, o sangue volta as veias cavas. Este procedimento € realizado pelo tempo
necessario para a realizagdo da cirurgia cardiaca, podendo durar horas. Um esquema da

circulacao extracorpérea é demonstrado na Figura 2.1 (Lopes, 1998; Serra, 2002).
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Figura 2.1 Desenho esquemitico da circulagdo extracorporea.

2.2 Bombas para circulacao extracorporea

As bombas para CEC foram adaptadas de modelos e projetos existentes na engenharia dos
fluidos. Durante um longo tempo buscaram-se sistemas capazes de deslocar grandes volumes de
sangue a fluxos médios de 1 a 5 litros por minuto, sem produzir trauma significativo aos

elementos celulares e proteinas do sangue (Souza, 2006).

A bomba de roletes € utilizada tanto para a fun¢do de bomba arterial quanto das

aspiradoras. Os tipos de bombas utilizadas na CEC, atualmente, sdo a bomba de roletes e a



bomba centrifuga. Uma caracteristica favordvel das bombas de roletes é sua facilidade de
constru¢do e seu custo mais baixo. Sendo assim, as bombas centrifugas se caracterizam no
mercado como bombas de preco mais elevado, que se destacam por apresentarem menor

hemolise, variando com a caracteristica de seu rotor (Souza, 2006; Morini, 2007).

2.2.1 Bomba de roletes

Na bomba de roletes, um segmento de tubo eldstico € montado em um leito rigido em
forma de ferradura, ocupando um segmento de circulo com prolongadores paralelos, no qual
excursionam dois cilindros opostos (roletes), equidistantes de um eixo central. A medida que o
eixo central gira, os roletes comprimem o tubo e impulsionam o sangue. A todo 0 momento um
dos roletes estd comprimindo o tubo e o grau de oclusdo é manualmente ajustado pelo operador,

como mostrado no desenho da Figura 2.2 (Lopes, 1998; Silva, 2005).

O grau de oclusao refere-se ao ponto de calibracdo mais adequado para o funcionamento da
bomba de roletes, onde o rolete apenas colapsa internamento o tubo, sem comprimir suas paredes.
Um rolete excessivamente apertado, além do grau de oclusdo, aumenta o trauma ao sangue,
podendo produzir hemolise acentuada. Um rolete com folga excessiva permite refluxo, causa
turbilhonamento e hemolise, além de impulsionar volumes varidveis de sangue, de acordo com o

estado da resisténcia do sistema arteriolar perfundido (Souza, 2006).

A bomba de roletes foi adotada em virtude da sua simplicidade mecanica, da facilidade de
constru¢do e de uso. O fluxo gerado por ela € linear, ndo pulsitil. A bomba é operada
eletricamente, mas pode também ser acionada manualmente, com o uso de manivelas acopladas

ao eixo dos roletes para o caso de ocorrer falha elétrica ou mecanica do equipamento (Souza,

2006).



Uma caracteristica dessa bomba é a pressao negativa elevada que ela exerce, no orificio de
entrada, necessdria para aspirar o liquido a ser propelido, pois ela ndo se enche passivamente, e
sim por suc¢do. Se ndo usada adequadamente, a bomba de roletes pode aspirar e bombear ar,

gerando complicacgdes de extrema gravidade (Souza, 2006).

As bombas de roletes disponiveis hoje no mercado brasileiro possuem varias caracteristicas
comparaveis entre si, tais como faixa de rotacdo, estabilidade, acabamento e manejo (Vieira Jr.,

2009).

Figura 2.2 Desenho esquematico da propulsdo da bomba de roletes (Cirtec, 2012).

A Figura 2.3 mostra a maquina de roletes da marca Nipro Medical com uma bomba

propulsora e trés aspiradoras da Marca Nipro Medical (Nipro Medical, 2012).



Figura 2.3 Mdquina de circulagdo extracorpérea modelo EM-1 (Nipro Medical, 2012).

2.2.2 Bombas centrifugas

O outro tipo de bomba utilizado em CEC é a bomba centrifuga. O uso deste tipo de bomba
foi iniciado nos anos setenta, apresentado como atraumatica para o sangue e incapaz de produzir
embolias aéreas, no caso de entrada acidental de ar no circuito. A producdo de hemdlise em
relacdo as modernas bombas de roletes nao € significativamente menor, mas para procedimentos
de maior tempo de duracdo, a bomba centrifuga tem substituido com vantagens a bomba de

roletes convencional (Souza, 2006).

As bombas centrifugas podem ser utilizadas em diferentes aplica¢des, Circulagcdo
Extracorpérea (CEC), Circulagdo Extracorpérea com Oxigenador de Membranas (ECMO),
Suporte Cardiopulmonar Percutaneo (PCPS), Assisténcia Ventricular Direita (RVAD) e Esquerda
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(LVAD), de acordo com a necessidade de utilizacdo e caracteristica da bomba utilizada,

conforme Tabela 2.1 (Nosé, 1998 apud Bock, 2011).

Os sistemas de ECMO sao utilizados para oferecer suporte circulatério de longa duragdo a
pacientes com severo comprometimento da func¢do cardiaca e assim prover o suporte
cardiorespiratorio necessario. PCPS é um variante do ECMO, frequentemente usado para
proporcionar suporte a pacientes em colapso circulatério, que pode ser instalado rapidamente e

por isso pode ser empregado em situagdes de emergéncia (Inoue, 2002; Souza, 2006).

Os dispositivos de assisténcia ventricular (LVAD, RVAD) sdo utilizados para assisténcia
circulatéria mecanica, em conjunto com o coracdo doente, auxiliando no bombeamento de
sangue. A assisténcia circulatoria mecanica consiste no implante de uma bomba de sangue para
manter completa ou parcialmente a fun¢do de circulacdo de sangue, a pressdo arterial e o controle

da frequéncia cardiaca do coragdo natural (Silva, 2012).

Tabela 2.1. Tipos de aplicacdo das bombas centrifugas (Nosé, 1998 apud Bock, 2011).

Utilizacao Necessidade Estagio do implante Caracteristicas
_ Dificuldade de controle )
CEC Até 2 dias ‘ Bomba atraumadtica*
automatico

Organismo aumenta resisténcia | Bomba anti-
ECMO, PCPS Até 2 semanas - .
periférica total trombogénica*

LVAD, RVAD Até 5 anos Estabilidade fisiolégica Bomba duravel*

* Traducgdo livre dos termos

Nas bombas centrifugas a acdo de propulsdo do sangue € realizada pela adi¢do de energia

cinética produzida pelos giros e um elemento rotor (Souza, 2006).

A maior dificuldade para generalizacao do uso das bombas centrifugas na CEC de rotina, é
o custo do descartavel em comparacdo aos tubos de da bomba de roletes (Souza, 2006).

Existem diversas bombas centrifugas disponiveis no mercado mundial, entre elas estdo Bio-
Pump® - Medtronic, Inc; Capiox® e Sarns™ - Terumo, Co.; RotaFlow — Magquet; Nikkiso —

Nikkiso Co. Ltd.; Isoflow — St. Jude Medical Inc.; HiFlow — HIA — MEDOS AG; CentriFlux —
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Braile Biomedica; IBC Flo Pump™ — International Biophysics CO e Bio-data — Bio-data do

Brasil.

A Bio—Pump®, fabricada pela Meditronic, Inc, (Minneapolis, USA), €, atualmente, a bomba
centrifuga para CEC mais utilizada — Figura 2.4. O corpo da bomba € transparente e em forma de
cone. E constituida por um rotor, com trés cones superpostos e um corpo de acrilico com entrada
e saida com angulos retos entre si. O rotor € acionado por acoplamento magnético, ou seja,
dentro do rotor interno do dispositivo descartdvel existe um ima que é for¢ado a girar por
acoplamento magnético a outro ima existente dentro do médulo de acionamento. O sangue entra
através do dpice do cone e sai através de uma saida na base, conforme mostrado na Figura 2.5

(Andrade, 1996; Texas Heart Institute, 2012).

Estio disponiveis no mercado dois modelos, o de uso adulto, com 80 ml e o de uso infantil,
com 48 ml. O modelo adulto pode atingir 5000 rpm e vazdo de 10 L/min (Texas Heart Institute,

2012). Possui registro ANVISA.

Por ser a bomba mais utilizada no mercado atualmente, a Bio-Pump~ foi utilizada como

bomba de referéncia na realizacdo dos ensaios que compuseram este estudo.
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Figura 2.4 Bio-Pump® fabricada e comercializada pela empresa Meditronic, Inc (Medical
Expo, 2012)

Figura 2.5 Esquema de bombeamento centrifugo da Bio-Pump® (Wheeldon, 2003)

A Terumo Cardiovascular Systems, possui dois modelos de bombas centrifugas, Sarns™

Figura 2.6 e Capiox®, Figura 2.7 .
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O modelo Sarns™ é uma peca com o corpo moldado em pldstico policarbonato que possui
um impulsor giratério moldado em acrilico, que através de movimentos rotatorios, impulsiona o
sangue que entra na centrifuga, dirigindo-o a saida voltando para o circuito. A movimentacdo do
impulsor € produzida por um motor externo, onde a centrifuga é acoplada para uso. Este modelo
tem volume de preenchimento de 48 ml e capacidade de bombeamento de 9,9 L/min a 3600 rpm,
com pressdo maxima de saida de fluxo de 700 mmHg. Esse modelo é importado, possui registro
na ANVISA como parte do Sistema de Circulagio Assistida Sarns™ e é comercializado pela

Terumo Medical do Brasil Ltda (Manual Terumo, 2012).

Figura 2.6. Bomba centrifuga modelo Sarns™ (Terumo, 2012)
O modelo Capiox® tem geometria semelhante ao modelo anterior, contudo suas aletas

sdo retas e em menor quantidade. Seu volume de preenchimento é de 45 ml, com rotagao de 3000

rpm e pressdao maxima de saida de 800 mmHg (Terumo, 2012; Leme, 2010).
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Figura 2.7 Bomba centrifuga modelo Capiox® (Terumo, 2012).

A RotaFlow, Figura 2.8, ¢ uma bomba centrifuga produzida e comercializada pela Maquet.
Tem volume de preenchimento de 32 ml, fluxo de 10 L/min e pressdo médxima de saida de 600
mmHg com rotag¢do de 4500 rpm. A bomba é um componente do circuito para CEC e deve ser
utilizada em conjunto com mddulo especifico, de acoplamento magnético, RotaFlow Console,
Figura 2.9. Pode ser utilizada para assisténcia prolongada - oxigenacdo com membrana

extracorporea (ECMO), utilizando um circuito especifico (Maquet, 2012).
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Figura 2.9. RotaFlow Console (Maquet, 2012)

Nikkiso HMS-15 € uma bomba produzida no Japao pela Nikkio Co. Ltd, Figura 2.10. Possui
pequeno volume de preenchimento de 25 ml, fluxo de 10 L/min a 3600 rpm. Ativada por
acoplamento magnético, possui eixo flexivel que possibilita seu tamanho reduzido, entrada reta e

baixa geracdo de calor. Possui seis pds retas e seis pequenos furos no rotor, com objetivo de

16



prevenir estagnacdo do sangue. As partes estio demonstradas na Figura 2.11. (Franco, 2003;

Reul, 2000).

Figura 2.10. Bomba centrifuga Nikkiso HMS-15 (Franco, 2003)
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Figura 2.11. Partes da bomba centrifuga Nikkiso (Franco, 2003)
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A bomba centrifuga Isoflow, Figura 2.12, produzida pela St. Jude Medical Inc. possui um

fluxo de 9 L/min a 3500 rpm. Seu rotor tem aletas curvas (Franco, 2003).

Figura 2.12. Bomba centrifuga IsoFlow, St. Jude Medical Inc. (Franco, 2003)

HiFlow, mostrada na Figura 2.13, é uma bomba centrifuga desenvolvida por HIA —

MEDOS AG, Alemanha. Possui fluxo de 6 L/min, com rotacdo de 3500 rpm (Reul, 2000).

Figura 2.13. Bomba centrifuga HiFlow (Reul, 2000)
CentriFlux, Figura 2.14, bomba centrifuga desenvolvida e comercializada pela Braile

Biomedica, Brasil. Seu fluxo de operacdo ¢ de 1 a 7 L/min, com rotacdo maxima de 4500 rpm e
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pressdo méaxima de saida de 1100 mmHg. A utilizacdo do descartdvel é feita com mddulo

dedicado, produzido pelo mesmo fabricante - CentriPump BRB-100 (Braile Biomedica, 2012).

Figura 2.14. Bomba centrifuga CentriFlux (Braile Biomedica, 2012)

ApOs a queda da patente da Bio-Pump®, o mercado de bombas centrifugas para CEC foi
inundado por uma série de fabricantes em diversos paises, motivados pela possibilidade de
venderem somente as bombas descartdveis, que podem ser utilizadas nos médulos das bombas
tradicionais. Estes médulos sdo equipamentos mais caros € de maior complexidade e dessa forma,
existem muitos modelos semelhantes e de utilizacdo em seu mddulo (Bock, 2007). Entre esses

modelos estio a IBC FloPump™, Figura 2.15, e a Bio-data, Figura 2.16.

Tanto a IBC FloPumpTM, produzida pela International Biophysics CO e a Bio-data,
produzida pela Bio-data do Brasil Industria, possuem registro na ANVISA.
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Figura 2.16. Biobomba centrifuga Bio-data do Brasil (BioData do Brasil, 2012).
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2.2.3 Spiral Pump

O projeto de pesquisa e desenvolvimento de uma bomba centrifuga para circulagdo
extracorporea da Divisdo de Bioengenharia do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia (IDPC)
foi iniciado em 1992, motivado pela busca de uma bomba com maior abrangéncia que a bomba

de roletes e que apresentasse menos complicacdes (Leme, 2010; Dinkhuysen, 2005).

Com o objetivo de projetar um produto de fécil acesso pelo SUS, produzido no Brasil, levou-
se em conta os principios de uma bomba de sangue considerada ideal — um sistema capaz de
deslocar grandes volumes de sangue causando poucos danos as suas células e proteinas (Leme,

2010; Souza, 2006).

Os requisitos iniciais de projeto previam que a bomba ideal deveria ter as seguintes
caracteristicas:

e Impulsionar de cinco a seis litros de sangue por minuto, com pressdes de até 180
mmHg, independente da resisténcia do circuito;

e O débito gerado deveria ser proporcional ao ndmero, rotagdes por minuto da parte
mecanica movel da bomba;

e Ajuste simples, confidvel e manuseio facilmente reprodutivel;

e Impulsionar o sangue a baixa velocidades de fluxo com intuito de reduzir o
traumatismo a crase sanguinea;

e As partes em contato com o sangue deveriam ter superficies lisas e sem ressaltos que
pudessem causar turbuléncia, estagnacao, formac¢do de bolhas ou codgulos;

e F4cil montagem e esterilizavel (Dinkhuysen, 2005).

Utilizando o principio do parafuso de Arquimedes foi desenvolvido, na Oficina
Experimental do IDPC, o primeiro modelo da bomba, que consistia em um rotor cilindrico com
fusos sem fim, com um ima fixo na sua base, situado dentro de uma carcaca de plastico
cilindrica, que, por sua vez, tinha uma entrada na parte superior e saida lateral. (Dinkhuysen,

2005).
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Foram realizados diversos testes In Vitro e constadas necessidades de modificacdes até que
a capacidade hidrdulica de geracdo de fluxo e pressdo se tornassem satisfatdrias, até que se

chegou ao primeiro modelo da Spiral Pump® (SP), Figura 2.17 (Dinkhuysen, 2005).

A SP utiliza, simultaneamente, dois principios de bombeamento, o centrifugo e o axial,
proporcionados por sua geometria cOnica, visando aumentar a eficiéncia de bombeamento sem o

aumento dos indices de destruicdo dos elementos figurados do sangue (Leme, 2011).

Figura 2.17. Spiral Pump® (SP) desenvolvida no Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia

(IDPC)

A SP é um descartavel, composto por um rotor com rosca conica de uma entrada na
superficie, um cone externo liso, uma base externa com um eixo central de aco inoxidavel 316L e
uma base interna que acondiciona dois rolamentos com um espagador, entre eles, um retentor
para evitar a entrada do sangue e um ima em forma de anel. A rosca proporciona o efeito axial de

bombeamento e a conicidade o efeito centrifugo. A combina¢do de ambos provoca uma melhoria
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na eficiéncia hidrodindmica, comparando com as bombas de principio apenas centrifugo
(Andrade, 1996; Leme, 2010). O projeto inicial apresentava caracteristicas conforme mostra a

Figura 2.18.
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Figura 2.18. Desenho esquemadtico em corte da SP mostrando seus componentes internos

(Leme, 2010)

Em 1996 foi realizado um estudo sobre a variacdo do GAP, distancia entre o filete de rosca
e a parede do cone externo, onde foi determinado que para esse modelo de descartavel, o ideal

seria 0 GAP em 1,5 mm (Leme, 2010).

Durante o desenvolvimento da bomba foi projetado um console para a utilizacdo do
descartdvel, promovendo seu funcionamento através de um campo magnético gerado entre 0s
imas do descartavel e do modulo. O console projetado, Figura 2.19, utilizava tensdo de rede
110/220V e baterias de chumbo de 12V, para caso de queda de energia elétrica da rede. Essa
bateria possuia autonomia de funcionamento entre cinquenta minutos e duas horas, dependendo

da rotagao de trabalho da bomba (Dinkhuysen, 2005).
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Figura 2.19. Console desenvolvido no IDPC (Leme, 2010)

Entre 1994 e 1999, um lote piloto do descartdvel foi produzido para a realizacdo de testes
In Vivo em carneiros, utilizando um protocolo aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP)
do IDPC. Entre 1999 e 2002, foram realizadas avaliagdes clinicas no Centro Cirtdrgico do IDPC,
onde os descartdveis foram utilizados em quarenta e trés pacientes indicados a cirurgia cardiaca

com uso de CEC (Dinkhuysen, 2007 citado em Leme, 2010).

Finalizadas as avaliacdes clinicas, o descartdvel foi registrado na Agéncia Nacional de

Vigilancia Sanitiria (ANVISA) e patenteado como titulo de invengao.

Em 1997 foram realizados estudos de visualizacdo de fluxo e ensaios de eficiéncia
hidrodindmica no Baylor College of Medicine, Houston, USA. Com o resultado desses estudos foi
possivel notar possibilidades de modifica¢des para melhoria do desempenho hidrodindmico com

diminui¢do da drea de recirculacdo (Andrade, 1997 citado em Leme, 2010).

Em 2004 iniciou-se o desenvolvimento de um novo modelo de descartavel utilizando rosca

com duas entradas no filete e uma base externa modificada, com encaixe idéntico aos demais
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descartdveis existentes, idealizado para encaixar nos moédulos utilizados no mercado mundial.
Foram realizados ensaios em um protétipo em 2005 que comprovaram a melhora na eficiéncia

hidrodinamica e diminui¢do do Indice Normalizado de Hemélise (INH) (Leme, 2010).

Por tratar-se de um produto para saude classe II, de acordo com classificagdo, ANVISA
constante na Resolu¢do da Diretoria Colegiada (RDC) nimero 185 de 2001, e a dificuldade de
infraestrutura para producdo do da SP, optou-se pela procura de uma empresa qualificada para
constru¢ao dos moldes de injecao. Esse processo teve inicio em 2006, e em 2007 foi fechada uma

parceria a empresa Sintegra, divisdo médica do grupo Jacto (Leme, 2010).

Durante o processo de desenvolvimento, foram montados seis modelos com modificagdes
estruturais significativas, com os quais foram realizados testes In Vitro para verificagdao do

desempenho hidrodindmico.

Utilizando o resultado dos ensaios hidrodindmicos como base, o protétipo com melhor
desempenho foi selecionado para a realizacao de ensaios preliminares para determinacao do INH.
Comparando os valores de INH da Spiral Pump® com os valores da bomba de referéncia, foi
possivel notar que ndo sdo significativamente diferentes, 0 que mostrou que o projeto era vidvel e
estava apto a ser injetado em policarbonato para producdo de um lote piloto, a ser submetido a

ensaios In Vivo e Avaliacdo Clinica (Leme, 2010).
A SP desenvolvida, Figura 2.20, é constituida de policarbonato, esterilizado a 6xido de

etileno (ETO), injetados em quatro partes € montados, unidos através de colagem com adesivo de

cura por raios ultravioleta.
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Figura 2.20. Foto Spiral Pump® (Leme, 2010)

A SP possui os seguintes componentes, conforme apresentado na figura 2.21:

Entrada: entrada do sangue, com conexao para tubos poliméricos (PVC) com 9.5
mm de didmetro;

Cone externo: cone externo em policarbonato transparente;

Base externa do cone: possui um eixo central em ago inoxidavel 316L onde os
rolamentos sdo fixados por interferéncia, esta base € colada no cone externo
permitindo total isolamento do sangue com o meio exterior;

Gaxeta: para evitar que o sangue entre em contato com os rolamentos;

Ima: ima utilizado no acoplamento magnético entre o cone interno € o motor do
modulo de acionamento, para transmissdo do torque necessdrio a rotagao do cone
interno;

Rolamento: dois rolamentos de esferas permitindo a livre rotacdo do cone interno;
Fuso: cone interno com filetes de rosca em sua superficie, seu formato conico
produz o efeito de bombeamento por forca centrifuga e seus filetes de roscas com

duas entradas produzem o efeito de bombeamento axial;
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e Saida: saida do sangue, com conexdo para tubo de PVC 9.5 mm (Leme, 2010).

ENTRADA,

CONE EXTERMNO

Figura 2.21. Desenho esquematico da SP (Leme, 2010)

2.3 Hemolise

A lise ou rotura das membranas das células sanguineas vermelhas, hemécias, é conhecida
como hemdlise. A lesdo das hemdcias permite a liberacdo da hemoglobina para o plasma,
constituindo a hemoglobina livre. A hemoglobiniria é o fendmeno gerado pelo aumento de

hemoglobina livre no plasma (PFH), como consequéncia da hemdlise.

Normalmente, o sistema reticulo-endotelial é capaz de remover cerca de 0,1 mg de
hemoglobina/Kg/minuto, mas varia de acordo com a capacidade de remog¢do do pigmento pelo
organismo de cada individuo. Quando a PFH supera o valor de 100 mg%, a hemoglobina é
filtrada pelos rins. A urina que contém hemoglobina adquire a coloracdo avermelhada,

caracteristica da hemoglobindria. A lesdo renal produzida pela hemoglobina pode ocorrer quando
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os valores da hemoglobina livre no plasma sao superiores a 3.000 mg%. Um miligrama por cento

representa 1 mg para cem mililitros de sangue.

O plasma normal contém uma pequena quantidade de hemoglobina livre, que corresponde a
hemoglobina liberada pela destrui¢ao das hemacias “velhas”, para a sua renovagao. A quantidade
de PFH normal € de aproximadamente 6 mg%. A circulacdo extracorpdrea, adequadamente
conduzida, eleva a hemoglobina livre para 20 a 40 mg%, em fun¢do da hemdlise produzida pelo
trauma. Quando o trauma celular na perfusdao € excessivo, a hemoglobinemia é acentuada e

supera os 100 mg%, produzindo a hemoglobindria (Souza, 2006).
Outros elementos do sangue podem sofrer alteracdes que indicam hemolise, como por

exemplo, diminui¢do de nimero de plaquetas, diminui¢do de valores de fibrinogénio, aumento de

valores de desidrogenase lactica e diminui¢do de valores de hematdcrito (Dinkshuysen, 2005).
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3. MATERIAIS E METODOS

3.1 Avaliacao In Vivo

O primeiro passo para avaliacao In Vivo foi a elaboracdo de um protocolo para avaliacao In
Vivo animal e sua submissdo a Comissdo de Etica para Uso de Animais (CEUA) do IDPC. O
parecer aprovando a realizacdo do estudo consta no Anexo I, e a inclusdo de testes com bomba de
referéncia (Bio-Pump®) consta no Anexo II. O projeto teve como coordenador o Prof. Dr. Jarbas

Jakson Dinkhuysen.

As avaliagdes In Vivo consistiram em instalagdo normal da CEC, utilizando a Spiral Pump®
conectada a um moddulo de acionamento (Bio-console®, modelo 550, Medtronic, USA) e, para

. ~ . . . . ®
fins de comparagao, foi realizado o mesmo procedimento com a Bio-Pump .

O periodo de CEC foi de seis horas sendo que para realizacdao de andlises, foram coletadas
amostras de sangue que consistiram em amostra inicial (T0), no momento de inicio da perfusdo, e

demais amostras (T1, T2, T3, T4, T5 e T6), coletadas em um intervalo de uma em uma hora.

Os equipamentos utilizados na cirurgia e que compuseram o circuito de CEC foram Spiral
Pump®, Bio-Pump® BPX-80 (Meditronic, Minneapolis, USA), Mdédulo de acionamento (Bio-
console® 550, Meditronic, Minneapolis, USA), Fluxometro (Bio—Probe® TX-50, Meditronic,
Minneapolis, USA), Misturador de gases (Nipro Medical, Sorocaba, BR), Maquina de Circulagdo
Extracorpérea (Macchi, Sao Paulo, BR), Kit de tubos com filtro arterial (Nipro Medical,
Sorocaba, BR), Oxigenador de Membranas (Vital, Nipro Medical, Sorocaba, BR), Termdmetro
Digital (Dixtal DX 2020, Dixtal, Sdo Paulo, BR), Aparelho de anestesia (Servo SV 900, Maquet,
Sdo Paulo, BR), Monitor de coagulacdo ativada (MCA 2000, FAJ, Sao Paulo, BR), Bisturi
Elétrico (SS-601, WEM, Ribeirdo Preto, BR), Desfibrilador FAJ 200 (FAJ, Sdo Paulo, BR),
Instrumentais cirdrgicos e descartdveis diversos.

Os animais selecionados para realizagdo da avaliagdo foram suinos, da raca Landrace,

machos e com peso de 60 a 90 kg.
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3.1.1. Preparo do animal

Os animais foram submetidos a jejum de doze horas antes do procedimento cirtrgico. Ao
entrar no centro cirdrgico o animal é submetido aos seguintes procedimentos:

e Puncdo de artéria femoral direita para afericdo de pressdo arterial média (PAM) com
gelco n. 18;

e Puncdo de veia jugular externa com intracath para medida de pressdo venosa central
(PVC) e infusao de liquidos;

e Puncdo de bexiga urindria com colocacdo de sonda de Foley N-14 para afericio da
diurese e coleta de urina para exames;

e Posicionamento dos eletrodos do eletrocardiograma.

3.1.2 Anestesia

A anestesia dos animais foi realizada com Acepromazina (0,2 mg/kg) e Midazolan (0,3
mg/kg) através de entubacdo endotraqueal e ventilacdo mecanica.. Para manutencdo da anestesia
foi utilizado Halotano (2%) e para manter o TCA entre 900 e 1200 segundos foi utilizada

Heparina Sédica (3 ml).

3.1.3 Ato cirtdrgico

A Circulacdo Extracorpérea (CEC) foi instalada de forma convencional, através de
toracotomia mediana, com canulagdo da aorta descendente para o retorno venoso do sangue
oxigenado e canulacdo das cavas, para drenagem do sangue venoso para o reservatorio do
oxigenador de membrana e para a bomba de sangue, Figura 3.1. A instalacdo da CEC foi feita

com clampeamento da aorta, substituindo completamente o coragdo em hipotermia leve.
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Canula de entrada
Sangue Arterial

Canula de saida
Sangue Venoso

Figura 3.1. Instalagdo da CEC

Ap6s as canulacdes e estabilizacdo da CEC, a ventilagdo pulmonar e os batimentos
cardiacos sdo interrompidos, sendo que as necessidades metabdlicas e perfusionais sao
sustentadas pelo oxigenador de membrana e pela bomba de sangue. O tempo de CEC foi de 6
horas ininterruptas, e neste periodo foi realizado acompanhamento por perfusionista e pelo

cirurgido, conforme mostrado na Figura 3.2.
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Figura 3.2. Perfusionista (a esquerda) acompanhando o funcionamento da CEC e cirurgido (a

direita) verificando as instalacdes das canulas da CEC.

3.1.4 Monitoracao de dados

Durante o procedimento cirdrgico foram monitorados pressdo arterial média (mmHg) e
temperatura corporal (°C) do animal, além do dados de funcionamento da Spiral Pump®, como
fluxo sanguineo (L/min) e rota¢do (rpm). A Figura 3.3 mostra a Spiral Pump® em funcionamento

e o modulo de acionamento com os dados que foram registrados.
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Figura 3.3. Mdédulo de acionamento em funcionamento com os dados a serem monitorados

Além disso, foram registradas as condi¢des ergondmicas durante o funcionamento da SP:
presenca de ruido, dificuldade na remocao do ar, dificuldade na instalacdo no médulo (console) e

dificuldade durante a montagem do circuito.

Para a realizacdo de exames laboratoriais foram coletadas amostras de sangue a cada 60
minutos, a partir do comeco do procedimento de CEC: Pré TO (inicio CEC), T1 (60 minutos), T2
(120 minutos), T3 (180 minutos), T4 (240 minutos), T5 (300 minutos) e T6 (360 minutos).

Foram realizados exames hematolégicos: TCA (segundos), INR (segundos), TTPa
(segundos), Leucdcitos (U/mL), Plaquetas (10%mm?3), Hemoglobina (g/dL), Hematdcrito (%),
Hemoglobina livre no plasma (mg/dL), e bioquimicos: Potassio (mmol/L), S6dio (mmol/L),
Glicemia (mg/dL), Creatinina (mg/dL), Uréia (mg/dL), Bilirrubina total (mg/dL), Bilirrubina
direta (mg/dL), TGO (U/L), CPK (U/L), Desidrogenase lactica (U/L). Todos os dados foram

registrados em ficha de acompanhamento, conforme Anexo III.

Ao final do procedimento foi realizada a eutandsia com injecdo de 10 ml de cloreto de

potdssio pela veia jugular externa, e interrupcao da CEC.
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3.2 Determinacao da hemoglobina livre no plasma

A metodologia seguiu as normas ASTM F18141 e o procedimento da FAJ “Teste de
Hemolise — Harboe Method” — Anexo IV.

A medi¢dao do trauma é feita da hemoglobina livre no plasma (PFH), Equacdao 3.1. O
método utilizado para medicdo da PFH foi o Harboe Method (Harboe, 1959), onde a
oxihemoglobina absorvida em filtro de 405 nm € identificada por absorcdo para
carboxihemoglobina e as impurezas sdo absorvidas de forma linear nos filtros de 340 nm e 505

nm (Harboe, 1959 citado em Leme, 2010).

Equacio 3.1: PFH = [2(*405) — (*340 + 505)] x 83,6
Onde:
PFH = Hemoglobina livre no plasma em mg/dL
83,6 = Fator de referéncia;
A405 = Valor lido no filtro de 405 nm;
340 = Valor lido no filtro de 340 nm;

A505 = Valor lido no filtro de 505 nm.

3.3 Avaliacao Clinica

Para realizacdo da avaliacdo clinica foi elaborado um Protocolo de Pesquisa Clinica que
seguiu a Resolu¢io ANVISA nidmero 39 de 05 de junho de 2008, que estabelece requisitos para
realizacdo de pesquisa clinica no Brasil. Esse protocolo foi submetido ao Comité de Etica em

Pesquisa (CEP) IDPC para andlise e posteriormente, ao Conselho Nacional de Etica em Pesquisa

34



(CONEP). Por tratar-se de um produto para saude, passivel de registro na ANVISA de classe de
risco 11, de acordo com classificacdo estabelecida na RDC 185/2001, para realizacido de pesquisa

clinica, foi necessdria a notificacdo a ANVISA através de uma anuéncia em pesquisa clinica.

Apds obtengao de todas as aprovacdes, constantes no Anexo V, foi possivel dar inicio a

avaliacdo clinica da Spiral Pump®.

A pesquisa clinica foi realizada no Centro Cirtrgico do Instituto IDPC que possui a

infraestrutura necessdria aos estudos e utilizard um grupo de quarenta pacientes.

Os pacientes indicados para cirurgia cardiaca com utilizacdo de circulagdo extracorpdrea
(CEC) sdo entrevistados por um dos pesquisadores e convidados a participar do estudo, de acordo

com critérios de inclusio e exclusdo, estabelecidos no protocolo.

Os pacientes convidados a participar do estudo, sdo pacientes com indica¢do de cirurgia
cardiaca com CEC para revascularizacdo do miocardio e orovalvares, com ou sem cardioplegia,
ambos os sexos, adultos, peso corporal minimo 50 kg.

Os critérios de exclusao sdo cirurgia cardiaca sem CEC, alteracdes nos exames laboratoriais
(coagulograma), cirurgia em pacientes de baixo peso.

3.2.1 Descricao do procedimento

Durante a CEC, a bomba de sangue Spiral Pump® ir substituir as convencionais bombas
de roletes da maquina de CEC.

Serdo utilizados os procedimentos de rotina para realizagdo de cirurgias cardiacas, como

anestesia oral com intubag@o endotraqueal para ventilacio pulmonar, avaliagdo da temperatura

corpérea por um termdmetro esofdgico, avaliacdo da pressdao arterial média (PAM) por
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cateterizacdo de linha arterial periférica e da pressdao venosa central (PVC) por cateterizagdao da
veia central, sondagem vesical para avaliacdo de débito urindrio e monitorizagdo do ritmo

cardiaco em aparelho especifico.

A exposicdo do coragdo serd realizada por toracotomia mediana. Serd realizada uma
heparinizacdo sistémica (Smg/Kg/peso) instalacdo do circuito de CEC pela canulacdo da aorta
ascendente ou artéria femural para injecdo do sangue oxigenado proveniente do oxigenador
bombeado pela Spiral Pump®, e, do atrio direito com canula unica, ou, seletiva das cavas superior
e inferior, para drenagem do sangue venoso em direcdo ao oxigenador de membrana para troca de

CO,/ Os.

Apos entrada em CEC e estabilizados os parametros metabdlicos e perfusionais, com
temperatura esofdgica ao redor de 32°C, a ventilagdo pulmonar serd interrompida. O
perfusionista, a cada 5 minutos, anotard na ficha de balanco a PAM, PVC, diurese, temperatura,
fluxo arterial e eventuais ocorréncias no periodo. Conforme rotina, no inicio, meio e fim do
procedimento serdo coletadas amostras para exames laboratoriais habituais (gasometria, A/V, K+,
Na+, hematdcrito, glicemia) que servem de base para qualquer intervengao terapéutica durante o
procedimento. O controle da anticoagulacdo, durante a CEC, serd realizada com medic¢do de
tempo de coagulacdo ativada (TCA) em monitor de coagulagcdo ativada (MCA 2000, Fundacdo
Adib Jatene/ SP), procurando manter acima de 500 segundos. Ao final do procedimento de CEC,
serd realizada a reversdo da heparina com sulfato de protamina, conforme procedimento padrao

do centro cirtrgico.
Ao final do procedimento cirdrgico, o paciente serd encaminhado a unidade de recuperagdo

pos-operatoria, ainda sob ventilacio mecanica, monitorizacdo do ECG e controles de PAM,

diurese e temperatura.
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3.2.2 Avaliacao Laboratorial

Com a finalidade de avaliar as interacdes entre a Spiral Pump® e o sangue, 0s parametros
especificos a serem investigados nesta pesquisa se referem a dosagem de fibrinogénio (g/L),
plaquetas (10°/mm?>), desidrogenase lactica (U/L), tempo de coagulacdo ativado (segundos) e fita
de uriandlise nas fases pré e ps CEC em todos os pacientes. O teste realizado com a tira reagente
de uriandlise qualitativo e semi-quantitativo e apresenta resultados numa escala que vai de (-) —

Negativo para hemoglobina livre até (+++) 0,060 mg/dl de hemoglobina livre.

Estes parametros sdo aferidos no periodo pré-CEC e apds seu término, com o paciente

ainda na sala de cirurgia e antes de ser encaminhado a unidade de recuperacao.

3.2.3 Registro dos dados

Os dados registrados no “Formulario de Avaliacdo Clinica — Spiral Pump”, conforme
Anexo VI, sdo hora, rotacdo (RPM), fluxo (L/min), diurese (ml), pressao arterial média (mmHg),
temperatura (°C), pH, pressdo parcial de gas carbonico (mmHg), pressdao parcial de oxigénio
(mmhg), saturacdo de oxigénio (%), hemoglobina (%), hematdcrito (%), bicarbonato (mmol/L),
potassio (mg/L), sédio (mg/L), glicemia (mg%), tempo de coagulacdo ativada (segundos), além

de quaisquer observagdes realizadas durante o procedimento.

3.2.4 Analise dos parametros

3.2.4.1 Hemoglobina
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A monitoragdo dos valores de hemoglobina € realizada rotineiramente durante as cirurgias
cardiacas, antes da circulagdo extracorpdrea, durante o procedimento cirtrgico e apds saida de

circulagdo extracorporea.

Os valores de referéncia de hemoglobina € de 12 a 15 mg% (Souza, 2006).

3.2.4.2 Hematdcrito

O hematdcrito € o percentual do volume do sangue ocupado pelas hemdcias. O hematdcrito
do homem normal varia de 38 a 42%. Dependendo do grau de hemodiluicdo usada na perfusao o

hematdcrito pode baixar a valores de 20 a 25% (Souza, 2006).

A determinacdo do hematdcrito durante as cirurgias cardiacas foi realizada rotineiramente,

antes de entrar em perfusio, durante a cirurgia e apds o término da circulacdo extracorporea.

3.2.4.3 Desidrogenase lactica

As hemdcias contém a enzima desidrogenase lactica (DHL) em grande quantidade. Quando
as hemadcias se rompem, a desidrogenase lactica € liberada no plasma e seu teor aumenta
consideravelmente, podendo chegar a 1834 U/L apds uma cirurgia cardiaca (Souza, 2006;

Teixeira, 2002).

A dosagem sérica de DHL foi realizada pelo laboratorio, sendo os valores de referéncia 313

a 618 U/L. Foram analisadas amostras coletas antes do inicio da perfusdo e apos seu término.
3.2.4.4 Plaquetas
As plaquetas sofrem alteragdes bastante significativas durante a circulacdo extracorporea,
que resultam em dificuldades com a hemostasia e coagulacdo do sangue. O nimero de plaquetas

trés minutos apds o inicio da perfusdo € de aproximadamente 78% do normal, caindo para 70%

ap6s 5 minutos. A quantidade normal de plaquetas de 150 mil a 300 mil/mm”® cai, durante a
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circulacdo extracorpérea, para cerca de 100 mil/mm® e, ocasionalmente para valores mais baixos

(Souza, 2006).

A contagem de plaquetas foi realizada pelo laboratério através de método citoquimico,

com amostras coletadas antes do inicio da perfusdo e ap6s seu término.

3.2.4.5 Fibrinogénio

O fibrinogénio € uma proteina plasmdtica fundamental nos fendmenos da coagulacio.
Corresponde a 7% do total de proteinas do plasma e é sensivel aos diversos tipos de traumas,
incluindo mecanico e térmico, podendo ser desnaturadas ou destruidas durante o periodo de CEC

(Souza, 2006).

O valor de referéncia para a dosagem de fibrinogénio é de 180 a 350 mg/dl. Durante a
circulacdo extracorpdrea, os valores de fibrinogénio podem ser reduzidos em até 50% (Libby,

2008).

Este parametro foi analisado pelo laboratério com amostras coletadas antes do inicio da

perfusdo e apds seu término.
3.2.4.6 Hemoglobina livre na urina
Durante o procedimento cirtrgico foi monitorada a presenca de hemoglobina livre na urina
do paciente utilizando Tira reagente para uriandlise (Bio Color, Bioeasy Diagndstica Ltda). Esse
teste € qualitativo e semi-quantitativo e apresenta resultados numa escala que vai de (-) —

Negativo para hemoglobina livre até (+++) 0,060 mg/dl de hemoglobina livre.

O teste foi realizado em invervalos varidveis, de acordo com a diurese do paciente, sendo

100 ml a quantidade minima para sua realizag@o.
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3.2.5 Desempenho da SP

O fluxo tedrico adotado para perfusdo de adultos é de 40 a 60 ml/kg/min. O célculo é
realizado através da multiplicagdo do peso do paciente pelos fatores 40, 50 e 60 para obtencao
dos valores de fluxo teérico minimo, médio e maximo esperados (Souza, 2006).

O desempenho da Spiral Pump® foi analisado comparando os valores de fluxo teérico —

calculado utilizando o peso do paciente —com os valores reais de fluxo obtidos.
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4. RESULTADOS

4.1 Avaliacao In Vivo

A avaliagdo In Vivo foi conduzida conforme os procedimentos, apresentados no Capitulo 3,
e foram realizados seis experimentos com a Spiral Pump® e trés experimentos com a Bio-Pump®,

bomba de referéncia.

No primeiro experimento (piloto), realizado com a Spiral Pump®, foram analisadas as
condi¢des propostas no protocolo experimental. Nessa andlise, alguns itens foram acrescentados
(dados de coagulacdo TTPa e INR) e outros excluidos (dados de diurese), devido a dificuldade de
canulacdo da uretra de suinos machos. Essa modifica¢do foi adotada nos demais experimentos,
para garantir a fidelidade dos dados para posterior andlise, € o primeiro experimento foi excluido

da andlise comparativa entre as duas bombas.

Os dados coletados durante os experimentos com a Spiral Pump® (5 experimentos) € Bio-
Pump® (3 experimentos), foram registrados em formulario padronizado “Formulario de

acompanhamento de experimento com a Bomba Espiral” e constam no Anexo VII.

Um dos principais objetivos do estudo foi analisar impacto hidrodindmico das bombas na
crase sanguinea. Com os valores medidos no espectrofotdmetro, nos comprimentos de onda de
340, 405 e 505 nm calculou-se o PFH (mg/dl) e sua varia¢do, conforme mostrado nas tabelas 4.1

a4.9.
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Tabela 4.1. Dados do experimento piloto - Spiral Pump® 1

PFH APFH Tempo
Amostra 340 405 505 (mgdL) | (mg/dL) (mh‘l’)
TO 0,077 0,087 0,032 5,4340 _ 0
T1 0,407 0,364 0,193 10,7008 5,2668 60
T2 0,296 0,308 0,173 12,2892 1,5884 120
T3 0,241 0,276 0,109 16,8872 4,5980 180
T4 0,346 0,456 0,159 34,0252 17,1380 240
TS5 0,42 0,520 0,197 35,3628 1,3376 300
T6 0,331 0,455 0,145 36,2824 0,9196 360
Desvio padrao 13,218673 6,150540
Média 21,568800 | 5,141400
Tabela 4.2. Dados do experimento 2 - Spiral Pump® 2
PFH APFH Tempo
Amostra 340 405 505 (mgdl) | (mgdL) (ual ll:)
0 0,383 0,29 0,15 3,9292 0
1 0,406 0,352 0,21 7,3568 3,42760 60
2 0,357 0,328 0,195 8,6944 1,33760 120
3 0,435 0,398 0,232 10,7844 2,09000 180
4 0,445 0,416 0,239 12,3728 1,58840 240
5 0,386 0,390 0,202 16,0512 3,67840 300
6 0,379 0,519 0,178 360
Desvio padrio 4,202345 1,068969
Média 11,051920 | 2,424400
Tabela 4.3. Dados do experimento 3 - Spiral Pump® 3
PFH APFH Tempo
Amostra 340 405 505 (mgdl) | (mgdL) (cal lf)
0 0,457 0,377 0,275 1,8392 0
1 0,562 0,462 0,318 3,6784 1,83920 60
2 0,523 0,440 0,29 5,6012 1,92280 120
3 0,685 0,640 0,375 18,3920 180
4 0,563 0,549 0,303 19,3952 1,00320 240
5 0,518 0,525 0,276 21,4016 2,00640 300
6 0,632 0,620 0,321 23,9932 2,59160 360
Desvio padrdo 9,363502 0,568849
Média 15,410267 1,872640
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Tabela 4.4. Dados do experimento 4 - Spiral Pump® 4

PFH APFH Tempo
Amostra 340 405 505 (mgdl) | (mgdL) (Inilll))
0 0,062 0,04 0,014 0,3344 0
1 0,383 0,289 0,178 1,4212 1,08680 60
2 0,231 0,199 0,13 3,0932 1,67200 120
3 0,323 0,275 0,168 49324 1,83920 180
4 0,345 0,318 0,156 11,2860 240
5 0,314 0,295 0,126 12,5400 1,25400 300
6 0,144 0,187 0,043 15,6332 3,09320 360
Desvio padrao 6,105621 0,790009
Média 7,034343 1,789040
Tabela 4.5. Dados do experimento 5 - Spiral Pump® 5
PFH APFH Tempo
Amostra 340 405 505 (mgdl) | (mgdL) (ual ll:)
0 0,098 0,215 0,3 2,6752 0
1 0,121 0,183 0,155 7,5240 4,84880 60
2 0,064 0,097 0,027 8,6108 1,08680 120
3 0,059 0,150 0,09 12,6236 4,01280 180
4 0,097 0,219 0,136 17,1380 4,51440 240
5 0,171 0,244 0,11 17,3052 0,16720 300
6 0,273 0,390 0,27 19,8132 2,50800 360
Desvio padrio 6,245589 1,925645
Média 12,241429 | 2,856333
Tabela 4.6. Dados do experimento 6 - Spiral Pump® 6
PFH APFH Tempo
Amostra 340 405 505 (mgdl) | (mgdL) (cal lf)
0 0,029 0,033 0,016 1,7556 0
1 0,071 0,138 0,092 9,4468 7,69120 60
2 0,086 0,160 0,104 10,8680 1,42120 120
3 0,069 0,135 0,038 13,6268 2,75880 180
4 0,135 0,224 0,117 16,3856 2,75880 240
5 0,096 0,196 0,085 17,6396 1,25400 300
6 0,106 0,239 0,121 20,9836 3,34400 360
Desvio padrdo 6,333953 2,346565
Média 12,958000 | 3,204667
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Tabela 4.7. Dados do experimento 7 — Bio-Pump® 1

PFH APFH Tempo
Amostra 340 405 505 (mgdl) | (mgdL) (Inilll))
0 0,116 0,093 0,05 1,6720 0,41800 0
1 0,542 0,444 0,316 2,5080 0,83600 60
2 0,658 0,500 0,289 4,4308 1,92280 120
3 0,674 0,578 0,329 12,7908 8,36000 180
4 0,568 0,532 0,238 21,5688 8,77800 240
5 0,677 0,613 0,287 21,9032 0,33440 300
6 0,573 0,535 0,233 22,0704 0,16720 360
Desvio padrao 9,526226 4,052890
Média 12,420571 | 3,399733
Tabela 4.8. Dados do experimento 8 - Bio-Pump® 2
PFH APFH Tempo
Amostra 340 405 505 (mgdl) | (mgdL) (ual ll:)
0 0,99 0,77 0,536 1,1704 0
1 0,185 0,164 0,056 7,2732 6,10280 60
2 0,469 0,421 0,224 12,4564 5,18320 120
3 0,826 0,733 0,443 16,4692 4,01280 180
4 0,795 0,705 0,417 16,5528 0,08360 240
5 0,826 0,733 0,389 20,9836 4,43080 300
6 0,353 0,374 0,128 22,3212 1,33760 360
Desvio padrio 7,558357 2,327275
Média 13,889543 | 3,525133
Tabela 4.9. Dados do experimento 9 - Bio-Pump® 3
PFH APFH Tempo
Amostra 340 405 505 (mgdl) | (mgdL) (cal lf)
0 0,531 0,354 0,141 3,0096 0
1 0,713 0,562 0,365 3,8456 0,83600 60
2 0,729 0,624 0,367 12,7072 120
3 0,535 0,484 0,265 14,0448 1,33760 180
4 0,202 0,218 0,045 15,8004 1,75560 240
5 0,492 0,468 0,237 17,3052 1,50480 300
6 0,202 0,251 0,063 19,8132 2,50800 360
Desvio padrdo 6,515694 0,614332
Média 12,360857 1,588400
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Com os dados de PFH dos experimentos foi criado um grafico com a evolugdo da
hemoglobina livre no plasma (linha de tendéncia) dos cinco experimentos com a Spiral Pump® e

trés experimentos com a Bio-Pump®, mostrados na Figura 4.1 (Significancia de p>0,05).
A variacdo minima de PFH foi de 0,57 com desvio padrdo de 1,9 e a variacdo méxima foi

de 4,0 com desvio padrao de 3,4, correspondentes, respectivamente aos experimentos de nimero

3 (Spiral Pump® 3) e 6 (Bio Pump® 1).
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Curva de Tendéncia: Evolu¢ao da Hemoglobina Livre no
Plasma (PFH)
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Figura 4.1. Grafico com a linha de tendéncia da hemoglobina livre no plasma da Spiral Pump® e Bio-Pump®
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4.2 Resultados da Avaliacao Clinica

A Avaliagdo Clinica foi realizada em um grupo de quarenta pacientes submetidos a
cirurgias cardiacas com CEC convencional, conforme proposto no protocolo de Avaliacao
Clinica. Todos os pacientes envolvidos foram entrevistados por um membro da equipe de
Bioengenharia que obtiveram sua autorizacio para realizacdo do estudo, assinando o Termo

de Consentimento Livre e Esclarecido.

Os pacientes que fizeram parte do estudo eram adultos, com idade variando entre 20 e
80 anos (média de 57 anos), peso corporal entre 53 e 102 kg (média de 72 kg), sendo 18 do

sexo masculino e 22 do sexo feminino.

Foram realizadas catorze cirurgias para Revascularizacdo Cirdrgica do Miocardio
(RM), dezesseis Cirurgias Orovalvares (plastia ou implante de vélvula), sete cirurgias com
RM associada a Cirurgia Orovalvar, um caso congénito (corre¢do de comunicagdo
interatrial) e dois outros (um tumor de atrio esquerdo e um aneurisma de ventriculo
esquerdo). O tempo de CEC variou de acordo com a complexidade dos procedimentos
cirtrgicos, ocorrendo oito com tempo de CEC até 60 minutos, dezenove com tempo de

CEC entre 61 e 120 minutos e treze casos com tempo de CEC maior que 120 minutos.

Durante todos os procedimentos, os dados foram registrados por um membro da
equipe da Bioengenharia em formulério elaborado para este estudo. Os dados coletados,
comumente monitorados, durante uma cirurgia cardiaca foram Diurese (ml), Pressdo
arterial média (mmHg), Temperatura (°C), Tempo de Coagulagdo Ativada (segundos) e
parametros de gasometria arterial: pH, Pressdo parcial de CO, (mmHg), Pressdo de
oxigénio (mmHg), Saturacdo de oxigénio (%), Hemoglobina (mg%), Hematdcrito (%),

Bicarbonato (mmol/L), Potéssio (mg/dL) Sédio (mg/dL), Glicemia (mg%).

Além dos dados comumente monitorados durante uma cirurgia cardiaca, foram

realizados, nos periodos de pré e pds-CEC, exames de Desidrogenase Lactica (U/L),
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Plaquetas (mil/mm3), Fibrinogénio (mg/dL), além de monitoracdo da hemdlise através de

fita de urianalise.

Todos os dados do acompanhamento dos procedimentos cirdrgicos foram registrados

em Formuldarios de Avalia¢do Clinica (Anexo VI).

No procedimento de ndimero 06 ocorreu um vazamento na parte interna da SP
acarretando formacdo de bolhas e suspensdo do procedimento, paralisando a avaliacdo

clinica para investigar e corrigir o problema.

Em conjunto com a empresa Sinfegra, empresa que monta a SP, concluiu-se que o
vazamento estava sendo provocada pelo rompimento do adesivo que cola o topo da rosca
com a base interna da SP, devido a exposi¢do do produto a variacdes de pressdes e vacuo

gerados pela cadmara de esterilizacao.

Para investigar o problema, foram realizados, pela empresa Sintegra, ensaios de
tracdo no conjunto interno (rosca e base interna) para avaliar a influéncia dos pardmetros de

processo de esterilizag@o na resisténcia do adesivo.

Para ndo alterar o tipo de adesivo, ja validado em testes de bancada e testes In Vivo,
foi sugerida uma alteracdo na geometria da rosca, com inclusdo de um anel, Figura 4.2,
com o objetivo de aumentar a superficie de contato do adesivo, aumentando a resisténcia da
peca. A modificagdo aumentou a resisténcia no filete de adesivo, pois em ensaio de tragao
com for¢a de 3302N as pegas ndo apresentaram soltura do filete, teste esse realizados pela

empresa Sintegra.
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Sem anel externo Com anel externo

Figura 4.2. Alteracdo na regido da rosca antes e apds inclusao de anel.

O lote produzido, apds essa alteracdo, contendo 32 pecas, teve 16 pecas testadas em
bancada, depois do processo de esteriliza¢do, ndo apresentando vazamentos nem formagao
de bolhas, sendo possivel assim, prosseguir com o processo de Avaliacdo Clinica com as 16

pecas restantes.

Foram utilizadas SP de trés lotes de producdo distintos, sendo cinco do lote 10512,
oito do lote 10812 e vinte e sete do lote 11112. Os lotes 10812 e 11112 foram produzidos

apos a alteracdo da drea de colagem.

Os dados utilizados para analisar o impacto causado pela bomba nas hemécias foram:
Hemoglobina, Hematdécrito, Desidrogenase Lactica, Plaquetas, Fibrinogénio e

Hemoglobina Livre na Urina.

Para cada um desses parametros foram elaborados gréaficos para analisar os
resultados. No caso da Hemoglobina Pldsmatica, Hematdcrito e Hemoglobina Livre na

Urina, foi analisada a evolucdo durante a perfusao.

Nos parametros Desidrogenase Lactica, Plaquetas e Fibrinogénio foram comparados
os valores obtidos no periodo pré-CEC e no p6s-CEC, utilizando os valores de referéncia e

valores esperados no p6s-CEC, provenientes da literatura. Para melhor andlise, foram
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separados pelo tempo de perfusdo em trés grupos: CEC até 60 minutos, CEC de 61 a 120

minutos, CEC maior que 120 minutos.

4.2.1 Hemoglobina

A Tabela 4.10 mostra os valores médios e desvio padrdo da hemoglobina plasmética

em funcio do tempo de perfusdo durante o estudo.

Tabela 4.10. Dados de Hemoglobina

Pré- | 15 | 30 | 45 | 60 | 75 | 90 | 105 | 120 | 135 | 150 | Pés-

CEC |min { min | min { min | min | min | min | min | min | min | CEC
Média | 12.41 | 8.98(8.9319.43[9.68]9.44 [9.31]9.15]10,08(10,30]9.,00] 12.1
Desvio | | /s 1130 1.00(1.26]1.05]0340.75]075| 1.01 | 1.56 | 0.49 | 4.08
Padrao

Utilizando os dados da Tabela 4.10 foi gerado um grifico de evolucdo durante o

tempo de perfusdo, comparando com valores de referéncias apresentados na metodologia,

Figura 4.3.
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Figura 4.3. Grafico com variacdo da Hemoglobina de acordo com tempo de perfusio.

50




4.2.2 Hematocrito

A Tabela 4.11 mostra os valores médios e desvio padrdo do hematdcrito em fungdo

do tempo de perfusiao durante o estudo.

Tabela 4.11 Valores de Hematdcrito

Pré-| 15 | 30 | 45 | 60 | 75 | 90 | 105 | 120 | 135 | 150 | Pés-

CEC| min | min | min | min | min {min| min | min | min |min| CEC
Média | 38.3 |27.94]27.75|28.96|29.9629.27(28.9]28.35|31,12|31.85|28.3| 34.86
Desvio | | 3961201 | 4.16 | 3.16 | 1.01 [2.18] 2.24 | 3.06 | 5.42 [1.27] 4.59
Padrao

Utilizando os dados da Tabela 4.11 foi gerado um grafico de evolucdo durante o
tempo de perfusdo, comparando com valores de referéncias apresentados na metodologia,

Figura 4.4.
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Figura 4.4 Gréfico com variagao do Hematdcrito de acordo com tempo de perfusdo.
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4.2.3 Hemoglobina Livre na Urina

A presenca de Hemoglobina (Hb) Livre na Urina foi mensurada utilizando tiras
reagentes para uriandlise. O resultado, semi quantitativo, é obtido comparando a tira

reagente, que foi colocada em contato com a urina, com o grafico de cores da embalagem.

A escala vai de (-), (+-), (+), (++) e (+++), que correspondem respectivamente a
auséncia de Hb Livre, Hb Livre abaixo de 0,018 mg/dL, de 0,018 a 0,032mg/dL, de 0,033 a
0,046 mg/dL e 0,047 a 0,060 mg/dL.

Utilizando os dados coletados durante o estudo foi gerado um grafico de evolugdo de

casos com as respectivas escalas de valores, Figura 4.5.

30
25 ~
20 - B Auséncia
m At 0,018
15 -
20,018 - 0,032
10 0,033 - 0,046
5 10,046 - 0,060
0 -
Hemoglobina Livre na Urina (mg/dL)

Figura 4.5 Gréfico ilustrando presen¢a de Hb Livre na Urina.

Em 62% dos casos (25), ndo foi encontrada Hb livre na urina, mesmo em casos com
CEC maior que 120 minutos. Foi encontrado Hb livre de 0,018 até 0,046 mg/dL em 25%
dos casos, a partir dos 115 minutos de perfusdo. Em 12% dos casos (5) foi encontrada Hb

livre na urina até 0,060 mg/dL, a partir de 140 minutos de perfusao.
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4.2.4 Desidrogenase Lactica (DHL)

A Tabela 4.12 mostra os valores médios da Desidrogenase Lactica em fungdo do

tempo de pré e pés CEC para perfusdo de até 60 min.

Tabela 4.12 Valores de DHL para CEC até 60 minutos

Pré-CEC Pé6s-CEC
lo.quartil 285 546
Minimo 238 380
Mediana 410,00 638
Maiéximo 477 962
30.quartil 423 751

Utilizando os dados da Tabela 4.12 foi gerado um gréafico de igualdade tipo “Box
Plot”. Através dessa representagdo pode-se observar como as varidveis estdo distribuidas
em relacdo a homogeneidade dos dados, valores da tendéncia central, valores maximos e
minimos e valores atipicos se existirem. Os valores do 1°. quartil e 3° quartil correspondem,
respectivamente, ao percentil 25 e 75. O grafico foi gerado com valores de mediana,
maximo € minimo obtidos nos periodos Pré e P6s-CEC de perfusdo de até 60 min,

comparando com valores de referéncias apresentados na metodologia, Figura 4.6.
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DHL — CEC até 60 minutos
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Figura 4.6. Grafico DHL pré e p6s-CEC — Grupo CEC até 60 minutos.

O aumento médio nos valores de DHL para o grupo de CEC até 60 minutos foi de
73,22%, com desvio padrdo de 35,8%.
A Tabela 4.13 mostra os valores médios da Desidrogenase Lactica em funcdo do

tempo de pré e pds CEC para perfusdo de 61 a 120 min.

Tabela 4.13. Valores de DHL para CEC de 61 a 120 minutos

Pré-CEC Po6s-CEC
lo.quartil 351 647
Minimo 309 584
Mediana 392,00 811
Maximo 994 1586
30.quartil 471 901
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Utilizando os dados da Tabela 4.13 foi gerado um grafico de igualdade tipo “Box
Plot” com valores de mediana, mdximo e minimo obtidos nos periodos Pré e P6s-CEC de
perfusao de 61 a 120 min, comparando com valores de referéncias apresentados na

metodologia, Figura 4.7.
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Figura 4.7 Gréfico DHL pré e p6s-CEC — Grupo CEC de 61 a 120 minutos.

Para o grupo com CEC de 61 a 120 minutos, o aumento médio de DHL foi de
96,33%, com desvio padrao de 32,73.
A Tabela 4.14 mostra os valores médios da Desidrogenase Léctica em fungdo do

tempo de pré e pds CEC para perfusdo maior que 120 min.
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Tabela 4.14. Valores de DHL para CEC maior que 120 minutos

Pré-CEC Pé6s-CEC
lo.quartil 356 1010
Minimo 331 936
Mediana 392,00 1292
Maiximo 896 1549
3o0.quartil 545 1421

Utilizando os dados da Tabela 4.14 foi gerado um grafico de igualdade tipo “Box
Plot” com valores de mediana, mdximo e minimo obtidos nos periodos Pré e P6s-CEC de
perfusdao maior que 120 min, comparando com valores de referéncias apresentados na

metodologia, Figura 4.8.

DHL — CEC maior que 120 minutos
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Figura 4.8 Grafico DHL pré e p6s-CEC — Grupo CEC maior que 120 minutos

O aumento médio nos valores de DHL para o grupo com CEC maior que 120 minutos

foi de 191%, com desvio padrao de 57,8.
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4.2.5 Plaquetas

A Tabela 4.15 mostra os valores médios das Plaquetas em fun¢ao do tempo de pré e

p6s CEC para perfusao de até 60 minutos.

Tabela 4.15. Valores de Plaquetas para CEC até 60 minutos

Pré-CEC Po6s-CEC
lo.quartil 172,00 132
Minimo 154 119
Mediana 202,00 137,5
Maximo 357 212
30.quartil 225,00 182

Utilizando os dados da Tabela 4.15 foi gerado um grafico de igualdade tipo “Box

Plot” com valores de mediana, médximo e minimo obtidos nos periodos Pré e P6s-CEC de

perfusdao de até 60 min, comparando com valores de referéncias apresentados na

metodologia, Figura 4.9.
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Plaquetas — CEC até 60 minutos
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Figura 4.9 Gréfico plaquetas pré e p6s-CEC — Grupo CEC até 60 minutos.

A queda média nos valores de plaquetas para CEC de até 60 minutos foi de

26,61%, com desvio padrao de 7,94.

A Tabela 4.16 mostra os valores médios das Plaquetas em fun¢dao do tempo de pré e

p6s CEC para perfusdo de 61 a 120 minutos.

Tabela 4.16. Valores de Plaquetas para CEC de 61 a 120 minutos

Pré-CEC Pés-CEC
lo.quartil 188,00 119
Minimo 131 73
Mediana 176,00 118
Miximo 302 233
30.quartil 262,00 193

Utilizando os dados da Tabela 4.16 foi gerado um grafico de igualdade tipo “Box

Plot” com valores de mediana, mdximo e minimo obtidos nos periodos Pré e P6s-CEC de

perfusdo de 61 a 120 min, comparando com valores de referéncias apresentados na

metodologia, Figura 4.10.
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Plaquetas — CEC de 61 a 120 minutos
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Figura 4.10. Grafico plaquetas pré e p6s-CEC — Grupo CEC de 61 a 120 minutos.

Os casos com CEC de 61 a 120 minutos tiveram média de queda de plaquetas de
32,11% com desvio padrao de 20,33.
A Tabela 4.17 mostra os valores médios das Plaquetas em fun¢ao do tempo de pré e

p6s CEC para perfusao maior que 120 minutos.

Tabela 4.17. Valores de plaquetas para CEC maior que 120 minutos

Pré-CEC Pés-CEC
lo.quartil 171,00 110
Minimo 127 66
Mediana 171,00 110
Maximo 260 207
3o0.quartil 236,00 176
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Utilizando os dados da Tabela 4.17 foi gerado um grafico de igualdade tipo “Box
Plot” com valores de mediana, mdximo e minimo obtidos nos periodos Pré e P6s-CEC de
perfusdao maior que 120 min, comparando com valores de referéncias apresentados na

metodologia, Figura 4.11.

Plaquetas — CEC maior que 120 minutos

500.00
450,00
400,00
350.00
300.00
250.00 T
200.00 T
150,00 I
100,00 I
50,00
0.00

mil/mm?

Pré-CEC Pas-CEC
_____ Valores de referéncia: 150 a 400 mil/mm’

——  Valores esperados p6s-CEC: 100 mil/mm’

Figura 4.11 Grifico plaquetas pré e p6s-CEC — Grupo CEC maior que 120 minutos.

A queda média de plaquetas para CEC maior que 120 minutos foi de 31,77% com

desvio padrao de 22,83.

4.2.6 Fibrinogénio

A Tabela 4.18 mostra os valores médios do Fibrinogénio em fun¢do do tempo de pré

e pés CEC para perfusao de até 60 minutos.
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Tabela 4.18 Valores de Fibrinogénio para CEC até 60 minutos

Pré-CEC Po6s-CEC
lo.quartil 207,00 170,1
Minimo 164,2 148,1
Mediana 210,10 173,95
Maximo 270,3 275.,4
3o0.quartil 260,5 230,90

Utilizando os dados da Tabela 4.18 foi gerado um grafico de igualdade tipo “Box

Plot” com valores de mediana, mdximo e minimo obtidos nos periodos Pré e P6s-CEC de

perfusao de até 60 min, comparando com valores de referéncias apresentados na

metodologia, Figura 4.12.

500,00

Fibrinogénio — CEC até 60 minutos

430,00

400,00

350,00

300,00

my/dlL

250,00 -4‘
200,00 ; | —
130.00

100,00

50,00

0.00

_____ Valores de referéncia: 180 a 350 mil/mm’

Pre-CEC

Pos-CEC

——  Valores esperados p6s-CEC: 90 a 175 mil/mm’ (Queda de Até 50%)

Figura 4.12 Grifico fibrinogénio pré e p6s-CEC — Grupo CEC até 60 minutos

A queda média de fibrinogénio para CEC de até 60 minutos foi de 10,81%, com

desvio padrao de 13,53.
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A Tabela 4.19 mostra os valores médios do Fibrinogénio em func¢io do tempo de pré

e pés CEC para perfusdo de 61 a 120 minutos.

Tabela 4.19 Valores de Fibrinogénio para CEC de 61 a 120 minutos

Pré-CEC Po6s-CEC
lo.quartil 221,5 166,90
Minimo 186,1 121,10
Mediana 275,40 198,7
Maximo 403,2 439,30
3o0.quartil 310,5 251,20

Utilizando os dados da Tabela 4.19 foi gerado um grafico de igualdade tipo “Box
Plot” com valores de mediana, maximo e minimo obtidos nos periodos Pré e P6s-CEC de
perfusdo de 61 a 120 min, comparando com valores de referéncias apresentados na

metodologia, Figura 4.13.

Fibrinogénio — CEC de 61 a 120 minutos

500
430
400
350
300
250
200
150 J|_
100

30

mg/dlL
(]
]

Pre-CEC Pas-CEC
_____ Valores de referéncia: 180 a 350 mil/mm’

———  Valores esperados p6s-CEC: 90 a 175 mil/mm’ (Queda de Até 50%)

Figura 4.13 Grifico fibrinogénio pré e pds-CEC — Grupo CEC de 61 a 120 minutos
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Para CEC de 61 a 90 minutos, a queda média do fibrinogénio foi de 21,86%, com
desvio padrao de 17,19.

A Tabela 4.20 mostra os valores médios do Fibrinogénio em funcio do tempo de pré

e pés CEC para perfusdo maior que 120 minutos.

Tabela 4.20. Valores de Fibrinogénio para CEC maior que 120 minutos

Pré-CEC Pé6s-CEC
lo.quartil 223.6 149,60
Minimo 196,0 110,0
Mediana 246,90 193,3
Miaximo 325,8 237,0
3o0.quartil 255,8 228,70

Utilizando os dados da Tabela 4.20 foi gerado um grafico de igualdade tipo “Box
Plot” com valores de mediana, mdximo e minimo obtidos nos periodos Pré e P6s-CEC de
perfusdo maior que 120 min, comparando com valores de referéncias apresentados na

metodologia, Figura 4.14.

Fibrinogénio — CEC maior que 120 minutos
300
450
400
350
300 T
3 20 ﬂ =
2 200 = ]
130
100 J'
30
0
Pre-CEC Pas-CEC
____ Valores de referéncia: 180 a 350 mil/mm’
———  Valores esperados p6s-CEC: 90 a 175 mil/mm® (Queda de Até 50%)

Figura 4.14 Grafico Fibrinogénio pré e p6s-CEC — Grupo CEC maior que 120 minutos
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A queda média de fibrinogénio para CEC maior que 120 minutos foi de 26,63%, com

desvio padrao de 14,56.

4.2.7 Desempenho da SP

A Tabela 4.21 mostra os valores tedricos de fluxo para cada caso e a médias obtidas

durante o estudo.

Tabela 4.21. Tabela de fluxo tedrico e fluxo obtido.

Fluxo teorico (L/min) Fluxo obtido (L./min)
Fluxo minimo | Fluxo médio [Fluxo maximo Mf,ﬁ: ;)de Desvio Padrao

2800 3500 4200 2725 266
2240 2800 3360 3350 420
3120 3900 4680 3450 430
3200 4000 4800 3433 430
4080 5100 6120 4500 374
2400 3000 3600 3279 135
3680 4600 5520 4358 356
2400 3000 3600 2789 286
2400 3000 3600 3737 197
2680 3350 4020 3936 468
3120 3900 4680 3473 785
2600 3250 3900 3129 378
2240 2800 3360 2844 542
2960 3700 4440 3113 444
2640 3300 3960 3391 416
2400 3000 3600 3170 595
3200 4000 4800 2820 606
2400 3000 3600 3410 427
3440 4300 5160 3147 726
2400 3000 3600 3813 708
2720 3400 4760 4545 78
3040 3800 4560 4654 400
2720 3400 4080 3737 179
2560 3200 3840 2879 385

64



Fluxo teorico (L/min) Fluxo obtido (L/min)
Fluxo minimo| Fluxo médio [Fluxo maximo MFeﬁ; ;Ode Desvio Padrao

3040 3800 4560 4063 318
3000 3750 4500 3848 283
3200 4000 4800 3510 127
3840 4800 5760 5357 525
2880 3600 4320 4297 762
2560 3200 3840 3670 1007
2560 3200 3840 2914 469
3440 4300 5160 4450 150
3000 3750 4500 3307 675
4000 5000 6000 3869 341
2400 3000 3600 3672 897
2100 2700 3300 3714 624
2400 3000 3600 3200 514
3600 4500 5400 3481 1023
3200 4000 4800 3567 774
3400 4250 5100 4250 2179

4.2.8. Pés-operatorio

Consultando os prontudrios médicos dos pacientes que participaram do estudo, foi
possivel calcular a média de tempo de internacdo na UTI e na enfermaria. O tempo de
permanéncia na UTI foi de 5,09 (+9) dias e o tempo de permanéncia na enfermaria até a
alta foi de 8,96 (+11) dias. Foi necessaria utilizacdo de bolsa de sangue no periodo de UTI

em 8% dos pacientes.
Um dos pacientes destacou-se pelo tempo de internacao que foi de 44 dias de UTI e

61 dias de enfermaria, o que contribui para aumentar a média de tempo de internacdo. O

paciente em questao era diabético e tabagista e teve complica¢des no pds-operatdrio.
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5. DISCUSSAO

O primeiro experimento /n Vivo realizado com a Spiral Pump® (SP) foi considerado
o piloto, sendo utilizadas as ocorréncias encontradas para analisar as condi¢des propostas
no protocolo experimental. Alguns itens foram acrescentados, como dados de coagulacdo
TTPa e INR, e outros excluidos, dados de diurese, devido a dificuldade encontrada pelo
médico veterindrio de canular a uretra do animal. Essa modificacio foi adotada nos demais
procedimentos, para garantir a fidelidade e repetibilidade dos dados para posterior analise.
Por este motivo, o primeiro experimento foi excluido da andlise comparativa entre os

demais experimentos da SP e a Bio-Pump®.

Analisando os resultados laboratoriais e de hemolise, obtidos nos testes In Vivo com
a SP e a bomba de referéncia, pode-se verificar que ndo existem diferencas significativas
entre elas. As observacgdes realizadas pela equipe médica e pela perfusionista demonstraram
grande semelhanca de funcionamento entre as duas bombas, inclusive em relagdo a

vibragdes, ruidos e repetibilidade de utilizacao.

A SP manteve o fluxo sanguineo e a pressdo arterial em niveis fisioldgicos e
compativeis com os praticados em cirurgias cardiacas com CEC, sem apresentar qualquer
problema de funcionamento durante as seis horas em todos os experimentos realizados.
Comparativamente, a SP demonstrou uma tendéncia de necessidade de menor rotacdo para

obtencdo dos fluxos e pressdes médios nos experimentos realizados.

Apés os resultados satisfatérios nos testes In Vivo, encaminhou-se a SP para

Avaliacdo Clinica, realizada de acordo com a legislacao vigente.
Todos os procedimentos da avaliacdo clinica foram realizados com o mesmo

cirurgido, pesquisador principal do protocolo de avaliac@o clinica, e duas perfusionistas,

para manter a confiabilidade dos resultados. O grupo de pacientes consistiu em pacientes
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adultos, submetidos a cirurgias cardiacas com CEC convencional nas quais a bomba de
roletes foi substituida pela SP.

Nos procedimentos realizados, a perfusdo durante cirurgia cardiaca foi acompanhada
desde a pré-CEC até o p6s-CEC. Neste periodo os dados de funcionamento da SP, como
rotagdo, fluxo, vibragdes e ruidos foram acompanhados e mostraram-se satisfatorios para os

padrdes praticados em cirurgia cardiaca.

Os resultados de fluxo obtidos, comparados ao fluxo tedrico calculado para cada
paciente, mostraram-se dentro do esperado e atendendo as necessidades de perfusdo durante

a cirurgia e demonstrando que a SP € adequada para utilizacdo em perfusao de adultos.

Foram registrados os parametros fisioldgicos e laboratoriais rotineiramente
acompanhados no centro cirdrgico como Diurese, Pressdao Arterial Média, Temperatura,
Dados de gasometria. Desses parametros, os selecionados como indicadores de hemolise
foram Hemoglobina e Hematdcrito, os quais se mostraram satisfatorios através de sua
comparacdo com valores normais e com valores esperados pds perfusdo provenientes da

literatura.

No caso da Hemoglobina, a andlise em relacdo ao tempo, mostra que este parametro
tende a cair apds os primeiros quinze minutos de perfusdo, estabilizando abaixo do valor de
referéncia e voltando a normalidade apds o término da perfusdo. O mesmo ocorre com o
Hematdcrito, que no pds-CEC apresenta média muito préxima ao valor minimo normal,
mas ainda assim mostra-se maior que o valor minimo esperado durante a perfusio e no pds-

CEC.

Na maior parte dos casos, 62%, houve auséncia de Hemoglobina Livre na urina. A

presenca de Hb Livre na urina sé foi notada em casos a partir de 115 minutos de perfusdo.

Os parametros especificos para esse estudo, Desidrogenase Ldctica, Plaquetas e
Fibrinogénio tiveram sua andlise realizada de acordo com o tempo de perfusdo. Para o

grupo com CEC até 60 minutos, houve aumento médio nos valores de DHL de 73,22%),
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com desvio padrao de 35,8%, diminuicdo média nos valores de plaquetas de 26,61%, com
desvio padrdao de 7,94 e diminuicdo média nos valores de fibrinogénio de 10,81%, com
desvio padrdo de 13,53. Para o grupo com CEC de 61 a 120 minutos, houve aumento médio
de DHL de 96,33% (+-32,73), diminui¢do média de plaquetas de 32,11% (+-20,33) e queda
média de fibrinogénio de 21,86%, (+-17,19). Por fim, para o grupo com CEC maior que
120 minutos, houve aumento médio de DHL 191%, (+-57,8), queda média de plaquetas de
31,77% (+-22,83) e queda média nos valores de fibrinogénio de 26,63% (+-14,56).

Nota-se que o tempo de perfusdo tem influéncia direta no aumento de DHL e
diminui¢do de plaquetas e fibrinogénio, parametros estes indicadores de ocorréncia de
hemolise. Ainda assim, os valores encontrados estdo dentro dos valores aceitdveis para o

p6s-CEC, o que significa que o sistema de perfusao utilizado estd adequado.

Os valores de referéncia estabelecidos para comparacio dos valores pré e p6s-CEC
podem ser utilizados em pesquisas posteriores, para analise de outras bombas de circulagao
extracorporea para cirurgia cardiaca e até mesmo de outros componentes do circuito de

CEC.

E importante ressaltar que a hemolise causada mecanicamente ndo € consequéncia
apenas da utilizacdo da Spiral Pump® , e sim resultante de todo o sistema de perfusdo que
inclui além da bomba, filtro arterial, oxigenador, hemoconcentrador e tubos. Além disso,

ainda pode ser provocada por medicamentos utilizados durante a cirurgia.
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6. CONCLUSOES E SUGESTOES PARA PROXIMOS
TRABALHOS

O ponto de partida para este trabalho foi a conclusdo do trabalho de mestrado
denominado “Projeto, Desenvolvimento e Ensaios “In Vitro” de Novo Modelo de Bomba
de Sangue para Circulacdo Extracorpérea — Bomba Espiral”, que a partir de ensaios “In

Vitro” chegou ao protétipo com melhor desempenho e INH adequado.

Com a realizacdo aos testes “In Vivo”, pode-se concluir que a Spiral Pump® possui
grande semelhanca com a Bio-Pump® ndo apenas por ndo haver diferencas significantes

entre os valores de hemolise encontrados, como também no seu funcionamento.

Partindo do resultado do teste “In Vivo”, pode-se concluir que a Spiral Pump®
estava apta a ser utilizada para Avaliacdao Clinica em pacientes, sendo assim aprovada e

liberada para fabricacdo dos primeiros lotes.

Durante a Avaliacdo Clinica foi possivel observar e analisar o desempenho da SP em
condicdes reais de utilizacdo. Foi necessdria uma modificacdo de geometria para correcao
de problema de vazamento ocorrido no inicio do estudo. Com essa modificacdo aprovada

por testes “In Vitro” prosseguiu-se a avaliagao.

Os tipos de cirurgia cardiaca e tempo de perfusdao foram variados e o desempenho da
SP mostrou-se adequado para todos os casos em relacdo ao fluxo, facilidade de ajuste

rotacdo/fluxo pela perfusionista e auséncia de ruidos ou vibragoes.

Os resultados obtidos na Avaliacdo Clinica demonstram que o sistema de perfusdo
com a utilizagcdo da SP, apresenta alteracdes nos parametros indicativos de hemdlise dentro
de valores aceitdveis e atende satisfatoriamente as necessidades para sua aplicacdo em

cirurgias cardiacas, estando apta para ser comercializada com segurancga.
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Como sugestdo para um trabalho futuro, pode-se realizar Avaliacdo Clinica

comparativas com outros modelos de bombas centrifugas para circulagdo extracorpérea.

70



REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Andrade, A. J. P. et al. Characteristics of a blood pump combining the centrifugal and
axial pumping principles. Artificial Organs, v. 20, n. 6, pp. 605 — 612, 1996.

Andrade, A. J. P. Flow Visualization Studies to Improve the Spiral Pump Design. Artificial
Organs, v. 21, n. 7, pp. 680 — 685, 1997.

ASTM F18141. American Society for Testing Materials, Standard Practice for Assesment
of Hemolysis in Continuous Flow Blood Pumps, 1997.

BioData do Brasil, Biobomba centrifuga Bio-data do Brasil. Disponivel em:

http://www.biodatabrasil.com.br/cardiaca.html. Acesso em: 19 set. 2012.

Bock, E. G. P. Projeto, Construgdo e Testes de Desempenho “In Vitro” de uma Bomba de
Sangue Centrifuga Implantdvel. Campinas: Faculdade de Engenharia Mecanica,

Universidade Estadual de Campinas, 2007, 126 p. Dissertacdo (Mestrado).

Bock, E. G. P. Projeto, Construcdo e Testes de um Dispositivo de Assisténcia Ventricular:
Bomba de Sangue Centrifuga Implantdvel. Campinas: Faculdade de Engenharia

Mecénica, Universidade Estadual de Campinas, 2011, 132 p. Tese (Doutorado).

Braile Biomédica, Produtos, Bomba Centrifuga CentriFlux. Disponivel em:

http://www.braile.com.br/produto-detalhes.asp?id=180#. Acesso em: 20 set. 2012.

Brasil; Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria. Resolugdo da Diretoria Colegiada
nimero 185 de 22 de outubro de 2001. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria,

2001.

Brasil; Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria. Resolugdo da Diretoria Colegiada

niimero 39 de 05 de junho de 2008. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, 2008.

71



Catdlogo Nipro Medical, EM-1 Mdquina de Circulagdo Extracorporea. Disponivel em:
http://www.nipro.com.br/wpcontent/themes/nipro/catalogos/Lamina_24_2_EM1.pdf.
Acesso em: 10 ago. 2012.

Circulatory Technology Inc. Disponivel em: http://www.cirtec.com/. Acesso em: 20 dez.

2012.

Dinkhuysen, J. J. Bomba Sanguinea Espiral: Concep¢do, Desenvolvimento e Aplica¢do
Clinica de Projeto Original. Sao Paulo: Faculdade de Medicina da Universidade de

Sao Paulo, 2005, 115 p. Tese (Livre-Docéncia).

Dinkhuysen, J. J. et al. Bomba Sanguinea Espiral: Concep¢do, Desenvolvimento e
Aplicacdo Clinica de Projeto Original. Rev. Bras. Cir. Cardiovascular, v. 22, n. 2,

PP. 224 — 234, 2007.

ELSA Brasil: maior estudo epidemiologico da América Latina. Informes Técnicos

Institucionais. Rev. Satide Publica 2009;43(1). Ministério da Saude, Brasil, 2009.

Franco, K.L., Verrier, E.D. Advanced Therapy in Cardiac Surgery. Estados Unidos da
América: 2* ed. PMHP, 2003.

Gomes, O. M. Circulagdo Extracorporea. Volta Redonda: 2* ed. IPSIS Grafica e Editora
S.A., 1985.

Harboe, M. A method for determination of hemoglobin in plasma by near-ultraviolet

spectrophotometry. Scand J. Clin Lab Invest, v. 11, pp. 66-17, 1959.

Heart Assist Devices, Meditronic Bio-Pump. Disponivel em:

http://texasheart.org/Research/Devices/biopump.cfm. Acesso em: 12 set. 2012.

72



Inoue, T. et al. Percutaneous cardiopulmonary support for the treatment of right

ventricular thrombus. Perfusion 17:73-75, 2002.

Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, Infra Estrutura. Disponivel em:
http://www.dantepazzanese.org.br/cpg_infra.htm. Acesso em: 12 de dezembro de

2012.

Le Gallois, J.J.C. Experiments on the Principle of Life apud Gomes, O. M. Circulagdo
Extracorporea. Volta Redonda: 2* ed. IPSIS Grafica e Editora S.A., 1985

Leme, J. Projeto, Desenvolvimento e Ensaios “In Vitro” de Novo Modelo de Bomba de
Sangue para Circulagcdo Extracorporea — Bomba Espiral. Campinas: Faculdade de
Engenharia Mecanica, Universidade Estadual de Campinas, 2010, 93 p. Dissertacdo
(Mestrado).

Leme, J. Fonseca, J., Bock, E. et al. A new modelo of centrifugal blood pump for
cardiopulmonary bypass: performance and hemolysis tests. Artificial Organs 35(5):

443-447,2011.

Libby, P (editor); et al. Braunwald’s Heart Disease: A textbook of Cardiovascular
Medicine. Philadelpia: Saulders Elsevier, 2008, ed 8, 1900 p.

Lopes, M. L. Sistema de Apoio a Circulagdo Extracorpdrea. Campinas: Faculdade de
Engenharia Elétrica e Computacdo, Universidade Estadual de Campinas, 1998, 111 p.
Dissertacdo (Mestrado).

Manual Terumo, Sistema de Circulagcdo Assitida SarnsTM, Terumo Medical do Brasil
LTDA. Disponivel em:
http://www.anvisa.gov.br/scriptsweb/Tecnovigilancia/ResultadoGGTPS. asp. Acesso
em: 11 set. 2012.

73



Magquet, Centrifugal Pump Rotaflow, Maquet Cardiopulmonary AG. Disponivel em:
http://www.maquet.com/content/Cardiopulmonary/Documents/Brochures/CENT-
PUMP-ROTAFLOW_BROCHU_Centrifugal-Pump-
RotaFlow_September2007_EN_NONUS.pdf. Acesso em: 13 set. 2012.

Media Centre. Cardiovascular diseases. Fact sheet N. 317. Disponivel em:
http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs317/en/index.html. Acesso em: 04 set.

2012.

Medical  Expo, Centrifugal blood pump BPX-80 BIO. Disponivel em:
http://www.medicalexpo.com/prod/medtronic/centrifugal-blood-pumps-70691-
441974 .html. Acesso em: 12 set. 2012.

Morini, R. G. Andlise Construtiva e Funcional de Bombas de Roletes e Comparagdo entre
Circuito Venoso-Arterial e Circuito Venoso-Arterial mais a Linha de Aspiragdo. llha
Solteira: Faculdade de Engenharia de Ilha Solteira, Universidade Estadual Paulista

Jalio de Mesquita Filho, 2007, 42 p. Dissertacdo (Trabalho de Conclusdo de Curso).
Moura, H. V., et AL. Sindrome da Resposta Inflamatoria Sistémica na Circulagdo
Extracorporea: Papel das Interleucinas. Rev. Bras. Cir. Cardiovasc. v. 16 n. 4, p. 376

— 386, 2001.

Nosé, Y. Design and Development Strategy for the Rotary Blood Pump. Artificial Organs,
v.22,n. 6, pp. 438-446, 1998.

Reul, HM., et al. Blood Pump for Circulatory Support. Perfusion, v. 15, p. 295 — 311,
2000.

Serra, J. C. V. Obtengdo e caracterizagdo de revestimentos ndo trombogénicos, em tubos

de PVC utilizados na Circulacdo Extracorporea. Campinas: Faculdade de

74



Engenharia Mecanica, Universidade Estadual de Campinas, 2002, 156 p. Tese
(Doutorado).

Silva, B. U. Avaliacdo e Aperfeicoamento de uma Bomba de Sangue Centrifuga
Implantdvel Apice Ventricular para Assisténcia Cardiaca. Campinas: Faculdade de
Engenharia Mecanica, Universidade Estadual de Campinas, 2012, 91 p. Dissertacdo
(Mestrado).

Silva, S. A. Definicdo e Elaboracdo do Registro Mestre da Bomba Centrifuga Spiral Pump.
Sorocaba: Faculdade de Tecnologia de Sorocaba, 2005, 65 p. Dissertacdo
(Monografia).

Souza, M. H., Elias, D.O. Fundamentos da Circula¢do Extracorporea. Rio de Janeiro: 2*

ed. Centro Editorial Alfa Rio, 2006.

Teixeira, L.R., Bucharles, D.G.E., et al. Andlise bioquimica e citologica na fase aguda do
pos-operatorio de cirurgia de revascularizagdo. Jornal Brasileiro de Pneumologia. v.

28, n. 2, p. 22, 2002.

Terumo, Cardiovascular, Cirurgia Cardiaca. Disponivel em:

http://www.terumo.com.br/cardio_cirurgiacardiaca.php. Acesso em: 11 set. 2012.

Vieira Jr. F. U., et al. Andlise do perfil hidrodindmico em diferentes modelos de bombas de
rolete utilizadas em circulacdo extracorporea. Rev. Bras. Cir. Cardiovasc. v. 24. n. 2,

188-193, 2009.

Wheeldon D.R. Mechanical circulatory support: state of the art and future perspectives.
Perfusion v. 18, p. 159 — 169, 2003.

Zammi, Flow Pump IBC. Disponivel em: http://www.zammi.com.br/produtos-

detalhes.php?uid=63. Acesso em: 19 set. 2012.

75


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Wheeldon%20DR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=14575412

Anexo | - Parecer do Comité de Etica de Uso de Animais

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
Coordenadoria de Servigos de Salde
INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA
CIRURGIA EXPERIMENTAL - VETEBI

Reunido da Comiss&o de Etica para Uso de Animais — CEUA IDPC realizada as 10:00 horas do dia 04 de
novembro de 2010.

PARECER:
A CEUA decide APROVAR COM RECOMENDAGAQ o projeto de pesquisa intitulado: “Avaliagéo in vivo de
uma bomba de sangue espiral em circulagdo extracorpdrea’, e que seu inicio podera ocorrer imediatamente
apbs o cumprimento das recomendagbes assim resumidas:

1. Considerar o Prof. Dr. Jarbas Jackson Dinkhuysen como COORDENADOR DO PROJETO;
2. Envio de novo FORMULARIO DE ENCAMINHAMENTO PARA PESQUISA.
3. Definigdo da equipe:

Cirurgi&o Responsavel: Prof.Dr. Jarbas Jackson Dinkhusyen,

Cirurgido Assistente: indicar o nome.

Veterinario Responsavel e Anestesista: Dr. Paulo Roberto Valente

Perfusionista:indicar o nome.

Instrumentadora: indicar o nome.

Circulantes : Isaias Clasto e Eduardo Silva;

Equipe Técnica: Prof. Eng. Dr. Aron José Pazin de Andrade e Tecndloga MSc. Juliana Leme.

4, Listagem dos eventos que serdo pesquisados durante o acionamento da bomba;

5. O médico veterinario ser responsavel pela coleta de dados e avaliagae dos resultados clinicos;

6. Tratamento estatistico dos dados obtidos;

7. O pesquisador responsavel pela pesquisa devera encaminhar a CEUA, o relatério final das atividades.

Presidente CEUA: . {M

Saul Goldenberg

Membros: %y Z f
Tty L—
Luiz Carlos Bento de Souza /f/ ﬁyj

Mirian Ghiraldini Francofﬂf-/:-,. ”Mfﬂ
o

Paulo Roberto Valem_»&@ctﬂﬂf%/ X

Celso Al Wﬂ

5 -
sl
André Nascimento ' D'JU
7

Av, Dr. Danle Pazzanese, 500 + Ibirapuera + Sac Paulo - SP = CEP: 04012-909 + Fone: (11) 5085 6037 « E-mail:

FORM 001IDPC Mar/09 rev.1
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Anexo Il — Inclusao no protocolo CEUA

Coordenadoria de Salde da Regido Metropolitana da Grande S&o Paulo
Instituto “Dante Pazzanese” de Cardiologia
COMITE DE ETICA EM EXPERIMENTACAO ANINMAI

S&o Paulo, 08 de fevereiro de 2011

PESQUISADOR PRINCIPAL: JARBAS JAKSON DINKHUYSEN
Titulo do Projeto:

PROTOCOLO DE A?LICAC;\O DE DISPOSITIVO PARA ASSISTENCIA
MECANICA CIRCULATORIA ELETROMECANICO PULSATIL
PARACORPOREQ EM ANIMAIS DE EXPERIMENTACAO

Senhor Pesquisador,

A CEUA/IDPC analisou e aprovou a solicitacdo de inclus&o, no protocolo
previamente aprovado, de mais trés experimentos em suinos, para que seja
realizada a analise comparativa dos dados com a Bio-Pump® . Solicitamos que,
ao final dos experimentos, no prazo maximo de 30 dias, seja apresentado relatério
final do protocolo para arquivo na Comiss&o de Etica.

_Q‘”\ ) w1

Prof. Dr. Saul Goldenberg
Presidente da CEUA/IDPC
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Anexo Ill - Ficha de acompanhamento teste In Vivo
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Descrican: Formulario de scompanhamento do experimento com a Bomba Egpire

Pag. 213

Instituto Dante Pazzanese de Card iologia - Laboratdrio de Cirurgia Experimental

- Bioengenharia

Suino n°: BE ne: Data:

Inicio CEC: Fim CEC: Peso:
Equipe:

Cirurgido: Anestesista:

Cirurgido Assistente: Circulantes

Instrumentadora:

Apoio Técnico:

Perfusionista:

Console Marca/ Modelo n? seérie
Fluxdmetro Console Marca/Modelo n? séria
Oxigenador Marca/ Modelo n? seérie
Tubos Marca/Modelo n? séria
Termdmetro Digital Marca/Modelo n? série
Respirador Marca/Modelo n? séria
Monitor de Coagulacao Ativada (1) Marca/ Modelo n? série
Monitor de Coagulacdo Ativada (2] Marca/Modelo n? séria
Maguina de Circulacdo Extracorporea |Marca/Modelo n? série
Bisturi Eletrico Marca/Modelo n? séria
Desfibrilador Marca/ Modelo n? séria

Condigtes Ergondmicas

1) Tempo de Funcionamento do console com a Bomba Espiral?

2) A Bomba Espiral apresentou ruido?

3) Dificuld ad e na remocdo do ar?

4) Dificuldad e na instalacdo no console?

5) Dificuld ad e durante a montagem do circuito com a Bomba Espiral ?

Observacd es:
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Anexo IV — Procedimento — Teste de Hemolise

Titulo:
Pag. 1/5
;‘ Procedimento Operacional Padrao 9-
Descrigao do Procedimento: Codigo:
Fundacéo Documento do RHPJ POPSP-02
e Versao:
Adib Jatene Teste de Hemolise (Harboe Method)
00
Controle das Ultimas Versdes
Versao Data Descrigao
00 03/04/2009 Liberado para implantacdo
1. Objetivos

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

2. Introducao

A hemdlise € uma caracteristica que deve ser evitada em um projeto de bomba de sangue,
ela representa a quebra das hemacias e liberagdo da hemoglobina no plasma. Para determinagao
da hemolise, 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 medicao da PFH, € o Harboe Method, onde a oxihemoglobina
absorvida em filtro de 405nm PE identificada por absorcdo para carboxihemoglobina e as

impurezas sao 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 Balao volumétrico de 1000ml;

80




Tubo de plastico ou tubo de ensaio com tampa;

Termdmetro Digital;

Fluxémetro Digital com “probe” de 3/8”;

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 sodio e transferir para um balao volumétrico com
capacidade de 1000ml;

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

Adicionar agua 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 Hematécrito, 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 modulo para o sangue circular por 10 segundos em 3L/min para retirar as
bolhas;

Repetir esse Ultimo passo 3 vezes;
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e Ligar o médulo para o sangue circular por 30 segundos em 5L/min para retirar as
bolhas;

e  (Caso aparecer bolhas repetir o passo anterior;

e (Caso nao aparecer bolhas comecar o teste circulando o sangue por 5 minutos em
5L/min e retirar a amostra TO;

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;
o Realizar a analise nas ondas 340nm, 405nm e 505nm;
e Anotar os resultados no formulario DRMP: SP0001-02.

5. Calculos
a. Hemoglobina livre no plasma (PFH)
Para obtencao 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;
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A340 = Valor lido no filtro de 340nm;
A505 = Valor lido no filtro de 505nm.

b. Indice Normalizado de Hemdlise (NIH)

Para obtencao do NIH utilizar a seguinte férmula:

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 = Hematdcrito (%);

Q = Vazdo (L/min);

= tempo entre as amostras (min).
6. Resultados

Os resultados dos comprimentos de onda e dos célculos deveram ser anotados e um
relatorio gerado.
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Anexo V — Autorizacoes CEP, CONEP, ANVISA

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
Coordenadoria de Servicos de Salde
INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA
Comité de Etica em Pesquisa

PARECER CONSUBSTANCIADO DE PROJETO DE PESQUISA

DATA DO PARECER: 05 de Maio de 2011.

PESQUISADOR RESPONSAVEL: Dr. Jarbas Jakson Dinkhuysen

REGISTRO CEP: 4072

GRUPO E AREA TEMATICA: Novos Equipamentos

PROJETO DE PESQUISA: “Avaliacdo Clinica do Projeto Bomba Espiral em
pacientes submetidos & Cirurgia Cardiaca com Circulagdo Extracorpérea”
INTITUICAO RESPONSAVEL: “Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia”.

CEP DE ORIGEM: “Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia”

OBJETIVOS/ JUSTIFICATIVAS

O objetivo principal do estudo é realizar avaliagao clinica da Bomba Espiral em
circulagdo extracorpérea, durante cirurgia cardiaca.

A Divisdo de Bioengenharia do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia iniciou
em 1992 o projeto de pesquisa e desenvolvimento de uma bomba centrifuga para
circulagéo extracorpérea, Spiral Pump®. Esta bomba foi idealizada para minimizar
os danos causados aos elementos figurados do sangue durante o procedimento
de Circulagdo Extracorpérea, além de proporcionar custo reduzido por ser
produzida no Brasil.

Utiliza simultaneamente dois principios de bombeamento, o centrifugo e o axial,
proporcionados por sua geométrica conicidade, visando aumentar a eficiéncia de
bombeamento sem o aumento dos indices de destruicdo dos elementos figurados
do sangue.

Em 1994 e 1999 foi produzido um lote piloto do descartavel, para realizacdo de
testes In Vivo “carneiros”, entre 1999 e 2002 foram utilizados em 43 pacientes
indicados a cirurgia cardiaca com uso de Circulagéo Extracorpérea.

Aprovado nas avaliagbes clinicas, o descartavel Spiral Pump®, obteve registro na
ANVISA e foi patenteado como titulo de invengao.

Com o vencimento do registro junto a ANVISA , ocorreu a possibilidade de
alteracdo no projeto, onde se iniciou o desenvolvimento de um novo modelo de
descartavel denominado Bomba Espiral (BE), utilizando um meodelo de rosca com
duas entradas no filete e uma base externa modificada, com encaixe idéntico aos
outros descartaveis do mundo.

Esta Bomba Espiral (BE), destina-se ao bombeamento de sangue durante
cirurgias cardiacas e bombeamento de sangue para manutengdo da pressio
arterial no pré e poés-operatério do paciente, utilizando como principios de
bombeamento a forga centrifuga e o deslocamento axial dos filetes de rosca de

Av. Dr. Dante Pazzanese, 500 + Ibirapuera + S&o Paulo — SP - CEP: 04012-909 - Fone: (11) 5085 6040 « E-mail: cep@dantepazzanese.org.br

FORM 001IDPC Mar/09 rev.

84



SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
Coordenadoria de Servigos de Saude
INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA
Comité de Etica em Pesquisa

um fuso cénico em rotagdo, visando o aumento da eficiéncia de bombeamento
sem o aumento dos indices de destruicdo dos elementos figurados do sangue.

DESENHO/ METODOLOGIA DO PROJETO

Trata-se de um estudo de um novo equipamento, a Bomba Espiral (BE), que ira
substituir as convencionais bombas de roletes da maquina de Circulagio
Extracorpérea, em cirurgias cardiacas, como anestesia oral com intubagéo
endotraqueal para ventilagdo pulmonar, avaliacio da temperatura corporea por um
termdmetro esofagico, avaliagdo da presséo arterial média por cateterismo de
linha arterial periférica e da pressdo venosa central por cateterizacio da veia
central, sondagem vesical para avaliagdo de débito urinario e monitorizagdo do
ritmo cardiaco em aparelho especifico.

O estudo utilizara um grupo de 40 pacientes num periodo de aié 3 meses.

A exposigao do coragdo sera realizada por toracotomia mediana.

Sera realizada uma heparinizagéo sistémica, instalagdo do circuito de Circulagéo
Extracorpérea pela canulagéo da aorta ascendente ou artéria femural para injegio
do sangue oxigenado, proveniente do oxigenador bombeado pela Bomba Espiral,
e o atrio direito com canula Unica ou seletiva das cavas superior e inferior, para
drenagem do sangue venoso em direcdo ao oxigenador de membrana para troca
de C0O2/02.

Ao final do procedimento de Circulagdo Extracorpérea serd realizada a reversio
da heparina com sulfato de protamina, conforme procedimento padrio do centro
cirargico.

A pesquisa sera desenvolvida no Centro Cirlrgico do Instituto Dante Pazzanese
de Cardiologia que possui infra-estrutura adequada ao estudo.

Os pacientes indicados para cirurgia cardiaca com utilizagdo de circulacéo
exiracorpdrea serio entrevistados pelo pesquisador e convidados a participar do
referido estudo, se preencherem todos os critérios de inclusdo e consentirem a
sua participagdo, afravés do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido,
devidamente aprovado pelo CEP/CONEP.

NA HIPOTESE DE OCORRER QUALQUE ALTERACAO NA BOMBA ESPIRAL
DURANTE SUA  APLICACAQ, IMEDIATAMENTE ENTRARA EM
FUNCIONAMENTO A BOMBA DE ROLETE QUE FICARA COMO RESERVA
PARA ESTAS CIRCUNSTANCIAS, NAO COMPROMETENDO O BOM
ANDAMENTO DA CIRURGIA, NAO COMPROMETENDO A SEGURANCA DO
SUJEITO DE PESQUISA.

Av. Dr. Dante Pazzanese, 500 * Ibirapuera » S&o Paulo — SP « CEP: 04012-909 - Fone: (11) 5085 6040 « E-mail: cep@dantepazzanese.org.br

FORM 001iDPC Mar/0¢ rev.1
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SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE

Coordenadoria de Servigos de Salde 3

INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA otz
Comité de Etica em Pesquisa ’

CRITERIOS DE INCLUSAO:

O sujeito de pesquisa precisara satisfazer todos os seguintes critérios:

Indicacéo de cirurgia cardiaca com circulagé@o extracorpérea (Revascularizagédo do
Miocardio e Orovalvares), consentir a sua participacdo, através do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido, devidamente aprovado pelo CEP/CONEP;
devera concordar em seguir as instrucbes e a realizar os procedimentos do
estudo; idade entre 40 e 80 anos; com ou sem cardioplegia; ambos 0s sexos; peso
corporal entre 55 a 80 Kg.

CRITERIOS DE EXCLUSAO:

O sujeito de pesquisa sera excluido da inclusdo se quaisquer uns dos seguintes
critérios forem satisfeitos:

Nao consentir a sua participacado, através do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido, devidamente aprovado pelo CEP/CONEP; Cirurgia cardiaca sem
Circulacdo Exiracorpérea; alteragbes nos exames laboratoriais (coagulograma);
cirurgia em pacientes de baixo peso.

POSSIVEIS RISCOS/ DESCONFORTOS:

Os riscos ou possiveis ocorréncias anormais, durante o estudo, sdo inerentes a
utilizacéo de qualquer tipo de bomba de sangue centrifuga.

Possiveis riscos: embalagem violada; queda acidental do descartavel;, defeito
aparente do descartavel, como: riscos, trinca ou manchas; desacoplamento dos
im&s durante o uso; presenca de bolhas internar, antes do inicio da Circulagio
Extracorpérea; mau funcionamento, como: queda de fluxo, pressdo ou rotagao,
vibragbes ou vazamentos e ruido excessivo.

Possiveis desconfortos/ efeitos adversos: infecgbes; hemolise; fendmenos
tromboembdlicos; falhas mecanicas e danos as células do sangue.

POSSIVEIS BENEFICIOS:

Aumentar a eficiéncia de bombeamento do sangue e minimizar os danos aos
elementos do sangue durante o procedimento de circulagio exiracorpérea,
acarretando em diminuigdo no tempo de recuperacdo do paciente no pos-
operatério e sua permanéncia no hospital.

O protocolo tem apoio da Fundagdo Adib Jatene, e a realizagio sera no Instituto
Dante Pazzanese de Cardiologia, incluira 40 pacientes no centro, o material sera
disponibilizado pelo Instituto Dante Pazzanese de Cardiclogia, a Bomba Espiral
sera disponibilizada pela Divisdo de Bioengenharia da FAJ- Fundagio Adib
Jatene, os exames laboratoriais s&o de rotina do centro cirtrgico, exceto os
exames de hemoglobina livre no plasma e hemoglobina na urina, que serdo
custeados pela Divisdo de Bioengenharia- Fundagao Adib Jatene.

Av. Dr. Dante Pazzanese, 500 - Ibirapuera - S&o Paulo — SP « CEP: 04012-909 - Fone: (11) 5085 6040 « E-mail: cep@dantepazzanese.org.br
FORM 001IDPC Mar/09 rev.1
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SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
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2
Coordenadoria de Servicos de Satde

INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA T
Comité de Etica em Pesquisa

GOVECY
e

O estudo contem, relevancia clinica e valor cientifico e segue todos os
preceitos da boa conduta clinica em estudos clinicos, atendendo aos
requisitos das Resolucdes do Conselho Nacional de Satide - CNS a respeito
da pesquisa envolvendo seres humanos.

Ha instrucdo completa e adequada do protocolo de pesquisa clinica,
descrevendo os procedimentos do estudo; h4 o compromisso do
pesquisador, patrocinador/ apocio e instituicdo responsavel por conduzir a
pesquisa, comprometendo-se aos requerimentos estabelecidos nos Guias e
Normas Regulatérias em Pesquisa com Seres Humanos ICH/ GCP,
Declaragdo de Helsinki, Resolugdo Brasileira 196 de 10 de OQutubro de 1996
do Conselho Nacional de Salde - CNS do Ministério da Salide — MS, e
Diretivas aplicaveis da ANVISA — Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.

Diante do exposto o Comité de Etica em Pesquisa do Instituto Dante
Pazzanese de Cardiologia, analisou e aprovou o referido protocolo de
pesquisa clinica.

O CEP Informa que, a Resolugdo 196/96-2.5 (manutencio e
financiamento do CEP), estabelece que ndo é permitida a cobranca para
apreciacédo e emissédo de parecer.

Sao Paulo, 05 de Maio de 2011.

J2lno P <

Pedr Silvio Farsky
Coordanador CEP

Av. Dr. Dante Pazzanese, 500 « Ibirapuera « S&e Paulo ~ SP « CEP: 04012-909 - Fone: (11) 5085 6040 - E-mail: cep@dantepazzanese.org br
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CONSELHO NACIONAL DE SAUDE
COMISSAO NACIONAL DE ETICA EM PESQUISA

PARECER n® 451/2011
Registro CONEP 16517 (Este n° deve ser citado nas correspondéncias referentes a este projeto)

Folha de Rosto — 413405 Processo n° 25000.097368/2011-74
Projeto de Pesquisa: “Avaliagdo Clinica do Projeto Bomba Espiral em pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca com Circulacdo Extracorpérea”. Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido - FORM 0011DPC Mar/09 rev.1.

Pesquisador Responséavel: Jarbas Jakson Dinkhuysen

Instituigdo: Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia (CENTRO UNICO)

CEP de origem: Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia

Area Tematica Especial: Novos Equipamentos

Patrocinador: instituto Dante Pazzanese

Sumario geral do protocolo

Introdugéo: A Divisdo de Bioengenharia do Instituto Dante Pazzanese de
Cardiologia (IDPC) iniciou em 1992 o projeto de pesquisa ¢ desenvolvimento de uma
bomba centrifuga para circulagdo extracorpérea, Spiral Pump® (SP). Esta bomba foi
idealizada para minimizar os danos causados aos elementos figurados do sangue durante
o procedimento de Circulagéo Extracorp6rea (CEC), além de proporcionar custo reduzido
por ser produzida no Brasil. A SP utiliza, simultaneamente, dois principios de
bombeamento, o cenfrifugo e o axial, proporcionados por sua geométrica conicidade,
visando aumentar a eficiéncia de bombeamento sem o aumento dos indices de destruicéo
dos elementos figurados do sangue.

Entre 1994 e 1999, um lote piloto do descartavel foi produzido para a realizagéo de
testes In Vivo em carneiros, utilizando protocolo aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa Experimental do IDPC, substituindo a bomba de roletes como elemento
propulsor do co circuito de Circulagdo Extracorporea (CEC). Entre 1999 até 2002, foram
realizadas as Avaliagbes Clinicas no Centro Cirrgico do IDPC, onde os dispositivos
foram utilizados em 43 pacientes indicados a cirurgia cardiaca com uso de CEC, os dados
do estudo foram publicados em 2007. Aprovado nas Avaliagdes Clinicas, a Spiral Pump
obteve regisiro na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) n°® 10264470020 e
foi patenteado no Instituto Nacional da Propriedade Indusirial (INPI) n® Pi9102221-5,
como Patente de Invencéo.

Apds o vencimento do registro na ANVISA, em 2007, iniciou-se o desenvolvimento
de novo “design” do descartavel denominado Bomba Espiral (BE), utilizando rotor com
duas entradas no filete e base externa modificada, com encaixe idéntico aos outros
descartaveis, permitindo sua conexdo nos médulos utilizados no mercado mundiali.

O dispositivo descartavel destina-se ao bombeamento de sangue durante cirurgias
cardiacas e bombeamento de sangue para manuten¢do da pressao arterial no pré e pos-
operatdrio do paciente. Utiliza como principios de bombeamento a forca centrifuga e o
deslocamento axial dos filetes de rosca de um fuso conico em rotagdo. A utilizagdo
simultdnea destes dois principios visa 0 aumento da eficiéncia de bombeamento sem o
aumento dos indices de destruicdo dos elementos figurados do sangue. E utilizado em

114 ds/ak
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Cont. Parecer CONEP n° 451/2011

conexdo com modulo de acionamento eletrénico, por acoplamento magnético, ou seja,
dentro do rotor intemo do dispositivo descartavel existe um ima (6 poélos) que gira por
acoplamento magnético a outro ima (6 pélos) existente no médulo. E um produto
constituido de policarbonato (material biocompativel), esterilizado a oOxido de etileno,
confeccionado com 4 componentes injetados e montados, unidos por colagem com
adesivo de cura por raios ultravioleta.

Durante o processo de desenvolvimento da BE, foram realizados varios ensaios In
Vitro e 6 ensaios In Vivo animal. Os ensaios /n Vitro foram utilizados na elaboragéo de
uma dissertacdo de mestrado pela Universidade Estadual de Campinas, publicagbes
nacionais e internacionais e participacdes em congressos. Os ensaios In Vivo animal
foram realizados conforme Protocolo de Experimento n° 2010/003, aprovado pela
Comisséo de Etica em Uso de Animais do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia. Com
os resultados obtidos foi possivel aprovar o projeto e seguir para a fase seguinte, a
Avaliacéo Ciinica, e também, foi elaborado o Relatério do Experimento in Vivo, contendo
os resultados e as andlises do estudo. Para a Avaliagdo Clinica o descartavel sera
produzido em ambiente controlado, seguindo as normas I1ISO 14.644, ISO 8 e ISO 13.485.
Apods a produgao o descartavel sera esterilizado por 6xido de etileno (ETO) por empresa
terceirizada e do seguimento de produtos para a salde.

Objetivos: Esse projeto tem como objetivo realizar avaliagéo clinica da Bomba
Espiral (BE) em circulagdo extracorpérea (CEC), durante cirurgia cardiaca, substituindo a
bomba de roletes como propulsora do sangue.

Desenho do estudo: A pesquisa sera desenvolvida no Centro Cirtrgico do Instituto
de Dante Pazzanese de Cardiologia e os pacientes indicados para cirurgia cardiaca com
utilizagdo de circuiagdo extiracorpérea (CEC) serdo entrevistados por um dos
pesquisadores e convidados a participar do estudo.

Métodos: Durante a CEC, a Bomba Espiral (BE) ird substituir as convencionais
bombas de roletes da maquina de Circulagéo Extracorpérea (CEC).

Ser&o utilizados os mesmos procedimentos para realizagado de cirurgias cardiacas,
como anestesia gerai com intubac&o endotraqueal para ventilagdo pulmonar, avaliagio da
temperatura corpérea por um termdmetro esofagico, avaliagdo da pressao arterial média
(PAM) por cateterizag&o de linha arterial periférica e da pressdo venosa central (PVC) por
cateterizagdo da veia central, sondagem vesical para avaliacdo de débito urinario e
monitorizacgéo do ritmo cardiaco em aparelho especifico.

A exposicao do coracdo serd realizada por toracotomia mediana. Sera realizada
heparinizacéo sistémica (5mg/Kg/peso) instalacédo do circuito de CEC pela canulagéo da
aorta ascendente ou artéria femural para injecdo do sangue oxigenado proveniente do
oxigenador bombeado pela BE, e, do atrio direito com canula Unica, ou, seletiva das
cavas superior ¢ inferior, para drenagem do sangue venoso em diregéo ac oxigenador de
membrana para troca de CO,/O..

Apos entrada em CEC e estabilizados os parametros metabélicos e perfusionais,
com temperatura esofagica ao redor de 32C, a ventilacéo pulmonar sera interrompida. O
perfusionista, a cada 5 minutos, anotara na ficha de balanco a PAM, PVC, diurese,
temperatura, fluxo arterial e eventuais ocorréncias no periodo. Conforme rotina, no inicio,
meio e fim do procedimento serdo coletadas amostras para exames iaboratoriais habituais
(gasometria, A/V, K+, Na+, hematocrito, glicemia) que servem de base para qualquer
intervengao terapéutica durante o procedimento. O controle da anticoagulacédo durante a
CEC sera realizada através da medicdo de tempo de coagulagdo ativada (TCA) em
monitor de coagulacdo ativada (MCA 2000 — Fundagdo Adib Jatene/ SP), procurando
manter acima de 500 segundos. Ao final do procedimento de CEC sera realizada a
reversao da heparina com sulfato de protamina, conforme procedimento padréo do centro
cirdrgico.
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Ao final do procedimento cirdrgico o paciente serd encaminhado a unidade de
recuperacdo pds operatéria ainda sob ventilagdo mecanica, monitorizagdo do ECG e
controles de PAM, diurese e temperatura.

Com a finalidade de avaliar as interagdes entre a BE e o sangue no periodo de uso
da bomba espiral, os pardmetros especificos a serem investigados nesta pesquisa sao: a
dosagem de hemoglobina livre plasmatica (mg/dL), desidrogenase lactica, (U/L),
fibrinogénio (g/L), contagem de plaquetas, (103/mm3), tempo de coagulagdo ativado
(segundos) e fita de uroandlise, nas fases pré (5 minutos antes) e pés CEC (5 minutos
apos perfusdo) em todos os pacientes ainda na Sala de Cirurgia e antes de ser
encaminhado a Unidade de Recuperacéo.

Como um exame de carater geral é importante realizar um hemograma no inicio da
observagcdo e outro no fim da perfusdo e assim observar eventuais variagbes
leucocitarias. Para avaliacdo sequencial o tempo de coagulacao ativado sera determinado
no periodo que precede a CEC e durante a CEC apés 30, 60, 90, 120 minutos e apds
reversao da anticoagulagao no final da CEC em todos os pacientes.

Critérios de inclus@o/excluséo: Critérios de incluséo: Indicagdo de cirurgia cardiaca
com CEC: revascularizagdo do miocérdio e orovalvares; com ou sem cardioplegia; idade
entre 40 e 80 anos; ambos os sexos; peso corporal entre 55 a 80kg.

Os critérios de exclusdo sdo: Cirurgia cardiaca sem CEC; aiteracdes nos exames
laboratoriais (coagulograma); cirurgia em pacientes de baixo peso

Riscos/Beneficios: Riscos: Riscos inerentes a cirurgia cardiaca com Circulagio
Extracorpérea (CEC): No decorrer de uma cirurgia cardiaca com CEC podem ocorrer
complicagbes, como: embolias, alteragbes do equilibrio acido-basico, alteragdes
eletroliticas, alteracbes da coagulagdo, complicacdes renais, complicagbes puimonares,
complicagbes cerebrais, complicacBes relacionadas com os equipamentos de circulagdo
extracorpérea. Riscos inerentes a utilizagdo de uma Bomba Centrifuga de Sangue: Os
riscos ou possiveis ocorréncias anormais, durante os estudos sao inerentes a utilizagao
de qualquer tipo de bomba de sangue e podem estar relacionados a uma montagem
inadequada dos componentes da bomba ou mau funcionamento do descartavel.

Beneficios: Os Beneficios na utilizacdo das Bombas Centrifugas de Sangue ao
invés das bombas peristalticas (de roletes) convencionais, durante a Circulagio
Extracorporea s&o: Minimizar danos aos elementos figurados do sangue; Menor o risco de
danos neuroldgicos causados por embolia por bolhas ou particulas; Redugdo da
necessidade de transfusdo sanguinea; Menor tempo de permanéncia na Unidade de
Terapia Intensiva para recuperacéo do paciente; Menor tempo total de internagdo do
paciente no Hospital.

Existem possiveis efeitos adversos, mas ndo se limitam a infecgdes, falhas
mecanicas, hemdlise e fendmeno tromboembdlico. Esses sdo efeitos adversos potenciais
com todos os sistemas de circulagio extracorpérea: E necessario assegurar-se que a
bomba e o circuito estédo sem bolhas e que foi realizado o enchimento adequado antes de
comecgar a CEC, para minimizar o risco de infusdo de ar para o paciente. A utilizagao de
um filtro arterial & recomendada. A entrada de grande quantidade de ar dentro da bomba
exige a parada da bomba e a remogéo do ar antes de prosseguir com a circulagéo. Nao
expor o descartavel a agentes quimicos, uma vez que pode afetar a integridade do
material. Manter uma rotagdo minima que supere a pressio da linha e a resisténcia do
paciente, para evitar refluxo. Linhas arteriais devem ser pingadas quando a bomba estiver
parada para prevenir o refluxo. Anticoagulacéo sistémica devera ser iniciada antes que o
descartavel seja utilizado. E recomendado a monitorizacéo frequente do paciente e do
dispositivo. N&o operar a bomba por mais de 30 segundos na auséncia de fluxo. O
aumento da temperatura dentro da bomba podera resultar em danos celulares. A bomba
deve ser manipulada e utilizada de maneira asséptica. Este sistema somente deve ser
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utilizado por pessoas treinadas em procedimentos de circulagéo extracorpdrea. Nao bater
no descartdvel com as maos ou instrumentos, pois choques podem danificar o
descartavel ocasionando mau funcionamento. Este descartavel é de uso Unico. Nio
reesterilizar. A reesterilizagdo por qualquer meio pode causar severos danos ao
dispositivo e seus componentes. Conectar cuidadosamente os tubos de maneira a evitar
dobras, quebras ou quaisquer restricbes que possam alterar o fluxo. Monitorizar
cuidadosamente sinais de oclusao através do circuito.

Locai de realizagéo
Trata-se de um projeto nacional e unicéntrico. O estudo utilizara um grupo de 40
pacientes num periodo de até 3 meses.

Apresentagao do protocolo

Os seguintes documentos foram apresentados no CD-ROM do protocolo em tela:
1. Folha de rosto, 2. Termo de Compromisso do Investigador, 3. Declaracio do
Investigador de Confidencialidade, 4. Lista de centros participantes no Brasil, 5.
Declaragéo do Investigador para recrutamento de pacientes, 6. Declaragao da Instituigao
de realizacdo do estudo, 7. Declaracdo do Investigador de manuseio de material
bioldgico, 8. Orcamento Financeiro Detalhado, 9. Cronograma de execugéo do projeto,
10. Declaragdo do Investigador de propriedade das informagées, 11. Declaragdo do
Investigador de responsabilidade, direitos e obrigagdes, 12. Declaragdo do Investigador
de publicagdo dos resultados da pesquisa, 13. Declaracdo do Investigador sobre o
Curriculo Lattes, 14. Declaragdo do Investigador sobre os Riscos e Beneficios, 15.
Declaragéo da Instituicdo em caso de dano pessoal, 16. Carta de Aprovagao do CEP, 17.
Parecer consubstanciado do CEP, 18. Projeto de Pesquisa, 19. Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido - FORM 001IDPC Mar/09 rev.1 (pdf), 20. Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido - FORM 001IDPC Mar/09 rev.1 (word).

Diante do exposto, a Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa — CONEP, de
acordo com as atribuicSes definidas na Res. CNS 196/96, manifesta-se pela
aprovacao do projeto de pesquisa proposto.

Situacao: Protocolo aprovado.

Brasilia, 28 de julho de 2011.

‘"‘C;;vy’j ile"Saddi‘:Tannous
Coordenadora da CONEP/CNS/MS
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Asviela Dvulge Servicos  Areas de Aluacie

DE COPEM
ASSUNTO: D em Branos [OE] #° DEEG002128

®

Oficio n® 0686003126/2012, COORDENAGAO DE PESQUISAS E ENSAIOS CLINICOS/ANVISA
Brasilia, 24/08/2012

Ao(A) Senhor(a)

Luiz Carlos Bento de Souza

FUNDACAO ADIB JATENE

AV DR DANTE PAZZANESE 500 IBIRAPUERA
CEP 04012180. SAQ PAULO/SP

Ref.: Processo: 25351.551693/2011-31

Assunto:
NOTIFICACAO EM PESQUISA CLINICA

Ne 151/2012
Expediente do CE: 0685101/12-1
Brasilia, 24/08/2012

Empresa: FUNDACAO ADIB JATENE
Fax:

Prezado(a) Senhor(a),

O Projeto de Pesquisa foi devidamente notificado a esta geréncia de acordo com a RDC 39/08. Conforme informado, a sua execuciio sera realizada no
(s) centro(s) abaixo:

Local de Realizagdo do Estudo Investigador Expediente
JARBAS JAKSON
FUNDACAQO ADIB JATENE DINKHUYSEN 774337118
ESTUDO

Protocolo Clinico: 01-Margo/2011

Processo: 25351551693201131

Expediente da Anuéncia: 774337118

Titulo do Estud‘o: AVALIACAO CLINICA DO PROJETO BOMBA ESPIRAL EM PACIENTES
SUBMETIDOS A CIRURGIA CARDIACA COM CIRCULAGAO EXTRACORPOREA

Assunto da Anuéncia: ENSAIOS CLINICOS - Notificacdo em Pesquisa Clinica — Classe 2
(Pesquisas clinicas envolvendo Produtos para Saude - dispositivos médicos que se
enquadram nas classes I e I da RDC 185/2001) - RDC 39/2008

DESCRICAO DO ESTUDO
Fase do Estudo: I
Medicamento / Produto: SPIRAL PUMP

Sanitaria-Aovisa
{S1A) - Trecho 5, Area Bspec

OL1287B18946E

Sanitdria - Setor de Indd)
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Sistema de Arrecadacgio - Acesso - Caixa Postal

Y3 Ministério da Saide

A agen

veia Mscional

Caixa Postal

viss Divuiga  Servicos Areas

DE: GEMED ENVIADA EM: 30/08/2022

ASSUNTO: Comunicado Especial 18472042 - 0685101824

Agéncia

Geréncia Geral de Medicamentos - GGMED
Geréncia de Avaliacdo da Seguranga e Eficacia - GESEF

NOTIFICACAO EM PESQUISA CLINICA

N©° 151/2012
Expediente do CE: 0685101121
Brasilia, 30/08/2012

Empresa: FUNDACAO ADIB JATENE

Prezado(a) Senhor(a),

0 Projeto de Pesquisa foi devidamente notificado a esta geréncia de acordo com a RDC 39/08, bem como as demais normas
que regulamentam a pesquisa clinica em nosso pals. Conforme informado, a sua execugdo serd realizada no(s) centro(s) abaixo:

Local de Realizacdo do Estudo Investigador Expediente
FUNDACAQO ADIB JATENE JARBAS JAKSON DINKHUYSEN 774337118
ESTUDO

Protocolo Clinico: 01-Margo/2011

Processo: 25351551693201131

Expediente da Anuéncia: 774337118

Titulo do Estudo: AVALIACAO CLINICA DO PROJETO BOMBA ESPIRAL EM
PACIENTES SUBMETIDOS A CIRURGIA CARDIACA COM CIRCULAC/N\O
EXTRACORPOREA i

Assunto da Anuéncia: ENSAIOS CLINICOS - Notificagdo em Pesquisa Clinica ?
Classe 2 (Pesquisas clinicas envolvendo Produtos para Sadde - dispositivos
médicos que se enquadram nas classes I e II da RDC 185/2001) - RDC
39/2008

DESCRICAO DO ESTUDO
Fase do Estudo: I
Medicamento / Produto: SPIRAL PUMP

Coordenacdo de Pesquisas, Ensaios Clinicos
e Medicamentos Novos COPEM

Hacional de Vigiancia Senitdria - Selor de Tndistria e Abagl
3662-6000 -

sl §7 - Brasilia (DF) - CEP 712

Copyright «
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Anexo VI — Formulario de Avaliacao Clinica — Spiral Pump

Titulo:
I?if Formulario de Avaliaciao Clinica Spiral Pump Pag. 1
| Descricdo: Coleta de dados | Versdo: 00

Controle das Ultimas Versdes

Versao

Data

Descri¢cdo

00

04/07/2012

Liberado para implantag¢do

Registro do Paciente:

Iniciais do Paciente:

Idade:

| Peso: Data da Cirurgia:

Sexo: ( ) Feminino ( ) Masculino

Tipo de Cirurgia: ( ) RM ( ) Orovalvar ( ) Congénito ( ) outros

Especificar outros:

Cirurgiao:
Perfusionista: Anestesistaa:
N° Lote da Spiral Pump: N° Série da Spiral Pump:

Oxigenador (Marca/Modelo)

Tubos de CEC (Marca/Modelo)

Filtro arterial (Marca/Modelo)

Perfusato: Protecao Micocardica: ( ) PI ( ) CC
Horario Inicio CEC: Horario Fim CEC:
Tempo total de CEC: Tempo total de pincamento da Aorta:

Observacoes/Ocorréncias:
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Titulo:

FAl Formulério de Avaliagdo Clinica - Spiral Pump Pag. 1/1
Registro do Paciente: |Data da Cirurgia: Responsavel pelo registro: Assinatura:
Tempo Pré-CEC 15 min 30 min 45 min 60 min 75 min 90 min 105 min | 120 min | 135 min | 150 min | 165 min | P65-CEC

Hora

Balanco Hidrico

Rotacao (rpm)

Fluxo (L/min)

Diurese (ml)

PAM (mmHg)

Temperatura (°C)

pH

pC0O2 (mmHg)

p02 (mmHg)

Sat02 (%)

Hb {(mg%o)

HE (%)

HCO3 (mmol/L)

K+ (mg/l)

Na+ (mag/1)

Glicemia (mg%o)

TCA (segundos)

Desidrogenase lactica (%)

Plaquetas (102)

Fibrinogénio (mg%o)

Hb livre fita uroanalise

Observacoes:
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Anexo VIl — Resultados dos testes “In Vivo”
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Titulo:

;l Fundacdo Adib Jatene Pag.1/2
Documento do RHPJ

|Descrig§o: Formulario de acompanhamento de experimento com a Bomba Espiral Versdo: 03 I
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia
Suino n°: 1 BE n2: 5 Data: 30/11/2010 Peso: 80 kg
Inicio CEC: 10:00 Fim CEC: 16:15 Heparinainicial: 6,5 ml Reforgo: 1,5 ml (240 min)

Tempo Unidade | — TO Tl_ 12 . T3 - T4 . 1> - Te - Média Desv~|o

Inicio CEC| 60 min 120 min | 180 min | 240 min | 300 min | 360 min Padrao
Hora 10:00 11:20 12:20 13:20 14:40 15:15 16:15
Fluxo (L/min) L/min 4,17 5,10 5,90 4,10 4,00 4,00 4,00 4,4671 0,745
Pressédo Arterial (mmHg) mmHg 65 60 43 58 62 63 60 58,714 7,296
Rotacdo (rpm) RPM 3300 3300 3400 3700 3200 3200 3200 3328,6 179,947
Temperatura (°C) oC 37,5 38,2 37,4 37 34 36,4 37,5 36,857 1,373
BIOQUIMICA
Sodio mmol/L 127 131 135 137 140 141 141 136,00 5,385
Potassio mmol/L 6,1 6,4 5,9 5,5 5,6 5,1 5,2 5,69 0,474
Glicemia mg/dL 159,8 279,1 249 184,4 119,3 89,7 79,8 165,87 76,910
Creatinina mg/dL 1,49 2,37 2,08 1,96 1,78 1,77 2,51 1,99 0,357
Uréia mg/dL 18,6 30,3 27 28,7 34,8 34,7 34,8 29,84 5,898
Bilirrubina total mg/dL 0,14 0,16 0,24 0,26 0,24 0,24 0,38 0,24 0,078
Bilirrubina direta mg/dL 0,01 0,1 0,04 0,09 0,8 0,09 0,14 0,18 0,276
TGO U/L 34 59,7 65,5 100,9 122,5 150,6 170,3 100,50 50,296
Desidrogenase lactica U/L 471,7 738,6 803,2 1114,1 | 1336,5 | 1504,6 | 1638,4 |1086,73| 432,422
HEMATOLOGIA

TCA 1 segundos - 1850 1956 2000 561 2000 - 1673,4 | 624,864
TCA 2 segundos - 1350 702 575 614 643 - 776,8 323,760
Leucocitos U/mL 9.600 12.600 | 10.400 | 18.400 | 22.600 | 26.700 | 28.600 | 18414 |7806,499
Plaguetas 103/mm 309 305 236 213 191 194 190 234 52,434
Hemoglobina g/dL 10,6 12,1 11,8 11 10,9 10,6 10,9 11,129 0,588
Hematécrito % 30,9 34,3 35,2 31,3 30,9 30,3 30,9 31,971 1,938
Hb Livre no Plasma mg/dL 5,434 10,701 12,289 | 16,887 | 34,025 | 35,363 | 36,282 | 21,569 13,219
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Descrigdo: Formulario de acompanhamento do experimento com a Bomba Espiral

Pag. 2/2

Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia

Suino n°: 1 BE n2: 5 Data: 30/11/2010
Inicio CEC 10:00 Fim CEC: 16:15 Peso: 80 kg
Equipe:

Cirurgido: Dr. Jarbas Dinkhuysen

Anestesista: Dr. Paulo Valente

Cirurgido Assistente: Dr. Daniel Dantas

Circulantes: Eduardo

Instrumentadora: Adriana

Apoio Técnico: Juliana, José Carlos

Perfusionista: Claudia

Console

Marca/Modelo Medtronic / 550

n° série 8724

Fluxémetro Console

Marca/Modelo Medtronic

n° série

Oxigenador

Marca/Modelo Nipro / Vital

n° série Lote O0kO4A

Tubos

Marca/Modelo Nipro / 5MA 154 -3/8" ¢/

n° série Lote OI27E

Termometro Digital

Marca/Modelo FAJ / TermoSystem

n° série

Respirador

Marca/Modelo Maquet / SV900

n° série 176913

Monitor de Coagulagao Ativada (1)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 620

Monitor de Coagulagdo Ativada (2)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 002

Maquina de Circulagdo Extracorpérea

Marca/Modelo Macchi

n° série 269

Bisturi Elétrico

Marca/Modelo WEW / SS-601

n° série 029

Desfibrilador

Marca/Modelo FAJ / FA] 200

n° série 098

Condigoes Ergondmicas

1) Tempo de Funcionamento do console com a Bomba Espiral? 6 horas

2) A Bomba Espiral apresentou ruido? No inicio e quando o fluxo passava de 6,5 L/min e 3700 rom

3) Dificuldade na remogdo do ar? Sim

4) Dificuldade na instalagdo no console? Sim

5) Dificuldade durante a montagem do circuito com a Bomba Espiral? Ndo

Observagoes: Utilizado 5 Spiral Pump e todas apresentaram dificuldade na remogéo do ar, ndo sendo retirada
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Titulo:

;) Fundagdo Adib Jatene Pag. 1/2
Documento do RHPJ

|Descrig50: Formuldrio de acompanhamento de experimento com a Bomba Espiral Versdo: 03 I
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratédrio de Cirurgia Experimental - Bioengenharia
Suino n°: 2 BE ne: 10 Data: 10/12/2010 Peso: 65 kg
Inicio CEC: 09:00 Fim CEC: 15:00 Heparinainicial: 6,5 ml Reforgo:  sem reforgo

Tempo Unidade | — TO Tl, 12 - 13 - T4 - L - Te - Média Desv~|o

Inicio CEC| 60 min | 120 min | 180 min | 240 min | 300 min | 360 min Padrao
Hora 9:15 9:50 10:55 11:55 12:55 13:55 14:58
Fluxo (L/min) L/min 2,50 3,40 3,30 3,40 3,70 3,90 3,00 3,3143 0,460
Presséo Arterial (mmHg) mmHg 40 68 75 61 63 61 59 61 10,755
Rotacao (rpm) RPM 2700 2900 2700 2700 2700 2700 2400 2685,7 146,385
Temperatura (°C) oC 35 34 38 38 38 38 38 37 1,732
BIOQUIMICA
Sadio mmol/L 131 131 133 132 132 136 135 132,86 1,952
Potassio mmol/L 5,6 7,4 6,01 5,7 6,1 5,4 5,6 597 0,675
Glicemia mg/dL 221 155 159 147 183 152 132,1 164,16 29,344
Creatinina mg/dL 1,54 1,78 1,68 1,62 1,82 1,92 2,18 1,79 0,213
Uréia mg/dL 9,6 4,9 10,5 6,8 21,9 11,2 15,7 11,51 5718
Bilirrubina total mg/dL 0,57 0,19 0,23 0,38 1,46 0,35 0,6 0,54 0,434
Bilirrubina direta mg/dL 0,34 0,17 0,01 0,18 0,51 0,02 0,1 0,19 0,180
TGO U/L 28 62 87 109,5 150,6 167,8 238,3 120,46 70,995
Desidrogenase lactica U/L 541,6 776 920 1189 1633 1679 1951 |1241,37| 526,108
HEMATOLOGIA

TCA 1 segundos | 2000 2000 2000 2000 2000 632 423 1579,3 | 721,035
TCA 2 segundos | 2000 2000 2000 2000 816 789 442 1435,3 | 714,542
INR segundos 0,85 0,64 14,6 4,7 2,29 1,72 0,72 3,6457 5034
TTPa segundos | >240 123 >240 >240 171 57,2 37,8 158,43 | 87,724
Leucdcitos U/mL 9.200 9.400 14.600 | 20.900 | 18.600 | 19.900 | 22.900 | 16500 |5531,727
Plaquetas 103/mm 256 190 205 241 231 231 238 227,43 | 22,516
Hemoglobina g/dL 8,6 10,3 9,7 10,6 10,5 9,6 9,7 9,8571 0,690
Hematdocrito %o 25 30,1 28,5 31,3 29,7 27,4 27 28,429 2,141
Hb Livre no Plasma mg/dL 3,9292 | 7,3568 | 8,6944 | 10,784 | 12,373 | 16,051 | 40,212 14,2 12,095
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Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia

Suino n°: 2 BE n2: 10 Data: 10/12/2010
Inicio CEC 09:00 Fim CEC: 15:00 Peso: 65 kg
Equipe:

Cirurgido: Dr. Jarbas Dinkhuysen

Anestesista: Dr. Paulo Valente

Cirurgido Assistente: Dr. Luis

Circulantes: Eduardo

Instrumentadora: Adriana

Apoio Técnico: Juliana, Cibele e Rafael

Perfusionista: Claudia

Console

Marca/Modelo Medtronic / 550

n° série 8724

Fluxémetro Console

Marca/Modelo Medtronic

n° série E5325

Oxigenador

Marca/Modelo Nipro / Vital

n° série Lote O0kO4A

Tubos

Marca/Modelo Nipro / 5MA 154 -3/8" ¢/

n° série Lote 0I27E

Termometro Digital

Marca/Modelo Dixtal / DX2020

n° série

Respirador

Marca/Modelo Maquet / SV900

n° série 176913

Monitor de Coagulagdo Ativada (1)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 620

Monitor de Coagulagao Ativada (2)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 003

Maquina de Circulagdao Extracorporea

Marca/Modelo Macchi

n° série 269

Bisturi Elétrico

Marca/Modelo WEW / SS-601

n° série 029

Desfibrilador

Marca/Modelo FAJ / FA] 200

n° série 098

Condig¢6es Ergonémicas

1) Tempo de Funcionamento do console com a Bomba Espiral? 6 horas

2) A Bomba Espiral apresentou ruido? Ndo

3) Dificuldade na remogao do ar? Ndo

4) Dificuldade na instalagdo no console? Ndo

5) Dificuldade durante a montagem do circuito com a Bomba Espiral? Ndo

Observagoes:
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|Descri(_;50: Formulario de acompanhamento de experimento com a Bomba Espiral Versdo: 03 I
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia
Suino n°: 3 BE n@: 4 Data: 14/12/2010 Peso: 90 kg
Inicio CEC: 08:55 Fim CEC: 15:00 Heparina inicial: 9ml Reforgo: 1 ml (14:35)

Tempo Unidade |— TO T1_ T2 - L - s - L - 16 - Média Dest|o

Inicio CEC| 60 min 120 min | 180 min | 240 min | 300 min | 360 min Padrao
Hora 9:00 10:00 11:00 12:00 13:00 14:00 15:00
Fluxo (L/min) L/min 5,20 3,70 3,30 3,30 3,50 3,50 3,50 3,7143 0,669
Presséo Arterial (mmHg) mmHg 60 69 68 80 85 85 80 75,286 9,656
Rotacao (rpm) RPM 3100 2700 2600 2800 2800 2800 2800 2800 152,753
Temperatura (°C) oC 37 36 37,4 37,5 37,5 37,5 37,5 37,2 0,560
BIOQUIMICA
Saodio mmol/L 130 131 134 135 130 133 134 132,43 2,070
Potassio mmol/L 6 6,2 6,4 5,6 6,3 6,3 6,1 6,13 0,269
Glicemia mg/dL 52,9 132,3 126,6 136 138,2 137,1 139,9 123,29 31,351
Creatinina mg/dL 1,23 1,45 1,2 1,36 1,39 1,45 1,48 1,37 0,111
Uréia mg/dL 15,3 18,7 22,7 26 41,4 35,5 35,7 27,90 9,789
Bilirrubina total mg/dL 0,16 1,09 0,62 0,37 1 0,6 10,3 2,02 3,666
Bilirrubina direta mg/dL 0,15 0,07 0,24 0,24 0,39 0,08 0,29 0,21 0,116
TGO U/L 23,7 33,4 45 .4 77,1 107,7 174,7 185,5 92,50 66,230
Desidrogenase lactica U/L 525,9 683,1 812 1095 1239 1433 1581 |1052,71 394,184
HEMATOLOGIA

TCA 1 segundos 2000 2000 2000 2000 2000 2000 2000 2000 0,000
TCA 2 segundos 2000 2000 2000 2000 1151 2000 805 1708 508,589
INR segundos| >10,0 >10,0 >10,0 >10,0 6 1,98 2,31 7,1843 3,741
TTPa segundos >240 >240 88,5 104 58,6 31,6 28,8 113,07 90,934
Leucdcitos U/mL 9.900 14.900 | 18.300 | 18.500 | 22.600 | 27.700 | 29.500 | 20200 |6942,382
Plaquetas 103/mm 506 418 454 332 338 333 296 382,43 77,554
Hemoglobina g/dL 8,3 10,6 12,1 10,7 11 11,1 10,8 10,657 1,153
Hematdcrito % 30,5 30,6 33,7 28,9 30,7 30,1 28,9 30,486 1,611
Hb Livre no Plasma mg/dL 1,8392 | 3,6784 | 5,6012 | 18,392 | 19,395 | 21,402 | 23,993 | 13,472 9,364

101




Descrigdo: Formulario de acompanhamento do experimento com a Bomba Espiral

[Pag. 2/2

Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia

Suino n°: 3 BE n2: a4 Data: 14/12/2010
Inicio CEC 08:55 Fim CEC: 15:00 Peso: 90kg
Equipe:

Cirurgido: Dr. Jarbas Dinkhuysen

Anestesista: Dr. Paulo Valente

Cirurgido Assistente: Dr. Luis

Circulantes: Eduardo

Instrumentadora: Adriana

Apoio Técnico: Juliana, Cibele e Rafael

Perfusionista: Claudia

Console

Marca/Modelo Medtronic / 550

n° série 8724

Fluxémetro Console

Marca/Modelo Medtronic

n° série E5325

Oxigenador

Marca/Modelo Nipro / Vital

n° série Lote 0I30A

Tubos

Marca/Modelo Nipro / 5MA 154 -3/8" ¢/

n° série Lote 0I27E

Termometro Digital

Marca/Modelo Dixtal / DX2020

n° série

Respirador

Marca/Modelo Maquet / SV900

n° série 176913

Monitor de Coagulagdo Ativada (1)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 620

Monitor de Coagulagao Ativada (2)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 003

Maquina de Circulagdao Extracorporea

Marca/Modelo Macchi

n° série 269

Bisturi Elétrico

Marca/Modelo WEW / SS-601

n° série 029

Desfibrilador

Marca/Modelo FAJ / FA] 200

n° série 098

Condig¢6es Ergonémicas

1) Tempo de Funcionamento do console com a Bomba Espiral? 6 horas

2) A Bomba Espiral apresentou ruido? Ndo

3) Dificuldade na remogao do ar? Ndo

4) Dificuldade na instalagdo no console? Ndo

5) Dificuldade durante a montagem do circuito com a Bomba Espiral? Ndo

Observagoes:
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Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia
Suino n®: 4 BE n2: 6 Data: 16/12/2010 Peso: 70 kg
Inicio CEC: 09:10 Fim CEC: 15:15 Heparina inicial: 7 ml Reforgo: sem reforgo
Tempo Unidade . TO Tl_ T2 = 13 - T4 = 1> = T6 = Média Desv~|o
Inicio CEC[ 60 min | 120 min | 180 min | 240 min | 300 min | 360 min Padrao
Hora 9:15 10:15 11:15 12:15 13:15 14:15 15:15
Fluxo (L/min) L/min 3,20 2,60 2,50 2,70 2,60 2,70 2,20 2,6429 0,299
Presséo Arterial (mmHg) mmHg 52 75 62 62 63 61 60 62,143 6,768
Rotacdao (rpm) RPM 2400 2400 2300 2300 2300 2300 2300 2328,6 48,795
Temperatura (°C) oC 36,5 37,3 37,4 37,4 37,4 37,5 37,5 37,286 0,353
BIOQUIMICA
Saodio mmol/L 131 135 136 141 142 144 144 139,00 5,033
Potassio mmol/L 6,7 5,9 5,4 5,5 5,3 5,1 4,8 5,53 0,618
Glicemia mg/dL 65,3 163,1 228 267 224,7 184,3 161,5 184,84 65,204
Creatinina mg/dL 1,47 1,51 1,55 1,78 1,71 1,68 1,71 1,63 0,118
Uréia mg/dL 57,6 48,9 60,4 54,7 54,2 55,5 63,8 56,44 4,778
Bilirrubina total mg/dL 0,53 0,53 0,34 0,33 0,2 0,26 0,27 0,35 0,131
Bilirrubina direta mg/dL 0,08 0,1 0,07 0,13 0,07 0,16 0,18 0,11 0,045
TGO U/L 12,7 29 24,6 38,5 76,9 266,4 420,7 124,11 157,655
Desidrogenase lactica U/L 346 421,7 427 ,4 566 790,8 1072 1363 712,41 383,004
HEMATOLOGIA
TCA 1 segundos 2000 2000 1865 885 2000 298 224 1324,6 | 828,553
TCA 2 segundos 2000 889 753 2000 633 285 280 977,14 | 734,165
INR segundos >10 >10 >10 >10 6,7 2,5 1,96 7,3086 3,676
TTPa segundos 189 132 188 146 93,8 114 49,9 130,39 50,144
Leucocitos U/mL 12.400 | 17.000 | 14.400 | 11.400 | 14.200 | 14.000 | 15.000 | 14057 |1802,644
Plaquetas 103/mm 283 426 442 379 348 340 282 357,14 63,168
Hemoglobina g/dL 8 11,6 10,5 9,8 10 9,1 9,1 9,7286 1,151
Hematécrito % 23,1 34,6 29 26,3 29,7 26,2 24,5 27,629 3,849
Hb Livre no Plasma mg/dL 0,3344 | 1,4212 | 3,0932 | 4,9324 | 11,286 12,54 15,633 | 7,0343 6,037
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Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratdrio de Cirurgia Experimental - Bioengenharia

Suino n°: 4 BE n: 6 Data: 16/12/2010
Inicio CEC 09:10 Fim CEC: 15:15 Peso: 70kg
Equipe:

Cirurgido: Dr. Jarbas Dinkhuysen

Anestesista: Dr. Paulo Valente

Cirurgido Assistente: Dr. Luis

Circulantes: Eduardo

Instrumentadora: Adriana

Apoio Técnico: Juliana, Cibele e Rafael

Perfusionista: Claudia

Console Marca/Modelo Medtronic / 550 n° série 8724
Fluxémetro Console Marca/Modelo Medtronic n° série E5325
Oxigenador Marca/Modelo Nipro / Vital n° série Lote 0K0O4A
Tubos Marca/Modelo Nipro / 5SMA 154 -3/8" ¢/ |n° série Lote 0I27E
Termoémetro Digital Marca/Modelo Dixtal / DX2020 n° série
Respirador Marca/Modelo Maquet / SV900 n° série 176913
Monitor de Coagulagao Ativada (1) Marca/Modelo FAJ / MCA 2000 n° série 620
Monitor de Coagulagao Ativada (2) Marca/Modelo FAJ / MCA 2000 n° série 003
Maquina de Circulagdo Extracorpérea |Marca/Modelo Macchi n° série 269
Bisturi Elétrico Marca/Modelo WEW / SS-601 n° série 029
Desfibrilador Marca/Modelo FAJ / FAJ 200 n° série 098

Condigdes Ergondmicas

1) Tempo de Funcionamento do console com a Bomba Espiral? 6 horas

2) A Bomba Espiral apresentou ruido? Ndo

3) Dificuldade na remogdo do ar? Ndo

4) Dificuldade nainstalagdo no console? Ndo

5) Dificuldade durante a montagem do circuito com a Bomba Espiral? Ndo

Observagoes:
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|Descrig50: Formuldrio de acompanhamento de experimento com a Bomba Espiral |Vers§o: 03 |
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratorio de Cirurgia Experimental - Bioengenharia
Suino n°: 5 BE n9: 7 Data: 20/12/2010 Peso: 70kg
Inicio CEC: 09:30 Fim CEC: 15:30 Heparinainicial: 8ml Reforgo:  1ml (14:15)

Tempo Unidade | — TO T1_ 12 - 13 - L - s - 16 - Média Dest|o

Inicio CEC| 60 min | 120 min | 180 min | 240 min | 300 min | 360 min Padrao
Hora 9:30 10:30 18:30 12:30 13:30 14:30 15:30
Fluxo (L/min) L/min 3,70 4,00 6,35 5,37 5,90 5,70 5,85 52671 1,014
Pressao Arterial (mmHg) mmHg 52 51 44 42 48 45 52 47,714 4,112
Rotacao (rpm) RPM 2600 2090 3840 3420 3600 3470 3530 3221,4 630,963
Temperatura (°C) oC 36,9 37,5 37,7 37,7 37,7 37,8 37,8 37,586 0,318
BIOQUIMICA
Sadio mmol/L 132 134 134 135 143 152 154 140,57 9,199
Potassio mmol/L 6,2 6,4 5,7 5,9 5,6 4,7 4 550 0,856
Glicemia mg/dL 65,2 212,7 378,9 836 296 157,4 75,2 288,77 266,545
Creatinina mag/dL 1,07 1,19 1,22 1,36 1,62 1,79 1,73 1,43 0,286
Uréia mg/dL 29,1 31,6 29,3 29,8 30,2 34,1 33,7 31,11 2,072
Bilirrubina total mg/dL 1,15 0,67 0,27 0,25 0,67 0,3 0,22 0,50 0,345
Bilirrubina direta mg/dL 0,03 0,05 0,11 0,12 0,08 0,1 0,11 0,09 0,034
TGO U/L 15 34 52,5 64 4 78,6 131 254 89,93 81,168
Desidrogenase lactica U/L 412,6 588,9 702 896 822 1000 1142 794,79 248,569
HEMATOLOGIA

TCA 1 segundos 2000 493 701 628 304 2000 2000 1160,9 794,578
TCA 2 segundos 2000 603 2000 2000 664 2000 562 1404,1 743,755
INR segundos >10 >10 7,35 2,17 1,82 7,78 3,91 6,1471 3,496
TTPa segundos | >240 >240 50,7 48,4 86 114 69,6 121,24 84,113
Leucécitos U/mL 9.600 30.000 | 24.200 | 10.300 4.200 3.500 2.500 12043 | 10838,336
Plaquetas 103/mm 314 452 419 387 259 191 144 309,43 117,122
Hemoglobina g/dL 7,5 10,1 10 9,5 6,8 6 6,7 8,0857 1,732
Hemataocrito % 21,6 29,7 29,4 28,1 20,1 16,9 13,2 22,714 6,518
Hb Livre no Plasma mg/dL 2,6752 7,524 8,6108 | 12,624 | 17,138 | 17,305 | 19,813 | 12,241 6,246
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Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia

Suino n°: BE n@:

Data: 20/12/2010

Inicio CEC 09:30 Fim CEC:

15:30

Peso: 70 kg

Equipe:

Cirurgido: Dr. Jarbas Dinkhuysen

Anestesista: Dr. Paulo Valente

Cirurgido Assistente: Dr. Luis / Dra. Sandra

Circulantes: Eduardo

Instrumentadora: Adriana

Apoio Técnico: Juliana e Rafael

Perfusionista: Claudia/ Yvina

Console

Marca/Modelo Medtronic / 550

n° série 8724

Fluxémetro Console

Marca/Modelo Medtronic

n° série E5325

Fluxémetro Externo

Marca/Modelo

n° série

Oxigenador

Marca/Modelo Nipro / Vital

n° série Lote OKO4A

Tubos

Marca/Modelo Nipro / 5MA 154 -3/8" ¢/

n° série Lote 0I27E

Termometro Digital

Marca/Modelo Dixtal / DX2020

n° série

Respirador

Marca/Modelo Maquet / SV900

n° série 176913

Monitor de Coagulagdo Ativada (1)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 620

Monitor de Coagulagdo Ativada (2)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 002

Maquina de Circulagdo Extracorpérea

Marca/Modelo Macchi

n° série 269

Bisturi Elétrico

Marca/Modelo WEW / SS-601

n° série 029

Desfibrilador

Marca/Modelo FAJ / FAJ 200

n° série 098

Condig¢6es Ergonémicas

1) Tempo de Funcionamento do console com a Bomba Espiral? 6 horas

2) A Bomba Espiral apresentou ruido? Ndo

3) Dificuldade na remogdo do ar? Ndo

4) Dificuldade na instalagdo no console? Ndo

5) Dificuldade durante a montagem do circuito com a Bomba Espiral? Ndo

Observagoes:

O animal ndo mantinha pressdo e mesmo aumentando o fluxo da bomba, foi necessdrio administrar muito soro,
mais ou menos 6 litros, isso causou uma hemodilui¢do, o que pode ocasionar perda no hematocrito.
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|Descrig50: Formulario de acompanhamento de experimento com a Bomba Espiral |Vers§o: 03 |
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia
Suino n®: 6 BE n2: 9 Data: 21/12/2010 Peso: 70 kg
Inicio CEC: 08:55 Fim CEC: 15:00 Heparina inicial: 7 ml Reforgo: 1 ml (11:40)

Tempo Unidade . TO Tl_ T2 = 13 - T4 = 1> = T6 = Média Desv~|o

Inicio CEC| 60 min 120 min | 180 min | 240 min | 300 min | 360 min Padrao
Hora 9:00 10:00 11:00 12:00 13:00 14:00 15:00
Fluxo (L/min) L/min 3,20 3,60 3,50 3,50 3,60 3,60 3,50 3,5 0,141
Presséo Arterial (mmHg) mmHg 51 70 62 68 67 65 62 63,571 6,294
Rotacdao (rpm) RPM 2600 2620 2600 2600 2650 2600 2520 2598,6 39,340
Temperatura (°C) oC 37,1 37,5 37,2 38,1 37,9 37,6 37,8 37,6 0,365
BIOQUIMICA
Saodio mmol/L 127 130 130 132 132 133 138 131,71 3,402
Potassio mmol/L 6,1 6,3 6,2 5,9 6,1 5,4 5,3 5,90 0,396
Glicemia mg/dL 64,7 95 148,1 155,3 128 121,7 117,6 118,63 31,033
Creatinina mg/dL 1,51 1,37 1,51 1,39 1,34 1,25 1,22 1,37 0,114
Uréia mg/dL 18,7 21,6 20,6 21,6 24,5 22,7 27,9 22,51 2,968
Bilirrubina total mg/dL 0,19 0,14 0,18 0,2 0,2 0,19 0,13 0,18 0,029
Bilirrubina direta mg/dL 0,07 0,06 0,13 0,14 0,19 0,17 0,08 0,12 0,051
TGO U/L 41,9 70 45,2 46,4 70 66,4 58,6 56,93 12,305
Desidrogenase lactica U/L 446,3 542,2 557.,4 702,2 742 772 869,3 661,63 149,949
HEMATOLOGIA

TCA 1 segundos 857 2000 673 2000 2000 1282 175 1283,9 | 744,256
TCA 2 segundos 2000 2000 2000 2000 580 1076 198 1407,7 | 781,213
INR segundos >10 >10 6,25 >10 4,18 1,7 1,49 6,2314 3,869
TTPa segundos >240 >240 >240 >240 88,2 67,4 55,9 167,36 91,093
Leucocitos U/mL 14.000 | 22.800 | 21.900 | 23.500 | 24.000 | 23.500 | 28.300 | 22571 |4292,518
Plaquetas 103/mm 325 323 290 278 262 219 201 271,14 47,810
Hemoglobina g/dL 8,8 9,1 8,9 8,7 8 7,4 7,2 8,3 0,766
Hematécrito % 26,6 26,6 25 25,5 23,3 21,3 20,6 24,129 2,449
Hb Livre no Plasma mg/dL 1,7556 | 9,4468 | 10,868 | 13,627 | 16,386 17,64 20,984 | 12,958 6,334
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Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia

Suino n°: 6 BE n2: Data: 21/12/2010

Inicio CEC 08:55 Fim CEC: 15:00 Peso: 70 kg
Equipe:

Cirurgiado: Dr. Jarbas Dinkhuysen Anestesista: Dr. Paulo Valente

Cirurgido Assistente: Dr. Daniel Circulantes: Eduardo

Instrumentadora: Adriana Apoio Técnico: Juliana e Rafael

Perfusionista: Claudia

Console Marca/Modelo Medtronic / 550 n° série 8724

Fluxdmetro Console Marca/Modelo Medtronic n° série E5325

Oxigenador Marca/Modelo Nipro / Vital n° série Lote 0K10D

Tubos Marca/Modelo Nipro / 5MA 154 -3/8" ¢/ n° série Lote 0I27E

Termometro Digital Marca/Modelo Dixtal / DX2020 n° série

Respirador Marca/Modelo Maquet / SV900 n° série 176913

Monitor de Coagulagao Ativada (1) Marca/Modelo FAJ / MCA 2000 n° série 620

Monitor de Coagulagao Ativada (2) Marca/Modelo FAJ / MCA 2000 n° série 003

MAaquina de Circulagcdo Extracorpérea |Marca/Modelo Macchi n° série 269

Bisturi Elétrico Marca/Modelo WEW / SS-601 n° série 029

Desfibrilador Marca/Modelo FAJ / FA] 200 n° série 098

Condig6es Ergonémicas

1) Tempo de Funcionamento do console com a Bomba Espiral? 6 horas

2) A Bomba Espiral apresentou ruido? Ndo

3) Dificuldade na remogdo do ar? Ndo

4) Dificuldade na instalagdo no console? Ndo

5) Dificuldade durante a montagem do circuito com a Bomba Espiral? Ndo

Observagoes:
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|Descrigz§o: Formulario de acompanhamento de experimento com a Bomba Espiral Versdo: 03 |
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia
Suino n°: 7 BE n2: Bio-Pump (10889156) |Data: 8/2/2011 Peso: 65 kg
Inicio CEC: 09:35 Fim CEC: 16:35 Heparina inicial: 6,5 ml (9:27|Reforgo: sem reforgo

Tempo Unidade |— TO T1_ 12 . T3 = T4 — b = Te . Média Desv:o

Inicio CEC| 60 min 120 min 180 min 240 min | 300 min | 360 min Padrao
Hora 9:35 10:35 11:35 12:35 13:35 14:35 15:35
Fluxo (L/min) L/min 2,94 3,39 3,57 3,23 3,76 3,07 2,25 3,1729 0,495
Pressdo Arterial (mmHg) mmHg 61 61 77 82 66 71 71 69,857 7,883
Rotacao (rpm) RPM 2560 2660 2840 2700 2590 2510 2130 2570 221,961
Temperatura (°C) oC 35,5 35,2 35,3 35,4 35,4 35,4 35,4 35,371 0,095
BIOQUIMICA
Soédio mmol/L 140 141 143 141 146 148 148 143,86 3,436
Potassio mmol/L 3,5 3,7 3,4 3,3 3,7 4,1 5 3,81 0,584
Glicemia mg/dL 62,2 127,2 154,6 128,8 98,2 63 46,3 97,19 41,190
Creatinina mg/dL 0,99 1,01 1,11 1,21 1,23 0,84 1,1 1,07 0,136
Uréia mg/dL 10,5 14,2 19,9 24,1 69,5 23,4 28,8 27,20 19,651
Bilirrubina total mg/dL 0,06 0,11 0,18 0,22 0,25 0,3 0,27 0,20 0,087
Bilirrubina direta mg/dL 0,04 0,08 0,14 0,14 0,25 0,25 0,18 0,15 0,080
TGO U/L 19,5 45,6 31,9 38,7 69,5 85,1 102,3 56,09 30,258
Desidrogenase lactica U/L 487 585 672 722,7 1082 1169 3771 |1212,67]1155,926
HEMATOLOGIA

TCA 1 segundos 2000 2000 724 826 2000 367 585 1214,6 | 748,006
TCA 2 segundos 2000 439 2000 609 2000 232 564 1120,6 | 831,240
INR segundos >10 >10 4,33 2,36 1,61 1,54 1,57 4,4871 3,890
TTPa segundos >240 >240 >240 >240 >240 79,8 75,9 193,67 79,129
Leucdcitos U/mL 8,5 6,2 7 3,9 4,9 4,4 3,9 5,5429 1,752
Plaquetas 103/mm 311 320 334 286 252 208 217 275,43 50,504
Hemoglobina g/dL 8,3 9,3 9,7 9,6 9,4 8,6 8,6 9,0714 0,559
Hematdcrito % 27,3 30,1 32,3 32,1 32,3 29,7 28,8 30,371 1,952
Hb Livre no Plasma mg/dL 1,672 2,508 4,4308 | 12,7908 | 21,569 | 21,903 22,07 12,421 9,526
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Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia

Suino n°: 7 BE n@: Bio-Pump Data: 8/2/2011
Inicio CEC 09:35 Fim CEC: 16:35 Peso: 65 kg
Equipe:

Cirurgido: Dr. Jarbas Dinkhuysen

Anestesista: Dr. Paulo Valente

Cirurgido Assistente: Dr. Luis

Circulantes: Eduardo / Isaias

Instrumentadora: Adriana

Apoio Técnico: Juliana, Cibele e Rafael

Perfusionista: Yvina

Console

Marca/Modelo Medtronic / 550

n° série 8787

Fluxdmetro Console

Marca/Modelo Medtronic / TX-50

n° série E5222

Oxigenador

Marca/Modelo Nipro / Vital

n° série Lote OK11F

Tubos

Marca/Modelo Nipro / 5MA 154 -3/8" ¢/

n° série Lote OKO9A

TermOmetro Digital

Marca/Modelo Dixtal / DX2020

n° série

Respirador

Marca/Modelo Maquet / SV900

n° série 176913

Monitor de Coagulagdo Ativada (1)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 620

Monitor de Coagulagdo Ativada (2)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 002

Maquina de Circulagao Extracorpdérea

Marca/Modelo Macchi

n° série 269

Bisturi Elétrico

Marca/Modelo WEW / SS-601

n° série 029

Desfibrilador

Marca/Modelo FAJ / FA] 200

n° série 098

Condigoes Ergondmicas

1) Tempo de Funcionamento do console com a Bomba Espiral? 6 horas

2) A Bomba Espiral apresentou ruido? Ndo

3) Dificuldade na remogdo do ar? Ndo

4) Dificuldade na instalagdo no console? Ndo

5) Dificuldade durante a montagem do circuito? Ndo

Observagdes: Bio-Pump BPX-80 Lote 10889156, Validade 30/04/2012
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|Descrig§o: Formulario de acompanhamento de experimento com a Bomba Espiral Versdo: 03 |
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratdrio de Cirurgia Experimental - Bioengenharia
Suino n°: 8 BE n2: Bio-Pump (10889156) |Data: 9/2/2011 Peso: 60 kg
Inicio CEC: 09:35 Fim CEC: 16:35 Heparina inicial: 6,0 ml (9:28| Reforgo: 1,0 ml 14:40

Tempo Unidade | — '_ro T1_ 12 - 13 - b . ™ - 16 - Média Desv~|o

Inicio CEC| 60 min 120 min 180 min 240 min | 300 min | 360 min Padrao
Hora 9:35 10:35 11:35 12:35 13:35 14:35 15:35
Fluxo (L/min) L/min 3,35 3,34 2,91 2,65 2,98 2,67 3,03 2,99 0,282
Pressdo Arterial (mmHg) mmHg 77 81 77 75 76 63 77 75,143 5,669
Rotacao (rpm) RPM 2710 2720 2550 2430 2560 2350 2570 | 2555,7 134,890
Temperatura (°C) oC 35,7 36 35,4 35,3 35,3 35,2 35,3 35,457 0,288
BIOQUIMICA
Sédio mmol/L 148 149 151 155 144 147 152 149,43 3,599
Potassio mmol/L 3,6 4 4 3,7 4 4 4,2 3,93 0,206
Glicemia mg/dL 55,8 86 102,3 107,4 119,7 117,1 132,2 102,93 25,387
Creatinina mg/dL 1,31 1,11 1,48 1,33 1,37 1,21 1,24 1,29 0,120
Uréia mg/dL 8,9 17,6 16,7 14,4 14,9 17,1 18,2 15,40 3,182
Bilirrubina total mg/dL 0,18 0,29 0,31 0,31 0,39 0,33 0,25 0,29 0,066
Bilirrubina direta mg/dL 0,11 0,19 0,17 0,17 0,31 0,19 0,2 0,19 0,060
TGO U/L 15,7 25,7 30,4 32,1 32,1 29,3 33,5 28,40 6,148
Desidrogenase lactica U/L 388 586 691,8 758 869,6 886,8 946,2 732,34| 196,096
HEMATOLOGIA

TCA 1 segundos 791 539 503 432 616 272 224 482,43 | 195,912
TCA 2 segundos | 2000 497 530 485 538 265 329 663,43 | 598,621
INR segundos >10 8,73 30,3 1,73 1,34 1,18 1,32 7,8 10,617
TTPa segundos | 127,1 150 116 86 65,6 41,1 43 89,829 | 42,551
Leucodcitos U/mL 12,9 14,5 15,3 14,5 15,8 11,6 12,7 13,9 1,529
Plaquetas 103/mm 703 894 885 736 692 605 620 733,57 | 116,021
Hemoglobina g/dL 7,2 8,4 8,3 7,9 7,6 6,7 6,8 7,5571 0,685
Hematdocrito % 24,2 28,5 27,4 26,5 26 22,6 22,7 25,414 2,300
Hb Livre no Plasma mg/dL 1,1704 | 7,2732 | 12,456 | 16,4692 | 16,553 | 20,984 | 22,321 | 13,89 7,558
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Descrigdo: Formulario de acompanhamento do experimento com a Bomba Espiral
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Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia

Suino n°: 8 BE n@: Bio-Pump Data: 9/2/2011
Inicio CEC 09:35 Fim CEC: 16:35 Peso: 60 kg
Equipe:

Cirurgido: Dr. Jarbas Dinkhuysen

Anestesista: Dr. Paulo Valente

Cirurgido Assistente: Dr. Daniel Dantas

Circulantes: Eduardo / Isaias

Instrumentadora: Adriana

Apoio Técnico: Juliana, Cibele e Rafael

Perfusionista: Yvina

Console

Marca/Modelo Medtronic / 550

n° série 8787

Fluxdmetro Console

Marca/Modelo Medtronic / TX-50

n° série E5222

Oxigenador

Marca/Modelo Nipro / Vital

n° série Lote 0L20B

Tubos

Marca/Modelo Nipro / 5MA 154 -3/8" ¢/

n° série Lote OKO9A

TermOmetro Digital

Marca/Modelo Dixtal / DX2020

n° série

Respirador

Marca/Modelo Maquet / SV900

n° série 176913

Monitor de Coagulagdo Ativada (1)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 620

Monitor de Coagulagdo Ativada (2)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 003

Maquina de Circulagao Extracorpdérea

Marca/Modelo Macchi

n° série 269

Bisturi Elétrico

Marca/Modelo WEW / SS-601

n° série 029

Desfibrilador

Marca/Modelo FAJ / FA] 200

n° série 098

Condigoes Ergondmicas

1) Tempo de Funcionamento do console com a Bomba Espiral? 6 horas

2) A Bomba Espiral apresentou ruido? Ndo

3) Dificuldade na remogdo do ar? Ndo

4) Dificuldade na instalagdo no console? Ndo

5) Dificuldade durante a montagem do circuito? Ndo

Observagdes: Bio-Pump BPX-80 Lote 10889156, Validade 30/04/2012

112



Titulo:

F) Fundacdo Adib Jatene Pag.1/2
Documento do RHPJ

|Descrigz§o: Formulario de acompanhamento de experimento com a Bomba Espiral Versdo: 03 |
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia
Suino n°: 9 BE n2: Bio-Pump (10889156) |Data: 10/2/2011 Peso: 65 kg
Inicio CEC: 09:15 Fim CEC: 16:15 Heparina inicial: 6,0 ml (9:06| Reforgo: 1,0 ml 12:48

Tempo Unidade |— TO T1_ T2 . T3 - T4 - b = Te . Média Desv:o

Inicio CEC| 60 min 120 min 180 min 240 min 300 min 360 min Padrao
Hora 9:15 10:15 11:15 12:15 13:15 14:15 15:15
Fluxo (L/min) L/min 4,76 4,30 6,20 4,30 5,28 4,85 2,61 4,6143 1,099
Pressao Arterial (mmHg) mmHg 50 49 52 93 35 49 33 51,571 19,798
Rotacao (rpm) RPM 3240 3090 4030 3370 3560 3490 2470 3321,4 478,694
Temperatura (°C) oC 36,3 36,6 36,4 36,6 35,6 35,5 36,5 36,214 0,467
BIOQUIMICA
Soédio mmol/L 137 155 157 156 162 168 170 157,86 10,915
Potassio mmol/L 3,3 3,3 3,5 3,7 3,9 3,8 4,4 3,70 0,387
Glicemia mg/dL 60,1 93,7 116,9 246,1 203,3 170,4 128,1 145,51 64,780
Creatinina mg/dL 1,15 1,05 1,27 1,41 1,46 1,39 1,23 1,28 0,149
Uréia mg/dL 15,9 19,7 31,4 38,9 37,4 28 12,2 26,21 10,499
Bilirrubina total mg/dL 0,2 0,29 0,3 0,31 0,36 0,32 0,25 0,29 0,052
Bilirrubina direta mg/dL 0,18 0,14 0,21 0,18 0,23 0,24 0,24 0,20 0,038
TGO U/L 19,9 34,7 48,1 73,2 73,6 81,2 86,4 59,59 25,476
Desidrogenase lactica U/L 513,8 764,6 797,5 977,8 1104 1154 1171 926,10 244,556
HEMATOLOGIA

TCA 1 segundos 459 1070 824 961 721 290 306 661,57 | 314,091
TCA 2 segundos 520 610 1587 680 910 423 164 699,14 | 453,833
INR segundos >10 8,32 2,68 1,87 1,76 1,66 1,58 3,9814 3,589
TTPa segundos >240 >240 71,3 82,6 69,8 67,6 55,2 118,07 83,675
Leucdcitos U/mL 14,8 22,1 20,3 11,7 11,8 10,9 10,6 14,6 4,738
Plaquetas 103/mm 308 341 296 259 250 240 209 271,86 45,238
Hemoglobina g/dL 8,1 10,3 10 9,4 9,6 9,2 8,4 9,2857 0,801
Hematdcrito % 25,4 33,5 33,7 32,2 32,3 31 28,2 30,9 3,050
Hb Livre no Plasma mg/dL 3,0096 | 3,8456 | 12,707 | 14,0448 15,8 17,305 | 19,813 | 12,361 6,516
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Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia - Laboratério de Cirurgia Experimental - Bioengenharia

Suino n°: 9 BE n2: Bio-Pump Data: 10/2/2011
Inicio CEC 09:15 Fim CEC: 15:15 Peso: 65 kg
Equipe:

Cirurgido: Dr. Jarbas Dinkhuysen

Anestesista: Dr. Paulo Valente

Cirurgido Assistente: Dr. Luis

Circulantes: Eduardo / Isaias

Instrumentadora: Adriana

Apoio Técnico: Juliana, Cibele e Rafael

Perfusionista: Yvina

Console

Marca/Modelo Medtronic / 550

n° série 8787

Fluxémetro Console

Marca/Modelo Medtronic / TX-50

n° série E5222

Oxigenador

Marca/Modelo Nipro / Vital

n° série Lote OH19G

Tubos

Marca/Modelo Nipro / 5MA 154 -3/8" ¢/

n° série Lote OKO9A

TermOmetro Digital

Marca/Modelo Dixtal / DX2020

n° série

Respirador

Marca/Modelo Maquet / SV900

n° série 176913

Monitor de Coagulagdo Ativada (1)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 620

Monitor de Coagulagdo Ativada (2)

Marca/Modelo FAJ / MCA 2000

n° série 002

Maquina de Circulagao Extracorpodrea

Marca/Modelo Macchi

n° série 269

Bisturi Elétrico

Marca/Modelo WEW / SS-601

n° série 029

Desfibrilador

Marca/Modelo FAJ / FA] 200

n° série 098

Condig¢oes Ergondmicas

1) Tempo de Funcionamento do console com a Bomba Espiral? 6 horas

2) A Bomba Espiral apresentou ruido? Ndo

3) Dificuldade na remogdo do ar? Ndo

4) Dificuldade na instalagdo no console? Ndo

5) Dificuldade durante a montagem do circuito? Ndo

Observagdes: Bio-Pump BPX-80 Lote 10889156, Validade 30/04/2012
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