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Resumo

NOVELLQ, Waldyr Parolari, Dispositivo para Oxigenagdo e¢ Remocdo de Dioxido de
Carbono do Sangue em Circuitos de Circulagdo FExtracorporea, Faculdade de

Engenharia Mecénica, Universidade de Campinas, 1993. 101 p. Tese (Doutorado)

O presente trabalho refere-se ao projeto, construgdo ¢ avaliagio de um dispositivo capaz
de oxigenar e remover o diéxido de carbono do sangue durante circulagio extracorpbrea em
operagdes cardiacas ou em procedimentos de suporte pulmonar. O funcionamento do
dispositivo baseia-se na exposicio de finas camadas de sangue a uma regido com alta
concentragiio de oxigénio. Nele, o sangue que passa por um reservatério cilindrico, disposto
horizontalmente, é exposto ao oxigénio através da rotaciio de discos imersos no sangue ¢ fixos
a um eixo central. A avaliacdo foi realizada através de testes "in vitro" ¢ "in vivo" onde foram
analisados parmetros como: transferéncia gasosa, hemolise, gradiente de pressdo, redugiio do
namero de plaquetas, volume interno e eficiéncia dos sistemas de controle de gases
desenvolvidos. Através do estudo dos pardmetros construtivos e operacionais foi possivel
obter um dispositivo em condi¢es seguras de utilizagio com fluxos de sangue de até 1,5
[/min. O oxigenador desenvolvido agrega as principais vantagens dos oxigenadores de bolhas
e de membrana, sendo estes os dois tipos de oxigenadores atualmente mais utilizados nos
centros cirurgicos de mundo. Estas vantagens estic relacionadas com a eficiéncia, recursos

operacionals, seguranca quanto a vazamentos, custo e lesdo aos constituintes sanglineos,

Palovras Chave:

- Engenharia Biomédica, Oxigenadores e Orgdos Artificiais.



Abstract

NOVELLO, Waldyr Parolari, Dispositivo para Oxigenacdo ¢ Remocdo de Dioxido de
Carbone do Sangue em Circuitos de Circulacdo Lxtracorporea, Faculdade de

Engenharia Mecanica, Universidade de Campinas, 1993. 101 p. Tese (Doutorado)

This paper presents the design, construction and evaluation of a device capable of
oxygenating and removing the carbon dioxide from the blood during cardiac surgical
procedures requiring cardiopulmonary bypass or in pulmonary support procedures. The device
works based on the exposure of thin layers of blood to a highly oxygen concentrated region.
Blood flows through a horizontally set cylindrical reservoir exposed to oxygen by the rotation
of blood immersed discs fixed to a central axis. Evaluation was performed by “in vitro” and “in
vivo” tests where gas transfer, hemolysis, pressure drop, platelets number, priming volume and
efficiency of developed gas control system were analyzed. The study of the design and
operational parameters yielded a device with safe conditions of use with blood flows up to 1.5
L/min. The developed device has the main advantages of the two types of blood oxygenators
presently used in the world regarding to efficiency, operational resources, leakage safety and

trauma to blood elements,

Key Words

- Biomedical Engmeering, Oxygenators and Artificial Organs.
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Capituio 1

introducao

Muitos dispositivos ja foram desenvolvidos com a finalidade de oxigenar o
sangue durante a circulagfio extracorporea (CEC) em operagdes cardiacas a céu aberto
e em procedimentos de suporte pulmonar. Estes dispositivos sdo geralmente chamados

de oxigenadores, apesar de também removerem o didxido de carbono do sangue .

As principais fungSes dos pulmdes sdo: oxigenagdo do sangue, remogdo do
dioxido de carbono do sangue e¢ manuten¢do do pH sangiiineo dentro da faixa
fisiologica. A unidade funcional do pulmio é o alvéolo, estrutura sacular contendo
oxigénio ¢ circundada por capilares, onde uma parede de espessura média de 2um
separa o ar do sangue que € distribuido em finas camadas de somente um glébulo
vermelho. Os pulm@es possuem 4rea superficial de troca gasosa de 50 a 200 m2 e

podem oxigenar até 30 litros de sangue venoso por mimuto %'

Durante a CEC ou desvio cardiopulmonar, o sangue ¢ recolhido por cédnulas
introduzidas no sistema venoso do paciente, levado a um oxigenador e reinfundido
arterializado no sistema artenial com o auxilio de uma bomba impulsora do tipo

peristaltica ou centrifuga. Este processo ¢ realizado continuamente durante o tempo
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necessario para a corregdo da lesdo cardiaca ou outros procedimentos de suporte

. 8
cardiopulmonar .

De acordo com suas caracteristicas técnicas e construtivas, os oxigenadores
podem ser classificados em quatro tipos principais: filme, bolhas, membrana e

lquido-liquido .

Os oxigenadores necessitam de um sistema trocador de calor para efetuar o

resfriamento, aquecimento ¢ manutengdo da temperatura do sangue durante a CEC
3.

29,71 oo :
0 gas ¢ colocado em contato direto com o

Nos oxigenadores do tipo bolhas
sangue venoso por borbulhamento. A troca gasosa é efetuada satisfatoriamente devido

a area superficial das bolhas.

Os oxigenadores com formagdo de bolhas tém como principais desvantagens:

- a necessidade de romper com eficiéncia todas as bolhas formadas, agregando ao
sangue grandes quantidades de substincias anti-espumantes que possam vir a formar
émbolos de silicone nos vasos sangiiineos.

- o contato direto e continuo entre as bolhas de oxigénio ¢ o sangue com
tendéncia a hemolise, degeneracfo de proteinas durante o tempo de utilizagdo do

oxigenador.

i 7, 25, 29, 31, 33,
Nos oxigenadores de membrang  *> * 31 3

, uma membrana semipermeavel
separa a fase tangue da fase gasosa. Com estes oxigenadores € possivel controlar de
forma independente a transferéncia de oxigénio ¢ de didxido de carbono através do
controle da concentragdo de oxigénio e do fluxo em misturadores de gases que utilizam
ar € oxigénio. A matoria dos oxigenadores de membrana sdo menos hemoliticos que os

oxigenadores de bolhas.

Os oxigenadores que utilizam membranas tém como desvantagens:
- maior prego que os de bolhas, pois utiliza membranas produzidas por poucos

fornecedores no mundo.



INTRODUCAO - 15

- a dificuldade do reaproveitamento do sangue nele contido apos o término da
CEC*.

- estarem submetidos a pressdes superiores a 100 mmHg que os torna suscetiveis
a rompimentos, vazamentos ¢ desengate de tubos.

- queda gradativa da capacidade de transferéncia gasosa devido 4 passagem de

plasma pelos poros das membranas,

Os oxigenadores de filme expOem finas camadas de sangue venoso a uma
atmosfera com alta concentragdo de oxigénio. Estas camadas podem ser formadas com
a utilizagdo de cilindros rotativos, redes ou discos rotativos.

9, 52, 70. BT .
foram utilizados durante muitos

Os oxigenadores com discos rotativos
anos nas décadas de 50 e 60 e deixaram de ser utilizados devido aos seguintes fatores:

- necessitavam de altos volumes de sangue, que excediam em cinco vezes ou
mais os volumes utilizados pelos oxigenadores de bolhas,

- eram construidos com discos de ago inoxidavel ndo descartaveis, necessitando,
assim, de trabalhosas operagdes de desmontagem, limpeza, montagem e esterilizag#o.

- tinham desempenho instavel pois o nivel de sangue nos discos variava de
acordo com a drenagem venosa € o fluxo arterial.

- eram dispositivos pesados ¢ de grandes dimensdes.

Os oxigenadores de sangue ainda possuem muitas desvantagens e tém a
necessidade de serem aprimorados cada vez mais. O sucesso dos procedimentos para
correcdo de lesdes cardiacas e a ocorréncia de um periodo pés-operatorio rapido e sem
complicagdo estdo diretamente relacionados, entre outros fatores, com o bom
funcionamento do circuifo extracorpdreo, que tem como principal componente o

oxigenador.

Nas tltimas décadas, todos os novos desenvolvimentos foram dirigidos para os
oxigenadores de bolhas e de membrana. Nos oxigenadores de bolhas sdo pesquisados

melhores difusores de oxigénio e variagdes no trajeto que o sangue percorre na forma
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de bolhas. Nos oxigenadores de membrana sic analisados novos materiais, novas

geometrias de membranas € novos arranjos’™ *> ¥,

Atualmente sdo realizadas anualmente mais de 700.000 operagdes cardiacas
com circulagio extracorporea’ e mais de 1.500 procedimentos de suporte pulmonar®
no mundo . Apesar da alta demanda o desenvolvimento e a produgdo de oxigenadores
estdo restritos a poucos paises, tais como: Estados Unidos, Brasil, Japdo, Alemanha,
Italia e Dinamarca, Tanto oxigenadores de bolhas como de membrana sdo produzidos
no Brasil, onde o mimero de procedimentos com circulagfio extracorpérea ultrapassa

43.000 por ano.

Numa época em que ja estdo sendo desenvolvidos oxigenadores liquido-liquido
3% 6% com a utilizagio de substitutos do sangue como agentes da transferéncia gasosa,
pode parecer retrogrado o desenvolvimento de um novo oxigenador de discos, uma vez

que estes oxigenadores deixaram de ser utilizados ha mais de duas décadas.

Desde que os oxigenadores de bolhas descartiveis passaram a estar disponiveis
no mercado, nenhum desenvolvimento foi feito nos oxigenadores de filme. Como o
contato direto do gas com o sangue ndo poderé ser eliminado nos oxigenadores de
bolthas e o desenvolvimento de novos tipos de membranas envolve processos
complexos que levam a precos de matéria prima cada vez mais altos, o
desenvolvimento de um novo oxigenador de filme descartavel com a utilizacio de

discos rotativos parece viavel.

Acreditamos que este desenvolvimento possa gerar um oxigenador menos lesivo
a0 sangue, mais seguro quanto as embolias que os oxigenadores de bolhas, € de menor

custo e maior facilidade de montagem e operagfio que os oxigenadores de membrana.

Nos oxigenadores de discos, o sangue ndo sofre a agressio continua do
borbulhamento e ndo € necessario a utilizagdo de grandes quantidades de substincias
anti-espumantes como nos oxigenadores de bolhas. Além disso, estes oxigenadores
ndo utilizam matéria prima de alto custo, ndo perdem a capacidade de troca gasosa
com o tempo e ndo sdo utilizados submetidos a pressfic como nos oxigenadores de

membrana.
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O tempo de coagulagdo do sangue que circula no corpo humano tende ao infinito.
No entanto, quando o sangue enira em contato com superficies externas, a coagulagio

ocorre em minutos. A interag¢do entre diferentes superficies e o sangue tem sido objeto

5, 11, 63,

’ : 66, ~ L
de estudos ha muitos anos . Portanto a selecdo de matenais com menor

tendéncia a formagdio de coagulos é uma etapa importante no desenvolvimento do

oxigenador .

A seguir, sdo apresentados alguns dos principais fatos que contribuiram para o

- ~ r 13 7.
sucesso da circulagdo extracorporea #3547,

1628 - William Harvey descreve pela primeira vez a forma como o sangue circula

pelo organismo humano.
1813 - Le Gallois enunciou o primeiro conceito de circulagdo extracorporea.
1848 - Brown e Sequard obtém sangue oxigenado pela agitacdo do sangue com o ar.
1868 - Von Schroeder constré1 o primeiro oxigenador de bolhas.
1906 - Descoberta dos grupos sangiiineos ABO por Landsteiner.
1916 - Howell e McLean descobrem a heparina.

1937 - John Gibbon divulga os primeiros trabalhos sobre circulagdo extracorpdrea

enm animais.
1948 - Bjork construiu o primeiro oxigenador de discos.

195¢ - Clark, Goulan e Gupta preconizam o uso do silicone como agente anti-

espumante.
1950 - Bigelow e grupo iniciam em cdes o uso da hipotermia.

1952 - Varco Lewis e Taufic realizam a primeira opera¢do a céu aberto, com

hipotermia moderada.

1952 - Kay ¢ Cross propdem a utiliza¢fo de um oxigenador de discos giratérios.
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1953 - John Gibbon realiza com sucesso a corregdo de uma comunicagio interatrial

com circulagdo extracorporea utilizando um oxigenador de cilindros verticais

rotatérios.
1955 - Lillehey e cols. utilizam a circulagfo cruzada para corrigir defeitos septais
ventriculares.
1955 - Kolff consirdl o primetro oxigenador de membranas.
Objetivo:

Preiende-se com este trabalho projetar, construir ¢ avaliar in vifro e in vivo
um nove dispesitive, com disces rotatives, que efetue a oxigenacie e a remocdo de
diéxido de carbono do sangue em circuitos de circulacio extracorpérea com
pacientes de peso corporal de até 10 kg e fluxo de sangue de até 1,2 L/min. O
desenvelvimento deste dispositive visa associar as principais vantagens oferecidas
pelos dois tipes de oxigenadores mais utilizados atualmente no munde, bolhas e

membrana.
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Capitulo 2

Materiais e Métodos

2.1-Oxigenador

O oxigenador ¢ formadc por um reservatémio de sangue de acrilico, com
formato cilindrico tubular, disposto horizontalmente e com suas extremidades fechadas
por tampas. Este reservatorio ¢ mediana e longitudinalimente transpassado por um eixo,
passivel de ser girado por motor apropriado e em torno de qual sdo montados discos
distanciados por espagadores. O sangue, que enira no reservatorio por uma enirada
pela regido mais baixa de uma das tampas, ocupa somente um pequeno segmento
circular na base do reservatdrio, imergindo parcialmente os discos. Com o
acionamento do motor, ¢ eixo interno comecga a girar, ¢ com ele, os discos
parcialmente submersos. Os discos carregam em suas faces uma pelicula de sangue,
formando um arco de coroa circular. O oxigénio entra pelo eixo central do dispositivo

e sai pela parte superior das tampas laterais(Figura 1).
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Tampa de entrada Espacadores Discos
Saida de gascs \- / \ // \ —  Saida dc gases
Eixo Trava Iﬂ " Entradade
\ ~J. . oxigénio
R < 2 r ' ”
| / i | L |
Bucha R =
_ B o /’ | Saida de sangue
S _ y
- Entrada de sangue : _ \ i

Cilindro externo . Tampa de saida

Figura 1 - Desenho esquematico do dispositivo.

Componenies descartaveis do dispositivo:

Cilindro externo

Discos

Espacadores

Eixo central

Trava com rosca para fixagdo dos discos.
Conectores de 3/8" para saida de gases.
Conector de 1/4” para entrada de oxigénio.

Tampa da entrada de sangue.
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Tampa da saida de sangue.
Cola acrilica.

Buchas de apotio do eixo.

Componentes descartaveis auxiliares {(disponiveis no mercado):

Reservatorio arterial/cardiotomia com capacidade para 1 L de sangue.

Trocador de calor.

Componenies ndo descartaveis necessarios para utilizacdo do dispositivo:

Motor para rotagdo do eixo central.
Controlador de rotacdes do eixo.
Indicador digital de rotagdes.
Suporte do motor ¢ do oxigenador.

Acionador manual para rotagdo do eixo em casos de emergéncia.

2.1.1- Seleciio de Materiais

A probabilidade da formag¢do de coagulos nos materiais do oxigenador pode ser

analisada pelo teste “in vitro” de tromborresisténcia® ou pela energia livre superficial®

(v, ) que fornece a energia de interagfio requerida para induzir a coagulacic no

sistema sangue-polimero. A energia livre superficial ¢ calculada pela formula:
g =[N (1+cos8)+ el / (492 1y (01)

onde, v; ¢ a tensdo superficial do liguido, 6 ¢ o &ngulo de contato em equilibrio, np €

a pressdo de espalbamento em equilibrio e ¢ ¢ o coeficiente das propriedades
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moleculares entre o liquido e a superficie de contato { momento de dipolo, capacidade

de polarizagdo, energia de ionizagdo e raio molecular).

A interpretacdo dos valores da energia livre superficial pode ser efetuada de

duas formas: a primeira considera que quanto menor for a y[§ maior serd a

compatibilidade e a segunda considera mais compativels 0s materiais com vy,  entre 1 e

3 din/cm *¥ <%,

Os materiais escothidos devem ser adequados aos possiveis métodos de
producdo, ou s¢ja, moldagem com pressdo, moldagem a vacuo, injecdo, soldagem com

ultrassom, colagem, encapsulamento com resinas entre outros.

Como atualmente o oxigenador de sangue é um dispositivo descartavel, deve-se

considerar o custo na sele¢do dos materiais ¢ dos processos produtivos.

Os discos rotativos sdo os componentes do dispositivo onde a seleg¢io de
materiais tem maior importincia. Os principais requisitos para 0s materiais destes
discos sdo: resisténcia meclnica suficiente para que nio haja deformago na passagem
do sangue, atoxidade e formagdo de pelicula de adesdc homogénea com menor
espessura possivel € sem a ocorréncia de escorrimentos com rotagdes dos discos de 80

a 140 rpm.

Nos protdtipos foram utilizados discos de poliestireno cristal de alto impacto
com laudo de atoxidade emitido pelo Instituto Adolfo Lutz { vide Apéndice A). O

material foi analisado quanto ao angulo de contato e ao tempo de espalhamento™ .

A partir da figura 02, que mostra uma gota de solugdo fisiologica sobre a
superficie de poliestireno de um dos discos utilizados no dispositivo, obteve-se o

angulo de contato através da equagéo:

8 =2 arc tg (2h/d) (02)
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onde, O € o dnguio de confaio, h € a altura da gota de solugfo fisiclogica em contato

com o material e d ¢ a largora da gota,

Fignra 2 - Gota de solugfo salina em contato com o poliestireno

Por defimicfio, a superficie ¢ considerada hidrofilica quando 6 < 90% ¢ ¢

hidrofobica quando 6 > 90°%,

s materiais uiilizados nos outros componentes que irdo ter contato direto com
o sangue, como o cilindre externo e as tampas, devem ser atéxicos, transparentes,
passiveis de usinagem e colagem além de possuir energia livre superficial adequada.

Para a produgio dos protétipes utilizou-se cilindros € chapas de metacrilato de metila.

As buchas que apoiam o eixo central devem ser usinadas em um material com
baixo coeficiente de atrito ¢ que nio desprenda residuos em contato com o eixo,

preferivelmente o poliacetal.

O eixo central deve ser confeccionado com material metilico de baixa
densidade como o aluminio, para que sejz possivel a abertura de rasgos em
equipamentos de eletroerosio a fio. Em escala produtiva a melhor alternativa ¢ a
fabricagfio dos eixos em termoplasticos rigidos de alta resisténcia obtidos por injegio

em moldes,
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2.1.2- Estudo das trocas gasosas

A atmosfera da terra ¢ constituida por quantidades definidas de gases
conhecidos; portanto, a compreensdo do comportamento dos gases quando estdo
misturados € muito mmportante. A lei de Dalton resume o principio fisico relativo a
mistura de gases: “FEm uma mistura gasosa a pressdo total é igual a soma das
pressdes parciais dos componentes”. A pressdo parcial pode ser entendida como a

pressdo que o gas exerceria se fosse o Ginico gas a ocupar o sistema™.

. ~ 49 : : .
O processo de difusdo™ ocorre primariamente em resposta a um gradiente de
pressdo. Geralmente quanto maior for a diferenga de pressdo, mais rapide é o
movimento das moléculas. Um gés movimenta-se de acordo com seu proprio gradiente

de pressdo, de forma independente do comportamento dos outros gases do sistema .

Quando um gas € exposto a um liquido, a molécula gasosa move-se para ©
liquido e se dissolve, a menos que ela se ligue quimicamente as moléculas do liquido.
Estabelecido um estado de equilibrio dindmico o nimero de moléculas gasosas que
saem do liquido ¢ igual ao numero de moléculas que entram no liguido. Portanto, a
pressdo parcial do gds em solugfo tende a igualar-se 4 pressdo parcial atmosférica do
gas. A lei de Henry estabelece que: "4 quantidade de gds que pode ser dissolvida em

um liguido é proporcional & pressdo parcial do gds ao qual o liquido é exposto™,

A lei de Graham relaciona o peso molecular do gis com sua capacidade de
difusdo, ela estabelece que: “O estado de difusibilidade de um gds é inversamente

proporcional & raiz quadrada do seu peso molecular o

A oxigenacdo do sangue, através da sua exposigdo a uma atmosfera rica em
oxigénio, é efetuada em quatro estagios principais: difusdo no plasma, difusio através
da membrana da hemdcia, difusio no interior da hemacia e ligagdo quimica do

oxigénio com a hemoglobina.
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O modelo matematico mais completo, encontrado na literatura®* >* 3653 57,74, 75.

para determinag¢do dos niveis de gases no sangue foi o apresentado em 1977 por Hill,

Power e Longo® da Universidade da California .

Este modelo matematico determina os niveis de oxigénio, diéxido de carbono,
pH e HCO; nas hemacias e no plasma durante e apos a passagem do sangue pelos
alvéolos pulmonares. O modelo utilizou como base equagdes diferenciais nio lineares
derivadas da equacdo de Fick ( 03 ) e a solugdo foi obtida utilizando a técnica de

integra¢do numérica de Runge-Kutta de quarta ordem.

A seguir sdo apresentadas algumas equagdes utilizadas no modelo desenvolvido
por Hill, Power e Longo39 para determinar¢do dos niveis de gases nos vasos

sangiiineos:

Eguacoes da difusdo de CO» nos vasos sangiiineos:

A primeira lei de Fick da difusdo € usada para calcular a taxa do movimento de

CO» através da barreira gas-sangue:

I= Dmcop .(Pplcoy -Palveos ) (03)

onde,

I = Fluxo de COy (mmoles/s).

Dmcoyp = Capacidade de difusio da membrana alveolar (mmoles/ s. mmHg).
Pplcoz = Pressio parcial de COy no plasma (mmHg ).

Palvcor = Pressdo parcial de CO3 no alvéolo { mmHg).

A difusdo no plasma ¢ dada pela equacio:

d[COplpl/dt=1/Vpl= (Dmcoy/ Vpl). (Pplcoy - Palvcoy ) { 04)
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O movimento de COy das hemacias para o plasma ¢ dado pela equagio:

d [CO»pl / dt = (Dhcoy / Vpl) . (Phcog - Pplcon) (05)
onde,

Phcos = Pressdo parcial de COp nas heméacias (mmHg).
Dhcoy = Capacidade de difusdo de CO7 na membrana da hemacia (mmoles/s.mmHg ).

Vpl = Volume do plasma.( L )

FEqguacdes da difusdo de oxigénio nos vasos sangiiineos.

A taxa total de combinag¢do do oxigénio com o sangue ((2) em mmoles /L . s.

mmHg ¢ calculada pela equagdo 06.

Q=1{3,287.[1-exp(-0,1117 (100 - S)] +7,05.10°. S - 0,8143}. Cs/20,1 ~ (06)

onde,
S = Saturac¢do do oxigénio (%o).
Cs = Capacidade de oxigenagdo do sangue.

A difusdo de oxigénio no plasma ¢ dada pela equagio:

d [0,]/ dt =(Dmo,/ Vtot) . ( Paoy- Pplo, } - Q. ( Pploy - Phoy ) (07)
onde,
[O,] = Concentragdo molar de oxigénio (mmolar).
Dmo,= Capacidade de difusio da membrana alvéolo-capilar(mmoles/s. mmlg).
Viot = Volume de sangue nos capilares ( L ).

Pplo, = Pressdo parcial de O, no plasma (mmHg).

Pho, = Pressdo parcial de O; nas hemacias(mmHg).
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A difusdo de oxigénio nas hemacias ¢ dada pela equagdo:

d{@z]h /de =Q. (PplOz*?hOQ) (08)
onde,

[O,] h = Concentragdo de oxigénio na forma de oxihemoglobina.

No modelos matematicos para determinagdo da transferéncia de gases em
oxigenadores de discos, a capacidade de difusdo através da barreira gas/sangue ndo é

considerada pois o sangue fica em contato direto com o oxigénio.

A seguir s3o apresentadas as equagles para o calculo da transferéncia gasosa

: 2
em oxigenadores de sangue”:

Transferéncia de oxigénio em oxigenadores:

Toy =(Qs).{[(Paoy - Pvop). a0z | + [(Saop - Svop)/100.1,34.Hb/1001} (09)

onde,

Too - Transferéncia de oxigénio { ml/min ).

(s - Fluxo de sangue ( mi/min ).

Paos - Pressdo parcial arterial de oxigénio { atm. ).

Pvoy - Pressdo parcial venosa de oxigénio { atm. ).

a0y - Solubilidade de oxigénio no plasma ( ml O3/ ml sangue ).
Sao7 - Saturacdo arterial de oxigénio { % ).

Svoy - Saturago venosa de oxigénio ( % ).

Hb - Hemoglobina ( g/dl ).
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Transferéncig cde didxido de carbono em oxigenadores

T <02 =Qs. (vol. art. coy - vol. ven. cop }/ 100 {(10)

onde,

T coy = Transferéncia do didxido de carbono (ml/min)
Qs = Fluxo de sangue (ml/min)

Vacoo = Volume de dioxido de carbono arterial (%o)
Vveoo = Volume de diéxido de carbono venoso (%)

Observagio: os resultados do Vacop e do Vvcop em mmol/L devem ser multiplicados

16
por 2,226 vol %%/ mmol/ L. para conversdo para vol. %, de acordo com Davenport .

Coeficiente_Respiratério (CR) :

CR = Tco,/ Tos (11)

Equilibric Acido-Bdsico:

Os testes para avaliacdo da transferéncia gasosa utilizando os calculos

apresentados acima sdo efetuados simulando as condigdes fisioldgicas para os valores

de pH e excesso de base (BE}.

O equilibrio entre os dois estados de uma substincia em solugfio depende de
varios fatores, incluindo as interagGes quimicas da substdncia e o niimero ¢ tipos de

outras substancias na solugdo. Algumas substincias como &cidos fortes, bases fortes e
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sais existern em solugdo inicialmente em estado 1onizado. Acidos e bases fracos podem

estar em varios graus de ionizagdo na solucdo.

A equagdo mais importante no estudo do equilibrio acido-base é a de

Henderson-Hasselbalch' € ¢

pH=pK + log [ HCO; T/ [H,CO5]  (12)

Transporte de gases pela hemoglobina:

O calculo da transferéncia de oxigénio utiliza a solubilidade do oxigénio no

sangue ¢ a concentragio da hemoglobina.

A solubilidade do oxigénio no sangue segue uma lei simples que se aplica a
todos os gases: a quantidade de oxigénio dissolvido em um dado volume de sangue ¢

diretamente proporcional a Poy da fase gasosa que esta em equilibrio com o sangue.

A let da solubilidade do oxigénio no sangue € expressa por: {Op dissolvido) =
a.Poy onde a2 ¢ a constante de proporcionalidade ou de solubilidade, que pode ser

medida experimentalmente. O valor numérico de g para o oxigénio no sangue ¢ de
0,023 cc / ml de sangue / atmosfera de oxigénio . O volume de oxigénio dissolvido no
sangue ¢ convencionalmente expressc em volume %, ou seja, como o numero de

centimetros ¢iibicos de oxigénio dissolvidos em 100 mi de sangue.

A taxa normal de hemoglobina no adulto é de 12-16 g / 100 ml de sangue,
expressa em gramas por cento (g %e). A hemoglobina nfo combinada com o oxigénio é
chamada de hemoglobina desoxigenada ou desoxihemoglobina. A hemoglobina
combinada com o oxigémio € chamada de oxihemoglobina ou hemoglobina oxigenada,

sendo simbolizada pelas letras HbO».
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Grande parte do oxigénio liga-se imediatamente a molécula de hemoglobina. O
oxigénio dissolvido e a hemoglobina reagem para formar um composto de acordo com

a equagdo:
0O, +Hb = HbOy (13)

A quantidade de hemoglobina que se combina com o oxigénio depende da Poy
da solugdo. Quando a Poy ¢ elevada, a maior parte ou toda a hemoglobina se combina
com o oxigénio; quando a Pop ¢ baixa, pequena quantidade de hemoglobina esta

combinada com o oxigénio. A quantidade de hemoglobina que se combina com o
oxigénio ¢ referida em termos de porcentagem de saturagfio da hemoglobina, que ¢ a

fragio de hemoglobina total na forma de HbO7 , multiplicada por cem :
Saturagdo por cento = 100 (HbO»)/ (HbO; + Hb). (14)

Os principais fatores que afetam a capacidade de transferéncia gasosa do
oxigenador, para valores constantes de temperatura, concentragdo de hemogiobina e
pH, sdo a area de troca gasosa, a diferenca de pressdes parciais de oxigénio e de

diéxido de carbono no sangue e no gas ¢ o tempo de exposi¢do do sangue ao gas.

2.1.3 - Calculos utilizados ne projeto do oxigenador.

Cdleulo da area de troca gasosa do dispositive desenvolvido:

A area efetiva de troca gasosa € um dos principalls pardmetros para o
dimensionamento da transferéncia gasosa de um oxigenador. Em um oxigenador de
discos esta area ¢ fungdo do nimero, geometria ¢ didmetro dos discos, nivel de sangue

e comprimento util.
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Figura 03 - Area de troca gasosa nos discos.

A area de troca gasosa {Atg) no dispositivo foi obtida através da equagéo 15,
que considera a area exposta ao oxigénio nos discos (Atgd) e na secgéo longitudinal
(Atgsl). A area exposta ao oxigénio nos discos foi calculada com base no arco de coroa

circular formado pelo dngulo A, desprezando as regides fora do arco.

Atg = Atgd + Atgsl (15)

Ated = {(A/360°) . n.[12-(R-H)2].2.N.Fe} (16)

Atgsl =[(Cut-Ed.N).c] (17)
onde,
A= Angulo central do arco de coroa circular formado pelo filme de sangue.
t= 3,1416
r=  Raio externo dos discos.

H=  Altura do nivel de sangue.
R = Raio interno do cilindro.
Ed = Espessura do disco.

N = Namero de discos.

Fe= Fator de corregdo para o formato do disco.
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Cut= Comprimento util.

¢ = Corda formada pelo nivel de sangue.

Calenlo do dngulo A:

/ 3 \
/ - "w_s
| f “;i

. e - i
! X 7 i

\ - @/
S -
N «

"

Fig. 04 - Parametros utilizados no clculo do angulo A
B = Angulo complementar de A.
sen (@/2) =05.¢/R = B=2 . arc.sen (0,5 .¢c/R)

A = 360"-[2 . arcsen{(0.5.¢c/R)] (18)

Cdlculo da corda c:

b j:)
R—H '
A
N g /
o2

Fig. 05 - Tridngulo utilizado para o célculo de c.
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c= 2. (RZ-(R-H)2H12 (19)

Cdalceulo do fator de correcdo para o formaio do discof Fej:

Disco corrugado

b

Fig.06- Variaveis ae b para o célculo do Fc.

Fc =2.a/b (20)

onde, a e b sdo indicados na figura 06,

Calculo do volume interno de sangue no oxigenador:

O volume intemno do oxigenador pode ser medido de 3 formas diferentes: a
primeira € o volume estatico (Ve) que ¢ medido com a bomba peristaltica e os discos
parados; a segunda ¢ o volume dindmico com a bomba em funcionamento ¢ os discos
parados (Vd) e a terceira ¢ o volume dindmico com a bomba impulsora em

funcionamento ¢ os discos na rotagdo de operagdo (Vdr).
Ve = 05.R2 (n.B/180°-senB).Cut (21)

Vd= Ve+Va

onde,
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Va= Volume adicional

Vdr= Ve+ Va+2 . N.Vf (22)

onde,

V= Volume de sangue em cada face do disco.

Figura 7 - Segmento circular ocupado pelo sangue no interior do dispositivo.

A tabela 01 fornece os valores da drea de troca gasosa e volume estatico,
calculados a partir das equacgdes apresentadas anteriormente para diferentes valores do
namero de discos (N), raio externo do disco (1), nivel de sangue (H) e comprimento
atil {Cut). Esta tabela apresenta dados importantes para que o dispositivo possua a

maior area de troca gasosa seqilestrando o menor volume de sangue possivel.

As linhas hachuradas da tabela 01 mostram as melhores relagdes entre a drea de
troca gasosa ¢ o volume interno. Como a analise teérica baseada em calculos
matematicos pode apresentar resultados errados, serfio construidos protdtipos com
diferentes caracteristicas para avaliacdo da sua capacidade de transferéncia gasosa e

parametros gerais de utilizagdo através de testes “in vitro” e “in vivo”.
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Tabela 01 - Valores da area de troca gasosa e volume estético de sangue para

diferentes pardmetros construtivos.

R T Cut N H R-H c B A Atg Ve

mm mm mm un  mm mm mm  ° ° @2 ml

62 60 75 12 42 20 1174 142 218 046 246
62 60 75 16 42 20 1174 142 218 062 229
62 60 110 21 42 20 1174 142 218 081 341
63 59 160 25 42 21 1188 141 219 042 517
52 50 200 40 30 22 942 130 230 055 349
62. 60 195 40 15 47 809 81 279 047 136
62 60 195 40 20 42 92 95 275 059 211
62 60 195 40 25 37 995 107 253 065 291
62 60 195 40 30 32 1062 118 242 071 379
62 60 195 40 35 27 1116 128 232 075 464
62 60 195 40 40 22 1159 138 222 077 558

Cdleulo do tempo de exposicdio do sangue (le) ao oxigénio em um disco:

te=A/(6.rpm) (23)

onde, te = Tempo de exposigio do sangue ao oxigénio(s)

A tabela 02 mostra o tempo de exposi¢do do sangue ao oxigénio em um disco e
a area de troca gasosa por minuto em protétipos com 0,59 m® de érea total de troca

gasosa. Os valores sdo apresentados para rotagdes de 80 a 140 rpm.

Tabela 02 - Tempo de exposigo ¢ area de troca gasosa por minuto.

pm 80 90 100 110 120 130 140
Atg/tempo o5 53 56 649 708 767 826
(m°/min)

te (s) 0,573 0509 0458 0417 0382 0353 0327
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2.1.4- Estudo do Fluxe de Gases

O sistema de entrada de oxigénio afeta a transferéncia gasosa do dispositivo,
pois a passagem do oxigénio em fluxos preferenciais provoca, nas regides de baixo
fluxo de gas, um acumulo de CO,, reduzindo a oxigenacdo e a remogio de CO,,

Todos os antigos oxigenadores de discos rotativos possuiam a entrada de
oxigénio na parte superior do dispositivo através de um tubo multiperfurado que
atravessava o oxigenador longitudinalmente entre os discos ¢ o cilindro externo { Fig .
08 ). Como a saida e a entrada eram posicionadas na parte superior do oxigenador ndo
havia fluxo de gas na regido entre os discos, onde a troca gasosa entre o gés e o sangue
¢ efetivamente efetuada.

Figura 8 - Entrada de oxigénio pela parte superior do oxigenador.

Na versdo final do oxigenador desenvolvido, a entrada de oxigénio ¢ efetuada
pelo eixo central, permitindo assim uma distribuigiio mais homogénea do gas e
evitando a formacio de regiGes de alta concentragdo de didxido de carbono { Fig. 09 ).

111

| = ]
1+t

Figura 9 - Entrada de oxigénio pelo eixo central.
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Portanto, além do sistema de infusdo de oxigénio nos antigos oxigenadores de
discos necessitar de maiores volumes no interior do oxigenador, ele também ndo era
eficiente para promover a transferéncia de gases, necessitando assim de maior area de
troca gasosa.

A analise do sistema de distribuigdo de oxigénio é efetuada através do calculo
da velocidade média do gas e do estudo das variagdes de pressoes e velocidades do O,
no interior do dispositivo desde o eixo central até a borda dos discos.

As velocidades médias do gas nas regides entre dois discos foram obtidas
através de um programa escrito em linguagem FORTRAN, para estudo do escoamento
de fluidos no canal formado entre dois discos em rotacdo ¢

O programa utiliza como base as equacOes governantes do escoamento em
coordenadas cilindricas: a equacdo da continuidade e as equagdes de Navier-Stokes:

FEquacdo da continuidade.

Vr. &G (r.v)+ ddz . (w) =0 (24)

Eguacdo da conservacdo do momentio ng direcdo v __(radial).

o (L. dv/ar - (V2 /r) + (w . 80/8z)] = u {8/dr [/r . 8/dr (r. V)] + 870/8z%) - OP/or (25)

Equacdo da conservacdo do momento na divecdo 8 {langencial):

plo.avior+ (. v/ +(w.aovidz)f=u{d/or| Vr.oor (tv)j+ azvfazz} (26)

Eguacdo da conservacdo do momenio na direcdo z  {axial):

o [v. dwldr + w. dwldz) = [l . 8/ox (v . widr) + &°w/dz’] - OP/oz (27)
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onde, r é o raio dos discos, |1 a viscosidade. v a velocidade na diregfo tangencial, v é a
velocidade na direglio radial, w a velocidade na dire¢o axial, p a densidade e P a

pressdo.

Parametros iniciais utilizados no programa:

Diametro Interno =

Diametro Externo =

Densidade do Oxigénio (25° C )¢
Distincia entre dois discos =

Viscosidade Dinamica do O,( 25° C )>¢

12 mm,
120 mm.
1,28 kg/m”>
4,0 mm.

1,595 . 10" kgf . o/ m°

O processamento desses dados no programa nos fornece o grafico da velocidade
média do gas entre dois discos em fung¢fo do fluxo de gas utilizado no oxigenador.

100

80

a0

Velocidade Média (mm/s)

0 1 2 3 4 5
Fiuxo de Gas { L/min)

6 7 8 9 10

Figura 10 - Velocidade média do gés em fungdo do fluxo de gas no oxigenador.
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7.1.5. Apnglise Hidrodinamica

Atualmente, constata-se cada vez mais que a biclogia do glébulo vermelho tem
consideravel importancia, desenvolveu-se portanto a hemorreclogia e 8B one
envolve o estudo do comportamento do giébulo vermelho. Em taxas de fluxo munto
elevadas, os glébulos vermelhos estiio dispersos e se alinham na diregdo do fluxo, eles
também se deformam ¢ tornam-se hidrodinfmicos. Se a velocidade do fluxo €
reduzida, os glébulos vermelhos permanecem dispersos, embora dewxem de estar tho

bem alinhados { Fig. 11a ). Em taxas de fluxo muito baixas, ocorrem desenvolvimentos

altamente significativos, as células comegam a formar grupos ou "rouleaux” { Fig
11b), & guando isso ocorre ¢ necesséno vm grande esforgo para se conseguir algum
movimento, ou seja, o sangue adguire alta viscosidade em baixas velocidades de

3
fluxo™,

a b
Figara 11 - Comportamento das heméacias em velocidades diferentes.,
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O estudo do escoamento do fluxo sangiiineo indica a tendéncia da formagdo de

coagulos, depdsito de proteinas e rompimento de hemacias 3

A lei fundamental da circulagio ¢ a lei de Hagen-Pouseuille >

, que relaciona a
vazio com o gradiente de pressdo e com fatores numéricos, geométricos e de

viscosidade :

F= AP . (w/8) .(1/m). (4] (28)
onde,
F= Vazio
P= Pressédo
n= Viscosidade
r= Raio do tubo

I= Comprimento do tubo
Como mostra a le1 de Poiseuille, pequenas variagdes no raio do tubo , pelo qual

o sangue escoa, representam grandes variagdes no fluxo sangiineo, uma vez que a

vazdo € proporcional a quarta poténcia do raio.

Caleulo das velocidades médias do sangue no dispositivo:

Para o dimensionamento correto do dispositivo devem ser consideradas as
velocidades dc sangue no conector de entrada e no canal percorrido pelo sangue no

interior do dispositivo.
Qs =1.000 ml/min = 1.000¢m3/min = 16,7 cm3/s

Aentrada =n . rt? Ae (conector reto 3/8”)y=r . 4,762 = 71,25 mm® = 0,7125 cm®

Ae (conector difusor para 1/27) = 126,68 mm” = 1,267 cm®

Aid =  B/360°. n(RZ-12) = Aid = 95/360 .x . ( 622 - 602 ) = 0,634cm2
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ve {conector reto 3/87) = 1.000/0,7125 = 1.403 cm/min. = 233,8 mm/ s.
ve(conector difusor para 1/27) = 1.000/ 1,267 = 789,4 cm/min = 131,5 mm/s
vid = 1.000/ 0,634 = 1.576 co/min= 262,6 mm/s

onde, Ae é a area da seccfio transversal na entrada de sangue; Aid € a area da secgdo
transversal do canal de passagem do sangue no dispositivo; ve ¢ a velocidade do
sangue na entrada do dispositivo e vid € a velocidade do sangue no interior do

dispositivo.

A analise das velocidades do sangue mostra que, tanto com 0 conector reto como
com um conector difusor, o qual aumenta o didmetro da secc¢do transversal de
passagem do sangue de 3/8” para 1/27, a velocidade de entrada do sangue € menor que
a velocidade no interior do dispositivo. No que se refere a gradientes de presséo, nfo
ha necessidade da utilizacdo do difusor mas, como o primeiro disco esta situado a 15
mm da saida do conector a velocidade na entrada do dispositivo deve ser reduzida para

minimizar o impacto das hemacias com o disco.

A avaliac3o do impacto das hemécias no disco foi realizada através de testes
visuais de fluxo. Este testes consistem na observacdo da intensidade do impacto
através da inje¢do de pequenas quantidades de sangue em um fluxo de solugdo
fisiologica. Foi possivel observar que a intensidade do impacto no primeiro disco em
protétipos com o difusor ¢ muito menor do que a intensidade em prototipos sem o
difusor. Isto foi comprovado através dos testes de hemolise. Podemos concluir que a

utilizaciio do difusor para 1/2” na entrada de sangue ¢ extremamente importante.

Outro aspecto que deve ser considerado em projetos de oxigenadores de sangue ¢
a forma com que o sangue é distribuido no interior do oxigenador, pois a capacidade
da transferéncia gasosa é afetada significativamente por fluxos preferenciais de
sangue’’ que ndo entram em contato com o oxigénio. Este fato era muito comum nos
antigos oxigenadores de discos e neste projeto € minimizado pela redugdo de 11 mm

para 2 mm da distdncia entre as bordas dos discos e a carcaga.
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A utilizagfo de um pegueno canal de passagem do sangue pelo oxigenador
também é benéfica no gue se refere 2 minimizagdo do tempo em que o sangue ¢

exposto as tensdes de cisalhamento causadas pela rotagdo dos discos.

2.1.6 - Estudo da Hemdlise

O sangue € composto por varios elementos, sendo cerca de 40-50% de células,

sendo as hetnacias as mais Dumerosas.

Um dos principais fatores qgue diferenciam a qualidade de omgenadores de
sangue ¢ o nivel de lesfio aos confituintes sangiiineos. Estes fatores sfio avaliados

G, 18 ,44.

através da hemdlise (rompimento de hemidcias) , teduchc do nlusero de plaguetas

45, 58 68,72

e .. . & . -
#®  variagBes leucocitdrias’®, ativagio de complementos ete.

A hemécia ou globulo vermelho do sangue humano tem, em repouso, a forma
bicOncava { Figura 12) e apesar de sua capacidade de sofrer extremas deformacdes e de
deslizar passivamente através dos vasos mais estreifos, quando ela ¢ retirada do corpo
humano, pode romper-se devido a vérias razdes, entre ¢las, osmolanidade, temperatura,

gradiente de pressdo e tens#o de cisalhamento.

Figura 12 - Hemacia em repouso.
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Nos oxigenadores de membrana, o principal fator hemolitico ¢ o gradiente de
pressdo; nos oxigenadores de bolhas, o contato continuo com as bolhas de oxigénio e

no oxigenador de discos, a tensdo de cisalhamento provocada pela rotagio dos discos.

A hemolise pode ser avaliada através da quantificagdo da hemoglobina livre no

plasma obtida por espectofotometria.

Um método muito utilizado na avaliacdo da hemolise em orgdos artificiais é a

determinacio do Indice de Hemélise (IH), que € calculado pela equagiio:

IH = Vs . (1 - He). (HbIf - Hbli) . 10> /(Qs. T.Hb) (28)
onde,
Vs = Volume de sangue (dl).
Qs = Vazdo de sangue (dl/min).
Htc =  Hematocrito (%).
Hbli =  Hemoglobina livre plasmatica inicial (mg/dl).

Hbif =  Hemoglobina livre plasmatica final (mg/dl) .
Hb =  Concentracdo de hemoglobina (g/dl).

T = Tempo de expermmento (minutos).

O indice de hemolise pode ser analisado segundo a classificaclo apresentada na

tabela 03.

Tabela 03 - Classificacdo da hemoélise.

IH (mg/dl) 1-9 10 - 29 30 - 49 50 - 99 > 100

Classificac8o  excelente bom satisfatério ruim maceitavel

Plaguetas, leucdcitos e complementos s3o avaliados através dos gradientes entre

os valores 1niciais e finais.
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2.2 - Constracie de Prolotipos

Foram construidos mais de 30 protoétipos para avaliac@o “in vitto” da capacidade
de transferéncia de oxigénio e de didxido de carbono, nivel de hemdlise, formacio de
bothas, definicfio dos pardmetros de controle; e para avaliagio em animais de todos os

fatores envolvidos em uma circulagfio extracorpbrea.

Os prototipos foram construidos de acordo com os conceifos e célculos
apresentados mno item 2.1, Os disposiivos foram confecciopados com véanas

caracteristicas diferentes, tornando possivel a avaliagio experimental das modificagfes

intreduzidas no projeto.

Fig. 13 - Protétipo do oxigenador com 40 discos.

Os protétipos apresentaram vanagBes nos seguintes pardmetros: sistema de
entrada de oxigénio no dispositivo, espago enfre os discos, distlncia entre 0s discos ¢ o

citindro externo, material, Tormato, difmelre ¢ nimere de discos, nivel de sangue no
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oxigenador, comprimento util, volume interno e distancia entre a entrada de sangue e o

primeiro disco.

Como foi visto anteriormente, o sistema de entrada de oxigénio afeta a
transferéncia gasosa no dispositivo. Foram produzidos prototipos com entrada de
oxigénio através de difusores posicionados na parte superior do dispositivo, no eixo
central ou em ambos. Os melhores resultados foram obtidos com os difusores
dimensionados para que a entrada de oxigénio pudesse ser efetuada pelo eixo central.

O eixo foi projetado com 4 fendas para distribuir o oxigénio desde o pnmeiro até o
altimo disco.( Fig. 14 )

A distribuicio do fluxo de gas através das fendas do eixo foi avaliada
experimentalmente através de testes com fumaga ¢ com fluxo de ar nos difusores
imersos em agua. Os melhores resultados foram obtidos com 4 rasgos cdnicos no eixo

central, distantes 90°, e com abertura variando de 0,6 a2 2 mm.(Fig. 14)
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Fig. 14 - Eixo difusor de oxigénio.
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O espago entre os discos ¢ determinado por separadores (Fig. 15 ). Quanto mais
reduzida for a distdncia entre os discos, menor serd o comprimento util e
conseqilentemente o volume interno. Foram construidos protdtipos com separadores
com espessuras entre 3 e 4 3mm. Espagos de 3mm entre os discos provocam geragdo
de bolhas. pois nesta distdncia o sangue forma uma pelicula que une um disco a outro
e que, quando se rompe, gera bolhas. Considerou-se apos testes visuais de formagéo de

pelicula, a distancia de 4,0mm como sendo Stima.

Figura 15 - Separador dos discos

A definicio da distdncia entre as bordas dos discos e o cilindro segue o mesmo
principic adotado para a defini¢do dos separadores, isto €, deve-se utilizar a menor
distancia possivel sem que haja risco de formagfo de bolhas e sem que haja resisténcia
para a passagem do sangue. A montagem do dispositivo com distancia de 2,0 mm entre
os discos e o cilindro externo € adequada, desde que a montagem do discos seja

efetuada com um dispositivo apropriado.
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Foram construidos prototipos com discos de ago, poliestireno branco e
poliestireno cristal com espessuras de 0,5 ¢ 1,0 mm. Como o dispositivo deve ser
descartavel, o ago inoxidavel ndo pode ser utilizado por ter alto custo. O poliestireno
branco ndo € atoxico e o poliestireno com 0,5 mm pode sofrer deformagdes. Portanto,
o material utilizado na versdo final dos prototipos foi o poliestireno de 1,0 mm de

espessura.

Quanto ao formato, foram avaliados 3 tipos de discos: tipo 1 - corrugado com 5
picos (Fig.16) que € o formato utilizado nos oxigenadores antigos; tipo 2 - liso com
perfuracdes (Fig.17) para que a transferéncia gasosa pudesse ocorrer também do lado
interno dos furos ¢ tipo 3 - corrugado com 10 picos (Figura 18) projetado para

proporcionar maior area de troca gasosa.
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Figura 16 - Disco tipo 1- corrugado com 5 picos.
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Fig. 18- Disco tipo 3 - corrugado com 10 picos.
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O valor do fator de corregBo (Fc), cujo calculo foi demonstrado no item 2.1.3,

para os discos tipo 1 €de 19 e parao tipo 3 éde 1,452,

Adotou-se o disco tipo 3 porque tendo maior drea de formagio de pelicula que o
disco tipo 1, permife maior transferncia gasosa. O disco tpo 2, além de ndo
proporcionar boa transferéneia de gases, provooa geragio de bolhas com rotagBes

acima de 80 rpo
Foi construido um médulo para utilizagio nos testes dos protétipos { Fig. 19).
Pete médulo € composto por
- um suporte para o oxigenador,
- wm motor e win sistema para controle da rotacio do eixo do motor e

- um sistema para indicagdo digital da rotagdo do discos.

Figura 19 - Protdtipo ¢ modulo de funcionamento.
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2.3 - Sistemas de avaliagio

2.3.1- Avaliacio da Transferéncia Gasosa ("in vitre").

Materiais ¢ Equipamentos:

Sangue bovino heparinizado com prazo de até 48 horas apds o abate, prototipo,
motor, regulador de rotagdo, indicador de freqiiéncia, oxigenador de bolhas como
desoxigenador, conjunto de tubos, suportes, rotAmetro para oxigénio, CEC, oxigénio,
nitrogénio, didxido de carbono, aparelho de gasometria, capnografo, centrifuga para
hematocrito, capilares para hematdcrito, bicarbonato de sd4dio(10%), solugio

fisioldgica, proveta, reservatério de sangue, filtro de sangue e pingas.

Procedimento:
I- Filtrar o sangue.
2- Diluir o sangue com solugfo fisiologica para um hematdcrito de 36%. O volume

de soro sera determinado pela segumte equagdo -

Vdil =Vs (Htci - Htcp)/Htcp (29)
onde,
Vdil = Volume de diluente.
Vs = Volume de sangue.

Htci= Hematocrito inicial.

Htcp= Hematocrito pretendido.

3- Montar o circuito de testes de forma que o sangue recircule, passando pelo

desoxigenador, bomba peristéltica, protétipo, desoxigenador e assim por diante.

4- Conectar as linhas de agua no trocador de calor do desoxigenador.
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10-

il-

12-

13-

Conectar as linhas de oxigénio no prototipo e de nitrogénio e didxido de

carbono no desoxigenador.
Preencher o sistema de teste com o sangue filtrado com Htc de 36%.

Calibrar a bomba de roletes e ligar na maquina de CEC o aquecimento e a

bomba de dgua.

Recircular o sangue até que a temperatura chegue a 37° C, mantendo-a entre

36,5 e 37,5°C. Nunca ultrapassar o gradiente de 10° C entre a temperatura da

dgua e do sangue.

Retirar uma amostra ¢ determmar o excesso de base (BE). Se o BE estiver

menor que -5 mmol/L, corrigir com bicarbonato de sodio(10%) de acordo com a

féormula:
Vbic =(1,5.BE.Vs)/ 1.200 (30)
onde,
Vbic = Volume de bicarbonato (ml)
Vs = Volume de sangue {ml)

O valor ideal para o BE ¢ de Ommoles/L, quando o sangue estd em acidose a

oxigenacgdo ¢ prejudicada.
Ajustar o fluxo de sangue para a faixa pretendida.

Ajustar o fluxo de gases no desoxigenador para que a saturacio venosa fique
em 65 £ 5% e com o auxilio do capnografo manter a pressdo parcial venosa de

didxido de carbono em 45 mmHg.
Ajustar a freqgiiéncia e o fluxo de oxigénio no prototipo.

Retirar amostras do sangue venoso e arterial analisando o pH, Po,, Pco,, BE ¢

saturacio de oxigénio.
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14-  Confirmar os dados obtidos retirando mais amostras.

15-  Avaliar a transferéncia a partir das formulas apresentadas no item 2.1.3,

2.3.2- AvaliacfAo do Gradiente de Pressio ("in vitro")

Materiais ¢ Equipamentos:

Sangue bovino fresco heparinizado, protétipo, trocador de calor, motor,
regulador de rotagdo, indicador de freqiiéncia, conjunto de tubos, bomba peristaltica,
filtro para sangue, reservatério de sangue, maquina de CEC, termOmetro, manometro

de coluna de agua, centrifuga, proveta, solugio fisiologica.

Procedimento:

1- Filtrar o sangue.

2- Diluir o sangue com soro fisioldgico para um hematéerito de 36%. Utilizar a
equacdo 29.

3- Montar o circuito de teste de forma que o sangue circule continuamente entre

reservatdrio de sangue, bomba peristaltica, trocador de calor e prototipo.
4~ Posicionar o mandmetro na entrada do oxigenador.
5- Conectar as linhas de agua no trocador de calor.

6- Preencher o circuito com 1 L de sangue filtrado com Hic = 36%.
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7~ Calibrar a bomba de roletes e ligar na maquina de CEC o aquecimento e a

bomba de agua.

8- Recircular o sangue até que a temperatura chegue a 37° C, mantendo-a entre

36,5 e 37,5°C. Nunca ultrapassar o gradiente de 10° C entre a dgua e o sangue.
9- Ajustar a rotagdo dos discos para 120 rpm.

10-  Medir a pressdo na entrada do protétipo com mandmetro de coluna de agua

variando os fluxos de sangue de 250, 500, 750, 1.000 ¢ 1250 ml/min.

11-  Efetuar 3 medi¢es para cada fluxo e utilizar a média aritmética dos valores

obtidos.
12-  Calcular o gradiente de pressdo (AP) de acordo com a equagio:

AP = Pe - Ps (31)

onde,
Pe = pressdo na entrada do oxigenador.

Ps = Pressdo na saida do oxigenador.

2.3.3- Avaliacio da Hemélise ("'in vitro')

Materiais ¢ Equipamentos:

Sangue bovino fresco heparinizado, protétipo, oxigenador de comparagio, duas
bombas peristalticas, suportes, motor, regulador de rotagfo, indicador de fregiiéncia, 2

rotdmetros para oxigénio, médulo com bomba de agua e sistema de aquecimento, 2
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conjuntos de tubos, centrifuga, proveta, banho-maria, termometro, hemoglobindmetro,

reservatorios, crondmetro, trocador de calor para tubos, pipeta, ponteiras, bicarbonato

de sodio, solugdo fisiologica e filtro de sangue.

Procedimento:

1- Filtrar 2.0 L de sangue.

2~ Diluir o sangue com solugdo fisiologica para que seu hematdcerito atinja 30%. O
volume de sangue é determinado pela equagdo 29 .

3- Homogeneizar o sangue e corrigir 0 BE de acordo com a equacdo 30 .

4- Montar 2 circuitos de testes de forma que o sangue circule de forma
independente no protdtipo e no oxigenador.

5- Preencher cada circuito com 1L de sangue.

6- Conectar as linhas de dgua nos reservatorios trocadores de calor.

7- Calibrar cuidadosamente as bombas peristalticas deixando com que os roletes
suportem uma coluna de 1 metro de altura.

8- Fixar as travas do mecanismo de ajuste dos roletes.

9- Ligar o aquecimento e a bomba de agua. Recircular o sangue até que sua
temperatira chegue a 37°C nos dois circuitos. Nunca ulirapassar o gradiente
de 10°C entre a agua ¢ o sangue. Manter a temperatura entre 36,5 ¢ 37,5°C.

10-  Retirar as amostras iniciais dos 2 circuitos e uma amostra controle de cada
circuito.

11-  Colocar as amostras controle em “banho Maria” a 37°C.

12 Ajustar o fluxo de oxigénio no oxigenador de comparagdo ¢ no protétipo ¢ a

rotagdo de 120 rpm no prototipo.
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Afustar c» fluxo de sangue em 1,0 L/min nas duas bombas peristaliticas,

O experizanento terd a duragio de 3 ou 4 horas, onde serfio colhidas amostras de

2mlapb=ss 1, 2, 3 e 4 horss,

Colocar «> sangue retirado em tubos de ensaio e centrifugar por 20min. Retirar o

plasma casom pipets e enviar para anéglise.

Medir os  miveis de hemoglobina livre plasmaética em todas as amostras retiradas,

Compara~s as diferencas entre os valores iniciais e finais. Avaliar a condicio do

sangue pe==la amostra controle.

Calcular ¢ indice de hemodlise para cada circuito através da equagdo 28

apresenta «da no item 3,1.6 deste capitulo.

Repefir o= experimento com outro protdtipo ¢ outro oxigenador, invertendo a

posigio d_as bombas peristalticas.

Figura 20 - Prot6tipe em teste “in vitro™
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2.3.4- Avaliaciio em Animais ("in-vive')

Materiais e Equipamentos:

Dois cdes com peso entre 8 e 16 kg, maquina de circulagdo extracorpérea,
ventilador mecénico, mandmetro, protdtipo, trocador de calor, motor, regulador de
rotagdo, rotdmetro para gases, indicador de rotagdes, suporte, conjunto de tubos,
reservatorio de cardiotomia, equipamento de gasometria, centrifuga, termdmetro,
seringas, bolsa de sangue, heparina, tionenbutal, cinula arterial 20 Fr, bicarbonato de

sodio, ringer lactato, instrumentos cirlirgicos etc.

Procedimento:
I- Colher o sangue de um cdo e envia-lo para bolsas de sangue.
2- Anestesiar ¢ outro amimal com tionembutal Iml/kg. Regular o wventilador

mecéanico para o volume corrente de 25 ml/kg e freqiiéncia de 12 ciclos/min

com a concentragdo de 40% de oxigénio.

3- Retirar amostras pré, venosa e arterial e dosar pH, Po,, Pco,, BE, saturacio de

oxigénio, hemoglobina livre plasmatica e nimero de plaquetas.

4 Montar o circuito extracorporeo posicionando o trocador de calor antes do

protétipo.
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10-

il-

12-

13-

15-

Preparar o cdo para CEC, utilizando 2 cavas de 1/4"para canulagdo venosa e

uma canula 20 Fr para canulagdo arterial.

Preencher, através do reservatorio de cardiotomia, o circuito extracorpéreo com
500 ml de sangue ¢ 300 ml de ringer lactato, removendo totalmente o ar dos

tubos.
Calibrar os roletes da linha arterial ¢ das linhas aspiradoras cutdadosamente.

Ligar na maquina de CEC o aquecimento e a bomba de agua e aquecer o

perfusato até 34°C.
Heparinizar o animal com 3 mg/ke.

Reguliar o fluxo de oxigénio para 3L/min e manter a rotagdo dos discos em 120

rpm.

Iniciar a CEC retirando as pingas das cavas ¢ aumentando gradativamente o

fluxo de sangue até atingir os valores adequados para o peso do cio.
Desligar o ventilador mecanico.

O experimento tera a duragdo de 3 horas. Apos 10', 30", 60", 90", 120, 150" e
180" de CEC retirar amostras para dosagem de pH, Po,, Pco,, BE e saturagio de
oxigénio. Registrar os valores do fluxo de sangue, fluxo de gas, pressfio arterial

média e temperatura.

Apos 10, o0, 120' ¢ 180" de CEC retirar amostras para dosagem de

hemoglobina, hemoglobina livre plasmatica e nlimero de plaquetas.

Deve-se tentar manter o sangue nas seguintes condigbes: pH= 7.40 % 0,08,
Temperatura =37°C £ 0.5, Pressdo arterial média >50 mmHg, BE= 0 + 5
mmol/L, Sat. venosa de O, =65%, Pco, = 45 mmHg e Sat. arterial de O, >
95%.
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16- No caso de acidose metabolica o BE deve ser corrigido com bicarbonato de

sodio (10%) de acordo com a equagdo 32 .
Vbic. =Pc . BE . 0,1 (32)
onde,
P¢ = Peso do cdo

17-  Analisar as variagOes das saturagdes de oxigénio, pressdes parcias, hemoglobina
livre plasmatica, nimero de plaquetas e a possibilidade de manter os valores

pretendidos utilizando os recursos oferecidos pelo oxigenador.

18-  Avaliar possiveis dificuldades na montagem e operacdo do circuito com o

protétipo.
AN 4
. N/ cho
v::g:i } \ Sangue
I | \ T arlerial
A
B
Trocador l Oxigénio
de calor, 1 /D
Motor <] Oxigenador ¢
SUDOTLE Ty
Reserv. o= Bomba
Arterial/

Peristalti
Cardiotomia ﬁ

Figura 21 - Circuito do teste “in vivg™.
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4 22 - Protétipo em teste “in vivo”,

Figura 23 - Animal em CEC durante teste “in vivo™.
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Capitulo 3

Resuitados

3.1- Avaliacdo dos materiais.

Através da equaglio 02 obteve-se que o dngulo de contato entre a gota e o
material dos discos ¢ de 89, indicando que a superficie é levemente hidrofilica,
estando no limite entre hidrofilica e hidrofobica. No teste de espalhamento que analisa
o comportamento da gota com o tempo, ndo foram observadas varia¢des no angulo de
contato apos 30 min, indicando que o material ¢ adequado para a formagéo da pelicula

de sangue.

O céleulo da energia livre superficial entre a solugio fisiolégica e o poliestireno

¢ apresentado abaixo:

T =172.6 . (1+cos89°)+]2 / (4.0°.726) = 18,8 dinas/cm

3.2 - Testes “in vitro” em protétipos em desenvelvimento.

3.2.1 -Transferéncia gasesa em protétipos diferentes.

Sdo apresentados os resultados obtidos em protétipos com alteragdes nas
caracteristicas que podem afetar a transferfncia gasosa e o volume interno do

dispositivo. Os testes foram realizados em protdtipos com variagdes nos seguintes
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parametros: material, niimero ¢ didmetro externo dos discos, distancia entre discos,
didmetro interno e comprimento atil do cilindro externo, posigdo da entrada de
oxigénio, sisterna de dispersdo do oxigénio e volume interno estatico de sangue. As
caracteristicas de cada prototipo sdo apresentadas apoOs a apresentagdo dos resultados
da gasometria.

Além dos valores venosos e arteriais da saturagdo de oxigénio e pressdo parcial
de oxigénio sdo apresentados também as condiges exatas do pH e da pressdo parcial
do diéxido de carbono no momento da coleta das amostras. Com isso é possivel
analisar a transferéncia de oxigénio em condigdes definidas ¢ nio em condigdes

iniciais do sangue em faixas muito extensas®.

TABELA N°04 - TESTE "IN VITRO" N° 1

FS (L/min) 2.0 2.0 2.0 1.0 40 3.0
FG (L/min) 5.0 5.0 7.0 7.0 7.0 7.0
pH ven. 7.28 7.23 7.29 7.31 737 7,34
Pvcas (mmHg) 49.4 55.4 42,5 39,9 38.1 42,7
Pvoy(mmHg) 432 421 457 45.8 35.7 37.9
pH art. 7.34 7.29 7.36 7.40 7.40 7.38
Paco, (mmHg) 411 432 32.9 28.6 34.5 37,4
Paoy(mmHg) 60.7 56,9 64.3 83.9 128 43.9
Sat.ven.oy (%) 65,0 59.2 69.3 70.8 57.9 58,3
Satart.oy (%) 87.0 82.1 90.3 96.3 73.0 72.1

CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO

DISCOS: Material ago
Nitmero/Tipo 25 [tipo 1{5 picos)
Didmetro externo 118 mm
Distincia entre discos 43 mm

CILINDRG: Didmetro interno 140 mm,
Comprimento Gtil 160 mm

OXIGENIO: Entrada tubo acima dos discos
Dispersor tubo multiferfurado

VOLUME INTERNO 750 mi
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TABELA N°05-TESTE "IN VITRO" N° 2

FS (Limin) 1.3 2.2 3.0 3.0
FG {L/min) 7.0 7.0 7.0 7.0
pH ven. 7.32 7.32 7.34 7.31
Pvcoy (mmHg) 43.6 432 402 447
Pvoy(mmHg) 419 44.9 38.4 43.6
pH art. 741 7.38 7.38 7.36
Paco, (mmHg) 314 348 357 376
Paoy(mmHg) 673 63.8 44,2 50,7
Satven.oy (%) 64.9 698 61,0 674
Satart.oy (%) 93.0 90.5 74.5 80.6
CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:
DISCOS: Material ago
Nitmero/Tipo 25 /tipo 1 (5 picos)
Didmetro externo 118 mm
Distdncia entre disccos 4.3 mm
CILINDRO: Diametro interno 126 mm
Comprimento 1t 160 mm
OXIGENIO: Entrada central
Dispersor tubo multiperfurado
VOLUME INTERNO: 500 mi

TABELA N°06 - TESTE "IN VITRO” N° 3

FS (L/min) 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0 1.6
FG (I./min) 3.0 5.0 50 50 5.0 5.0
pH ven. 7.30 7.32 7,39 1,37 7.34 7.30
Pvcop (mmibig) 51,0 449 357 374 413 47.1
Pvoy(mmHg) 399 4035 374 34 8 364 42.6
pH art. 735 7.38 7.45 7,43 7.40 7.38
Pacoy (mmbg) 396 358 295 36,9 33,0 36.0
Pagy(mmHg) 46 8 47.7 48.1 57.5 47.5 337
Sat.ven.oy (%) 59.6 63,2 63.4 737 572 64.9
Satart.oy (%) 75.0 78.4 83.1 89,1 79.8 84.3
CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:
BISCOS: Material ago
Namero/Tipo 12 / tipo 1(5 picos)
Difmetro externo IR mm
Distincia entre disccos 4.3 mm
CILINDRG: Didmetro interno 126 mm
Comprimento Gl 75 mm
OXIGENIO; Entrada central
Dispersor tubo multiperfurado

VOLUME INTERNO: 270 ml
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TABELA N°07- TESTE "IN VITRO” N° 4

FS (L/min) 1.0 1.0 1.0 1.0 0.5 0.8
FG (L/min)* 5c/2s 3s S¢ 5c¢i2s 3¢/2s 5¢/2s
pH ven. 7.43 7.40 7.39 7.41 7.36 7.33
Pvco; (mmHg) 37.8 38.1 37.8 354 42.7 46,9
Pvoy{(mmHg} 38.1 38.5 39.2 39.9 36.1 42.1
pH art, 7.35 7.38 7.45 7.43 7.38 7.38
Paco, (mmkHg) 39.6 358 29,5 309 35.1 36,0
Paoy(mmHg) 46,8 51.1 49.0 54.3 73.8 64.5
Sat.ven.oy (%) 087 65,3 67.3 688 589 673
Sat.art.oy (%) 81.6 858 84.1 88.2 95.6 92,0
CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:
DISCOS: Material aco
Numero/Tipo 12 / tipo 1(5 picos)
Difdmetro externo 118 mm
Distancia entre disccos 4.3 mm
CILINDRO: Didmetro interno 126 mm
Comprimento util 75 mm
OXIGENIO: Entrada central, superior-central, superior.
Dispersor tubos multiperfurados
VOLUME INTERNO 270 ml

* ¢ =central, s =superior

TABELA N°08 - TESTE "IN VITRO" N° 5

FS (L/min} 1.0 1.0 1.0 0.5
FG (L/min)*® Sci2s Sci2s 3¢ 5¢
pH ven. 7.36 7.33% 7.31 7.36
Pvcoy (mmHg) 336 44.7 498 39.9
Pvog(mmHg) 379 $1.4 14,6 387
pH art. 7.43 7.43 7.40 7.50
Pacoy (nmHg) 26.3 333 374 24,2
Pao,{mmHg) 394 68.2 68.8 1355
Satven.oy (%) 60,8 66.5 69.1 62.8
Sat.art.oy (%) 9.2 93,7 932 904
CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:
DISCOS: Material 30

Numero/Tipo 16/ tipo 1(3 picos)

Didmetro externo 118 mm

Distincia entre disccos -3 mm

CILINDRO: Didmetro interno 126 mm

Comprimento 0itil 75 mm
OXIGENIO: Entrada *central (¢}, central{c) ¢ superior(s)

Dispersor tubos multiperfurados
VOLUME INTERNC 270 mi
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TABELA N°09 - TESTE "IN VITRO” N° 6

FS (L/min} 1.0 Lo
FG (L/min) 5.0 5.0
pH ven. 740 7.30
Pvcop (mmHg) 376 52.3
Pvoy(mmHg) 389 40.0
pH art. 7.43 7.36
Paco; (mmHg) 31.9 426
Paoy(mmHg) 48.4 48.9
Sat.ven.oy (%) 662 58,7
Sat.art.os (%) 827 78.1
CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:
DISCOS: Material ago
Nimero/ Tipo 15/ tipo 2 (liso perfurado)
Didmeiro externo 118 mm
Distincia entre disccos 4 mm
CILINDRO: Didmetro interno 126 mm
Comprimento util 75 mm
OXIGENIO: Entrada central
Dispersor eixo multiperfurado

VOLUME INTERNO

TABELA N°18 - TESTE "IN VITRO" N° 7

270 ml

F5 (L/min) Lo 1.0 .o 1.0 1,0
FG (L/min) 50 5.0 50 10.0 30
pH ven. 7.35 7.36 7.38 7.34 7.33
Pvcoy (mmiig) 48.1 48.3 425 48,1 48.7
Pvoy(mmHg) 396 42.4 449 386 396
pH art. 7.43 742 7.44 7.41 7,40
Paco; (mmbg) 374 38,7 353 39.2 385
Paoy(mmHg} 546 64.7 64.6 53,6 394
Satven.oy (%) 63.8 68.9 74,5 61.0 62,1
Satart.oy (%) 86,9 92.1 926 85,8 88,9

CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:
Material
Namero
Didmetro externo
Distincia entre disccos
Didmetro interno
Comprimento til
Entrada
Dispersor
VOLUME INTERNO

DISCOS:

CILINDRG:

OXIGENIC:

aco
16 / tipo 1(5 picos)
118 mm

4 mm

124 mun

75 mmm

central

4 rasgos retangulares
280 mi
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TABELA N°11 - TESTE "IN VITRO" N° §

FS (L/nun} 1.0 1.0 1.0 1.0 1O 1.0
FG (L/min) 5.0¢c 5.0¢ 7.0¢ 7.0s 3s/2¢ 3s/2¢
pH ven. 7.31 7.40 7.42 7.44 7.45 7.45
Pvcoy (mmHg) 52.0 416 44.5 446 44,4 45.9
Pvop{mmHg) 426 39.5 40.1 395 38.2 38.4
pH art. 7.38 7.40 7.42 7.44 7,45 745
Pacoy (mmHg) 40,0 328 345 332 33,5 331
Pao,;(mmHg) 53.6 51.1 528 52.1 48.7 516
Sat.ven.oy (%) 64.9 68,1 66.6 63.8 62.8 62,8
Satart.oy (%) 83.7 84,0 85,5 858 82.7 85.8
CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:
DISCOS: Matenal ago

Nimero/Tipo 16 / tipo (5 picos)

Didmetro externo 118 mm

Distancia entre disccos 4 mm
CILINDRO: Didmetro interno 124 mm

Comprimento util 75 mm
OXIGENIO: Entrada central/superior-central-superior.

Bispersor 4 rasgos retangulares no ¢ixo.
VOLUME INTERNO 280 ml

TABELA N°12-TESTE "IN VITRO" N° 09

FS (1L/min} 1.0 1.0 LY : 1.0 1.0
FG (L/min) 1.0 1.0 1.0 2.0 2.0
pH ven. 7.29 7.37 7.37 7.37 7.37
Pvcoy (mmbig) 472 44,5 42.6 42.7 43,0
Pvoy(mmbg) 37.1 407 384 373 403
pH art. 7.33 7,43 7.41 743 7.44
Pacoy (mmktg) 40,1 37.4 370 32.0 324
Paoy(mmHg) 59,1 69,6 637 1300 180.9
Sat.ven.oy (%) 54 8 67.5 636 61.7 67.5
Sat.art.oy (%o) 858 93.8 91.4 99.5 69,5
TESTE CONTROLE:

OXIGENADOR DE BOLHAS INFANTIL
OXIGENIO: ENTRADA. : pedra difusora
VOLUME INTERNG 230 ml.
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TABELA N°13 - TESTE "IN VITRO” N° 1@

FS (L/min) 1.0 1.0 1.0 L0 1.0
FG (L/min) 5.0 3.0 5.0 5.0 5.0
pH ven. 737 737 7.36 7.36 7.37
Pvcos (mmilg) 16,35 46,1 46,7 46.3 45,1
Pvo,{mmHg) 39.0 37.3 38.3 41.7 39,3
pH art. 7.42 743 7.43 7.44 7.45
Pacoy (mmHg) 36.2 35.8 351 35.1 33.8
Pao,(mmHg) 477 46,1 311 515 492
Sat. ven.op (%) 64,7 608 61.9 67.4 65.6
Satart.oy (%) 80,7 80,1 85.1 85,5 84.1

CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:

DISCOS: Material aco
Nimero /Tipo 16 7 tipo 1 {3 picos)
Didmetro externo 118 mm
Bistdncia entre disccos 4 mm
CILINDRO: Difmetro interno 124 mm
Comprimento 1til 75 mm
OXIGENIO: Entrada central
Dispersor 4 rasgos retangulares no eixo
VOLUME INTERNO 280 ml

TABELA N°14 - TESTE "IN VITRO” N° 11

FS (L/min) L0 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0
FG (L/min) 5.0 5.0 5.0 10.0 50 3.0
pH ven, 7.39 7.37 7.35 7.36 7.35 737
Pvcor {mmHg} 46.0 48.0 49.0 46,7 48.5 45.1
Pvo,{mmHg) 39.8 40.1 39.3 30,2 39.3 406
pH art. 7.46 7.45 7.42 7.45 7.42 745
Paco, (mmHg) 35.6 46,6 38.3 342 37.4 333
Pao,{mmHg) 54.6 578 53,4 33.9 5378 58.3
Satven.oy (%) 672 67.5 63.8 66.6 63.8 67.5
Sat.art.or (%) 38.2 89.7 86,2 87.2 88.8 90,2
CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:
DISCOS: Material poliestireno branco

Nimero/Tipo 20/ tipo 3 (10 picos)

Didmetro externg 121 mm

Prstincia entre discos 4 mm
CHINDRO: Didmetro interno 124 mm

Comprimento 4atil 110 mm
OXIGENIO: Entrada central

Dispersor 4 rasgos ¢onicos { 0.8 a 2.5mm)

VOLUME INTERNO 400 ml
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TABELA N°15.- TESTE "IN VITRO" N° 12

FS {L/min) i0 1.0 1.0 1.0
FG (L/min) 5.0 5.0 5.0 5.0
pH ven. 740 744 745 7.34
Pvcos (mmHg) 48.1 $2.1 38.6 46.5
Pvos(mmHg) 37.7 378 37.2 43.1
pH art. 748 7.52 7.52 7.43
Pacosy (mmkHg) 36.2 318 29,7 35.6
Pao,(mmHg) 54,4 57.2 54,9 61.6
Sat.ven.os (%) 64.3 673 67,9 69.8
Sat.art.oy (%) 88,9 917 90.2 91.2

CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:

DISCOS: Material
Numero/Tipo
Didmetro externo
Distincia entre discos

CILINDRO: Didmetro interno
Comprimento ntil

OXIGENIO: Entrada
Dispersor

VOLUME INTERNO

poliestireno branco
21/ tipo 3 (10 picos)
121 mm

3.9 mm

124 mm

110 mm

central

4 rasgos retangulares.
360 ml

TABELA N°16 - TESTE "IN VITRO" N° 13

FS (L/min} 1O 1.0
FG (I./min) 30 5.0
pH ven. 7.4 7.3
Pyvcosy (mmHg) 43.6 30.5
Pvor(mmHg) 354 378
pH art. 740 7.39
Paco, (mmig) 339 37.5
Pao,(mmig) 49,7 50.4
Sat.ven.oy (%) 57.0 3357
Sat.art.oy (%) 82.9 82,3

CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:
DISCOS: Matenial
Nimero /Tipo
Didmetro externo
Distincia entre discos

CILINDRO: Didmetro inlerno
Comprimento ati}

OXIGENIO: Entrada
Dispersor

YVOLUME INTERNGO

poliestireno branco
21/ tipo 3 (10 picos)
121 mm

4.0 mm

124 mm

110 mm

central

4 rasgos retangulares
360 mi
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TABELA N°17 - TESTE "IN VITRO" N° 14

FS {L/min} 1.0 1.0 1.0 1.0
FG (L/mmn) 5.0 5.0 10,0 10,0
pH ven. 734 7.36 7.37 7.38
Pvcos (mmHg) 434 42,8 41.2 41.6
Pvoy(mmHg) 378 36.3 36.0 42,4
pH art. 742 7.45 7.47 7.47
Pacoy (mmHg) 32.5 325 30.3 28.7
Paoy{mmHg) 60,7 58.1 59,2 720
Sat.ven.oy (%) 39.1 58.9 59.8 714
Sat.art.oy (%) 90.5 90.2 91,2 95,3

CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:

DISCOS: Material poliestireno branco

Numero/Tipo 21/ tipo 3 {10 picos)

Didmetro externo 121mm

Distdncia entre discos 4mm
CILINDROG; Didmetro interno 124 mm

) Comprimento util 110 mm

OXIGENIO: Entrada central

Dispersor rasgos conicos ( (1.8 a 2, 5mm)
VOLUME INTERNO 360ml

TABELA N°18 - TESTE "IN VITRO™ N° 15

FS (L/min} R4 1.0 1.0 1.0 1.0
FG (L/min) 5.0 5,0 5.0 50 5.0
pH ven, 7.24 7.43 7.40 7.28 7.34
Pvcoy (mmkg) 52.3 33.7 394 56.9 46,1
Pvosy{mmHg) 50.0 37.1 36.1 487 425
pH art. 732 7.5G 7.48 740 7.44
Paco, (mmtig) 36.8 260 30,5 38.7 33.9
Pao,(mmHg) B 847 51.8 34 4 77.6 72..8
Sat.ven.os (%0) 72.6 66.5 62.4 72.6 68,1
Sat.art.oy (%) 94.9 87.7 88,9 95.4 94,9

CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:

DISCOS:

CILINDROG:

OXIGENIC:

Material

Numero/Tipe
Pidmetro externo
Dhstdncia entre disccos
Didmetro interno
Comprimento util
Entrada

Dispersor

YVOLUME INTERNO

poligstireno branco

21/ tipo 3 (10 picos)

i21 mm

4.0 mm

124 mm

110 mm

central

4 rasgos conicos (0.8 a 2 5mm)
360 ml.
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TABELA N®19-TESTE "IN VITRO" N° 16

FS (L/min) 1.0 1.0 1.0 1.0 1O
FG (I./min) 5.0 3.0 5.0 5.0 5.0
pH ven. 741 7.35 7.35 7.35 7.36
Pvco, (mmHg) 41.8 46,5 482 174 47.3
Pvo,{(mmHg) 36.2 37.8 44.3 44.0 40.1
pH art, 7.47 7.44 7.43 743 7.42
Pacoy (mmHg) 328 35,5 36.1 35,7 36,6
Pao,(mmHg) 497 52.3 66.0 78.1 63.4
Sat.ven.os (%0} 63.2 60.0 72.2 72.2 66.6
Sat.art.oy (%) 85.0 86,2 93.1 95,9 91.8

CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:

SCOS: Material poliestireno cristal

Numero/ tipo 21/ tipo 3 (10 picos)

Didmetro externo 121mm

Dobras 10

Distancia entre disccos 4.0 mm
CILINDRO: Didmetro interno 124 mm

Comprimento 0til 110 mm
OXIGENIO: Entrada ceniral

Dispersor 4 rasgos cOnicos (0.8 a 2.5 mm)
VOLUME INTERNO 360 mi

TABELA N°20-TESTE "IN VITRO" N° 17

FS (L/min) 1.0 1,0 1.0 1.0
FG (L/min) 50 50 3.0 5.0
pH ven. 7.41 7.34 7.36 737
Pvcoy (mumHg) 37.3 453 46.9 451
Pyoy(mmig) 42.0 387 375 40,4
pH art. 7,46 7.41 7.42 7.44
Paco; (mmHg) 30.1 344 372 348
Paoz(mmHg) 52,9 50.4 463 51.0
Satven.on (%0) 73.6 61,0 60.8 67.4
Sat.art.0y (%) 86.9 83.6 796 85.1

CARACTERISTICAS DO PROTOTIPO:

BISCOS: Mater:al

Niimero/Tipo
Didmetro externo

Distincia entre disceos

CILINDRO:

Entrada
Dispersor
YOLUME INTERNO

OXIGENIO:

Didmetro interno
Comprimento util

poliestireno cristal

21/ tipo 3 (10 picos)

12imm

4.0 mm

124 mm

110 mm

central
4 rasgos conicos (0.8 a 2.5 mm)
360 mi
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3.2.2. Hemolise em protétipos sem o conector difusor.

A seguir sfo apresentados os resultados obtidos em 6 testes “in vitro” para
avaliagdo da hemolise. Todos experimentos foram realizados comparativamente entre
prototipos do oxigenador de discos com entrada de sangue de 3/8” (sem difusor) e
oxigenadores de bolhas disponiveis no mercado. A metologia de testes seguiu o

protocolo do item 2.3.3 ( Avaliagdo da hemolise “in vitro™ ).

A analise da significincia estatistica { p< 0,05 ) utilizou o t de Student com base
na comparagio das diferengas dos indices de hemolise nos 6 experimentos. A analise
foi efetuada para valores pareados, pois os dados obtidos sdo relacionados dois a dois,

de acordo com as condigdes do sangue:

Tabela 21- Hb livre - Prototipos sem conector difusor X Bolhas.
Protétipo do oxigenador de discos com entrada de sangue de 3/8” (sem conector difusor)
i 2 3 4 5 6 Média
0 09 20,6 97 14 G6 06 10,8
I 19 316 19,3 36 19 12 22,8
2 37 455 38,8 93 43 30 47,8
3 59 62 45,5 143 166 102 86,3
4 72 73 55,2 168 151 214 1222
IH 18,27 15,19 13,19 44,6 42,03 60,32 32,28
Bisco
Oxigenador de Bolhas
1 2 3 4 5 6 Média
0 10 8,3 297 i8 10 08 i4
i 73 22 36,6 32 25 17 343
2 97 41,5 44,1 70 35 43 56
3 114 58,6 69,8 115 83 149 98,2
4 £27 70 78,7 155 120 281 1386
i 3393 17,89 1421 39,73 EIRY 79,17 36,14
Bolhas ,
Gradiente dos Indices de Hemolise
1 2 3 Média ?:;;’;‘;
Bolhas - 13,66 2,70 1,02 -4.87 -10,15 18,85 3,86 11,36

Disco
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Neste teste. ndo ha diferenga estatistica significativa entre os prototipos do
oxigenador de discos com a entrada de 3/8” (sem o difusor ) ¢ oxigenadores de bolhas

disponiveis no mercado (t= 0,138).

3.3. - Testes ““in vitro” em protétipos com a versio final.

3.3.1. - Transferéncia gasosa em prototipos versio final.

Sdo apresentados nas tabelas abaixo os pardmetros relacionados a transferéncia
gasosa em 5 experimentos com prototipos na versdo final. Sera avaliada a influéncia de

altera¢des no fluxo de sangue, fluxo de oxigénio e rotagdo dos discos.

Os protoétipos na versdo final foram construidos com as seguintes caracteristicas:

DISCOS: Material poliestireno cristal
- Namero/Tipo 40 / tipo 3 {10 picos)

Didmetro externo 120mm

Distidncia entre disccos 4.0 mm
CILINDRO: Didmetro infterno 124 mm

Comprimento util 195 mm
OXIGENIO: Entrada central

Dispersor 4 rasgos conicos (0,6 a 2,5 mm)
VOLUME INTERNO ESTATICO 200 ml

As tabelas 22 e 23 avaliam a transferéncia gasosa com fluxos de sangue de 1,0 e

1,5 L/min, utilizando rotages de 120 rpm e fluxo de oxigénio de 3L/min.

Tabela N°22- 1° Teste "in Vitro” - Versio Final

FS (L/min) LG ' 1,0 LG 1.5 1.5 i.5
pH ven, 727 7.38 7.36 7.32 7.39 7.37
Pvcoy (mmkHg) 49.9 44,7 4.4 34.2 41.8 46.3
Pvos(mmHg} 50.4 42.8 383 40.6 0.7 414
pH art. 7.36 7,47 7.43 7.39 7.46 744
Paco; (mmHg) 36.4 327 353 43,6 36.2 385
Paoy(mmilg) 1255 915 96,4 61,3 692 7i4
Sat.ven.oy (%) 74.6 714 62.8 63.2 69.2 69,0

Sat.art.oy (%) 99.0 97.5 97.5 92,5 94.5 94,5
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Tabela N°23 - 2" Teste "in Vitro" - Versio Final

FS (L/min) 1.0 1.0 1.0 1.5 1.5 1,5
pH ven. 7.39 7.36 7.37 740 7.37 7.38
Pvco) (mmHg) 41,9 43.7 43.6 42.8 43.0 43,9
Pvo,y(mmHg) 386 40.6 42.2 41.3 394 39.0
pH art. 743 742 743 743 741 7,43
Pacoy (mmHg) 35.9 354 37.1 36.9 383 359
Pao,(mmHg) 67.0 68.7 75,4 59.0 57,5 57.6
Sat.ven.os (%) 65,3 66,6 70.6 715 65.5 66.4
Satart.oy (%) 93.4 93.5 95,4 90.2 88,5 89,1

A tabela 24 analisa a transferéncia gasosa com varia¢des na rotagdo dos discos de

80 a 140 rpm, com fluxo de sangue de 1L/min e fluxo de oxigénio de 3L/min..

Tabela N°24 - 3° Teste "in Vitro" - Versdo Final

Rotacdo discos (rpm) 80 90 100 110 120 130 140
pH ven. 7.34 7.34 7.34 7.34 7.34 7.34 7.35
Pvco, (mmHg) 51,7 50.5 49,0 495 500 503 4838
Pvo,(mmHg) 38.5 400 414 41.6 42.3 43.4 43,7
pH art. 7.39 7.40 7.40 7,41 7.40 7.41 741
Pacoy (mmHg) 428 42.4 411 392 421 40,7 40,2
Pao,(mmHg) 553 61,4 66.5 73,0 79.0 953 106,0
Sat.ven.op (%) 61.0 64.9 66.5 66.5 68.1 69.8 70.6
Sat.art.o; (%) 86.5 90.4 92.5 94.7 95.8 97.3 98,2

O 4° teste apresenta os resultados gasométricos com alteragdes no fluxo de

oxigénio, com -otacio de 120rpm e fluxo de sangue de 1L/min.

Tabela N°25-4" Teste "In Vitro"” - Versdo Final

FG (L/min) i0 2.0 3.0 4.0 5.0 7.0 100
pH ven. 739 740 7.41 742 7.42 7.39 7.38
Pycoy (mmHg) 42.7 45.6 45.4 443 438 46,9 54.7
Pyo,(mmHg) 38.4 38.2 385 38.5 383 12.0 149
oH art. 7.41 7.46 747 7.49 7.49 7.49 7.48
Paco, (mmHg) 41,2 37.3 36.6 347 34.0 32,9 316
Paoy(mmHg) 77.3 73.2 72.1 73.0 72.6 77.4 82,3
Satven.oy (%) 65.3 66.2 66.9 67.6 67.6 72.2 74,5

Sat.art.oy (%) 93.3 95.4 533 95.8 95,6 96.4 96.9




RESULTADOS - 73

O 5° teste avalia a transferéncia gasosa com diferentes fluxos de sangue. fluxo de
gue,

oxigénio de 3 L/min e rotagio dos discos de 120rpm.

Tabela N°26 - 5° Teste "In Vitro” - Versio Final,

FS (L/min) 0.25 0.50 0.75 1,00 1,25
FG (L/min) 3.0 3,0 3.0 3.0 3.0
pH ven. 7.41 7.39 7.40 7.41 7.44
Pvcoy (mmHg) 445 46.0 451 44,0 443
Pvoy(mmHg) 36.8 394 39.2 383 7.6
pH art. 7.65 7.56 7.52 7.51 7.51
Pacoy (mmHg) 16.9 27.1 314 33.5 364
Paoy(mmHg) 3310 168.0 80,4 67.1 64.5
Satven.oy (%0) 63,1 67,2 68,1 66.9 67,2
Sat.art.oy (%) 99,7 995 97.1 94.9 9.1

Graficos da transferéncia gasosa:

A figura 24 apresenta os valores da transferéncia de oxigénio por mimito em
fungdo do fluxo sangiiineo, em prototipos na versdo final, calculados de acordo com a
equagdo 09. Os testes foram realizados com fluxo de oxigénio de 3L/min e rotagio de

120rpm.

0.25 0.5 0,75 1 125
Fiuxo de Sangue (L/min)

Transferéncia de Oxigénio {ml/min)

Figura 24 - Transferéncia de Oxigénio em fungdo do fluxo de Sangue.
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Saturagdo Arterial de Oxigémo (%)
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Fig. 25 - Saturagdo arterial do fluxo de oxigénio em fungdo do fluxo de sangue.

Fluxo de oxigénio = 3L/min e rotagdo dos discos = 120 rpm.

B
3
E 70
(=]
5
£ 80
k2
O
¥
k=
)
o
=
[
3 30
K]
gzo
5
o
& 10
o
2 0
[7:3
®
[«

BO L.

40 -

025 05 075 1 1.25

Fluxo de Sangue {L./min)

Fig. 26 - Pressdo parcial arterial de CO, em fung¢fo do fluxo de sangue.

Fluxo de oxigénio = 3L./min e rotagdo dos discos = 120 rpm.
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Fig. 27 - Saturagdo arterial de oxigénio em fun¢do da rotagio dos discos

Fluxo de sangue = 1 L/min e Fluxo de oxigénio = 3 L/min.

=
I

£
5 30
=

Q

2

13

G 40
1]

=

o

b

% 30
[}

5

w2

K]

&

o

<

& 16
8

v

o

% &
i

@

o

20 -

o] 80 90 100 110 120 130

Rotagdo dos Discos {rom)

140

Fig, 28 - Pressdo parcial arterial de CO, em fungio da rotagdo dos discos.

Fluxo de sangue = 1 L/min e Fluxo de oxigénio = 3 L/min,
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Fig. 29 - Saturago arterial de oxigénio em fungdo do fluxo de oxigénio.

Fluxo de sangue = 1L/min e rotagfo = 120rpm.
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3372 - Gradieznie de Pressiin,

{iradiente de Pressio (mm Agua)

£3.25 o5 3,75 1 1.28
Fasa de Sangus LM

¥ ig. 31 - Gradiente de Pressfio em fungéo do fluxo de sangue.

3.3.3 - Volume de sangue no oxigenador.
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Dindimilen-t 200 Dindmico-discos parados SREstation |

Fig. 32 -Volume de sangue no oxigenador em fungo do fluxo de sangue.
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3.3.4- Hemolise

Foram realizados 6 experimentos comparativos entre prototipos na versdo final e
oxigenadores de bolhas e 1 experimento entre um protétipo na versdo final e um

oxigenador de membrana.

Tabela 27 - Hb livre - Protétipos com conector difusor X oxigenadores de bolhas.
Protétipo do oxigenador de discos com conector difusor - versdo final
Hb livre plasmatica( mg / dl )

Tempo/ teste 1 2 3 4 5 6 Média
0 17 16 83 20 16 53 21,7
Ih 35 32 15 29 26 70 34.5
2h 51 46 32 40 41 8l 485
3h 76 59 42 45 65 90 62.8
4h 93 72 ai a9 95 89
_ glgbgijc"j‘g}% 2217 16,33 13,11 972 2333 1225 16,15
Oxigenador de Bolhas
Hb livre plasmatica ( mg / dl )
Tempo/ teste 1 2 3 4 35 6 Média
0 17 19 1z 24 18 31 20,1
ih 39 60 19 29 41 38 37.6
2h 77 110 31 43 66 48 62,5
3h 118 153 46 57 107 67 91.3
4h 147 165  ai ai_ 156 93 140.2
méiﬁgf:;f{b 37,90 42,58 13,22 12,83 4025 18,08 27,47
Gradiente dos Indices de Hemolise.
1 2 3 45 6  Média iiigg
ATH
Disco - Bolhas 1573 2625 011 3,11 1692 583 1132 927
(mg Hb livre/gHb)

ai - amostra invalida
t=3,11, p<0,05.
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Fig. 33 -Hemoglobina hivre plasmatica em funglo do tempo.
Prototipe X Bolhas  (Médias de 6 experimentos)
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() indice de hemdlise no oxigenador de membrana foi de 4,18 mg Hb livre / g Hb
¢ no protétipe de 6,78 mg Hb Hwre/ g Hb
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3.4- Testes em Cies (“in Vivo™).

Foram realizados 4 testes em cédes com peso de 8.2; 14.8: 14,0 ¢ 16,8 kg,
respectivamente.

Tabela 28 -Pardmetros operacionais.

TESTEN® 1 2 3 4
Fluxo de Sangue (L/min) 1,0+0.,0 1,710,0 1,340,1 1,1£0,1
Fluxo de Oxigénio 3,04+0.0 2,4%0.5 4,310,9 3,0+0,9
{L/min)
Pressdio arterial média 48+6 93+9 96+10 80+0
(mmHg) '
Hemoglobina 8.410.2 11,240.8 9,3+1,2 11,4+0.6
(g/dl)
Tabela 29 -Analise dos gases sangiiineos.
TESTE N°© 1 2 3 4
pH arterial 7,.42:+0,05 7.51+0,03 7.44%0,01 7,4610,02
Pao, 183,8+90.5 133,342 4 88,840,8 58,6153
(mmHg)
Paco, 35282 4 22342 8 45 8+1.8 24,7+1.8
{(mmHg}
Sat. art. O, 98,940,9 99 440, 1 96,9+0,1 92,9+40.8
(%)
pH venoso 7,2630,02 7,454+0.03 7,414+0.01 7,4310,02
Pvo, 31,7+6.6 42,5551 37£0,8 34,5+0.8
(mmHg)
Pveo, 498435 27,7+2.8 50,5+1.9 30,812 6
(mmHg)
Sat. ven. O, 50,3+14.2 81£33 71,520.6 68.9+1.2

(%)
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Tabela 30 - Hemoglobina Livre Plasmatica ( “in vivo™).

TESTE N° 1 2 3 4
Hemoglobina Livre 118 30 21 11
Plasmatica no inicio da
CEC. (mg/d])
Hemoglobina Livre 159 45 37* 37
Plasmatica apos 3 horas
de CEC.(mg/dl}.
41 15 16* 26

Aumento de
Hemoglobina livre
durante a CEC.(mg/dl)

* Foram adicionados 500ml de Ringér Lactato para reposi¢do do volume perdido de

sangue.
Tabela 31- Numero de plaquetas (“in vivo”
TESTE N° 1 2 3 4
Numero de Plaquetas no 20.000 100.000 27.000 65.000
inicio de CEC.

(N°/mm?)

Numero de Plaguetas 26.600 190.000 10.000%* 162.000

apos 3 horas de CEC.

(N°/mm3)

+6.000 +90.000 -17.000* +97.000

Variagdo do nimero de

plaquetas durante a CEC.

* Foram adicionados 500ml de Ringer Lactato para reposicdo do volume perdido de

sangue.
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Capitulo 4

Discussao

As reagdes quimicas do oxigénio e do dioxido de carbono com o sangue tém sido
estudadas extensivamente durante os fltimos 100 anos. Curvas de dissociagio do
oxigénio do sangue foram obtidas em 1872*’. As combinagdes do diéxido de carbono

com o sangue foram medidas em 1867 por Schmidt e Zunts *°.

As curvas de dissociagio do oxigénio e do didxido de carbono foram estudadas
mais detalhadamente na década de 1930. A evidéncia da combinagdo direta do CO,
com grupos amino na hemoglobina foi descoberta por Henriques, Ferguson e
Roughtcnw. Também nesta €poca, estudos fisico-quimicos do tamponamento do
sangue, dependéncia do pH e distribuicdo idnica intra e extracelular foram

aprofundados30.

Os estudos cinéticos das reagles sangiiineas tiveram inicio em 1923 com o
método Hartridge-Roughton de estudo da taxa de oxigenagdo de solugdes de
hemogiobina. Adair' em 1925 chamou atengdo para o fato dos 4 grupos heme da
hemoglobina provavelmente reagirem com o oxigénio segilencialmente, em 4
velocidades diferentes, conforme o oxigénio torna-se ligado 4 hemoglobina. As taxas

cinéticas sfo importantes pois o sangue percorre os capilares em aproximadamente |
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segundo € nem todas reagdes sdo suficientemente rapidas para que possam assumir o

equilibrio neste curto espago de tempo.

Henriques™ em 1928 calculou o grau de equilibrio do CQO;, durante o tempo de
passagem do sangue pelos capilares. A taxa ndo catalisada da reacdo de hidratacio
do CO, € muito lenta para permitir gue muito CO, se transfira em pouco tempo.
Meldrun e Roughton™. Stadie e O'Brien® isolaram em 1933 a anidrase carbOnica,

que catalisa a reacdo nas hemdcias

Os graficos que relacionam a saturagdo de oxigénio e a pressdo parcial arterial de
didéxido de carbono (Paco,) com o fluxo de oxigénio e a rotacio dos discos mostram
que ¢ possivel controlar de forma independente a remogdo de CO; e a oxigenacgiio do
sangue. A saturagfo de oxigénio ndo varia significativamente com a alteragio do fluxo
de oxigénio, mas varia com a rotagdo dos discos. Por outro lado, a Paco, ¢
modificada com a vanagdo do fluxo de oxigénio e ndo sofre alteragdes significativas

com a mudanga de rotacfio dos discos.

A explicagdo do fendmeno citado acima ¢ baseada nos principios apresentados no
capitulo 3, no item “Estudo das trocas gasosas”, que atribuem a ocorréncia da
transferéncia gasosa a diferengas de pressdes parciais no sangue ¢ no gas que o
circunda. Como a pressdo parcial de CO, ¢ funcdo da quantidade de CO» removida do
sangue, do volume interno da cdmara de oxigenacdo e da velocidade da entrada de
oxigénio, pode-se afirmar que quanto maior for a vaziic de oxigénio, menor sera a
concentracdo de CO; na cdmara interna do oxigenador e portanto maior serd a

remocdo do CO,”.

O movimento randémico das moléculas de gases resulta na movimentagiio
destas moléculas de uma drea de alta concentracdo para uma drea de baixa
concentragao. Esta movimentacdo passiva das moléculas de gds é denominada
difusfo. A difusdo € importante em biologia como um processo, pelo qual, ocorre o

s : . o . 64
transporte de oxigénio, nutrientes e dejetos no interior e entre as células ™.



DISCUSSAO - 84

Da mesma forma, maiores ou menores concentragdes de CO, no gas néo afetam a
saturagdo de oxigénio, pois o gradiente entre as pressdes parciais de O; no gas e no
sangue ¢ de aproximadamente 700mmHg e o gradiente entre as pressdes parciais de
CO; entre o gas ¢ o sangue ultrapassa 35mmHg. Mas quando ocorrem mudangas na
rotacdo dos discos a area de troca gasosa por minuto pode ser reduzida ou aumentada,

alterando assim, a capacidade de oxigenagiio do sangue.

A possibilidade do controle independente de gases representa uma grande
vantagem em relagio aos oxigenadores de bolhas, os quais nfio possuem este recurso.
Com um oxigenador de bolhas, se em determinado momento da CEC a analise do
sangue arterial apresentar niveis normais de CO, e niveis baixos de O, , para que o
sangue possa ser melhor oxigenado deve-se aumentar o fluxo de oxigénio, removendo

em excesso 0 CO; que Ja apresentava niveis normais.

Com o oxigenador de membrana ¢ possivel controlar independentemente os

.. A e 1% . .
niveis de oxigénio e de didxido de carbono no sangue’”, mas para isso deve-se utilizar
um misturador de gases, alimentado com oxigénio e ar comprimido e que permite

variagdes na concentragic de oxigénio de 21% a 100%.

A transferéncia de oxigénio apos sucessivas modificagdes nos aspectos
construtivos do dispositivo apresentou nos testes "in vitro" valores de saturaciio arterial
de oxigénio superiores a 95% para fluxos de sangue de 1L/min e 58,5 ml de oxigénio
transferidos por minuto na vazo de 1,25 L/min, atendendendo assim aos requisitos
estabelecidos para um oxigenador de sangue modelo infantil®' . A capacidade de troca
gasosa ndo varia, como nos antigos oxigenadores de disco, com o fluxo do retorno
venoso, pois uma fenda na tampa de saida mantém o nivel de sangue no interior do

oxigenador sempre constante.

Nos testes "in vivo" realizados em normotermia, os resultados da transferéncia
gasosa demonstraram que mesmo em cdes com peso de até 14,8 kg foi possivel elevar

a saturaciio de oxigénio para 99,4%.
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A remocgdo de didxido de carbono pode ser efetuada com eficiéncia com a
utilizagdo de fluxos de oxigénio de 1 a 5 L/min, faixa que permite que os controles
sejam feitos com variagdes de 0,5 L/min. minimizando erros devido a utilizagdo de
rotdmetros descalibrados. Em oxigenadores nos quais variagdes da vazio de gases
menores que 0,4 L/min afetam significativamente a remogdo do diéxido de carbono, o
controle de gases € prejudicado. Nos experimentos realizados, observamos que em
normotermia a vazo de oxigénio de 3 L/min ¢ a mais adequada para fluxos de sangue

entre 1 L/min e 1,5 L/min.

O gradiente de pressdo, que indica a resisténcia oferecida pelo dispositivo ao
fluxo sangiiineo, apresentou valores extremamente baixos em comparagio com 0s
valores apresentados por todos os oxigenaderes atualmente utilizados. O gréafico que
relaciona o gradiente de pressdo com o fluxo de sangue( Figura 31) mostra que, para
fluxos de sangue de 1,25 L/min, o gradiente de pressdo ¢ menor que 1 mmHg, valor
este, que pode ser considerado baixo se compararmos com os gradientes médios de
pressdo para fluxos maximos de sangue em oxigenadores de bolhas de 9 mmHg e em

oxigenadores de membrana de 100 mmHg.

Como o gradiente de pressdo € um dos principais fatores que provoca lesdes aos
constituintes sangiiineos, pode-se concluir que no que se relaciona ao gradiente de
pressdo a tendéncia de lesdo aos constituintes sangiiineos é menor no oxigenador de

discos do que nos oxigenadores de bolhas ¢ de membrana.

Baixos niveis de resisténcia ao fluxo de sangue, simplicidade de operagio ¢
sistema de troca de calor independente do oxigenador permitem que com a utilizacfo
de um suporte adequado o dispositivo possa ser posicionado mais proximo ao paciente,
reduzindo o comprimento dos tubos que comunicam o paciente ao oxigenador. As
principais vantagens da utilizagdo de tubos de menor comprimento sfio: a menor
superficie de contato do sangue com materiais externos e a redugdo em até 100 ml do

volume de sangue no circuito extracorporeo.
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O volume de sangue presente no interior do dispositivo foi um dos fatores
limitantes da utilizacdo dos antigos oxigenadores de filme. A andlise deste volume é
importante pois pretende-se que o dispositivo tenha suficiente drea de troca gasosa

- o 2T
com menor volume interno possivel “'.

A utilizagdo de uma entrada de oxigénio pelo eixo central possibilitou uma
reducdo significativa no volume interno de sangue no oxigenador pois permitiu a

aproximacao entre os discos ¢ o cilindro externo.

O volume dindmico de sangue no oxigenador, na vazio de 1,0 L/min, é de 280ml
com os discos parados e de 340 ml com os discos girando a 120 rotagdes por minuto.
Este volume ¢ superior ao volume médio de 180 ml em oxigenadores de bolhas e de
200 ml em oxigenadores de membrana. Como o volume de perfusato utilizado em
CEC ndo depende somente do oxigenador, para que seja feita uma comparagiio
realista, deve-se considerar o volume total do circuito ¢ nfo somente o volume do
oxigenador’>. Neste sentido, a possibilidade da redugdo de 100ml no volume de tubos
no circuito deve ser considerada. E importante ressaltar também que o oxigenador de
discos permite, com muita facilidade, o reaproveitamento de todo o sangue contido
no seu interior no final da CEC, o que representa uma grande vantagem
principalmente com relagio aos oxigenadores de membrana que mesmo com a
utilizagio de técnicas de reaproveitamento retém até 100ml. Estas técnicas de
reaproveitamento ndo sdo utilizadas na maioria dos hospitais no brasil, elevando o

volume retido para aproximadamente 300mi.

A utilizagdo de um conector difusor na entrada de sangue do oxigenador reduziu
a intensidade do impacto das hemacias no primeiro disco, provocande a queda da
média dos indices de hemolise de 32,28 mgHb livre/ gHb para 16,15 mgHb livre/
gHb. Todos os testes “in vitro” para avaliagdo da hemoélise foram realizados de forma
comparativa para minimizar a influéncia das varia¢des nas condigdes do sangue de um
teste para outro. Os resultados dos testes realizados em protétipos na versdo final

apresentados na tabela 27 mostram que o nivel de hemdlise no oxigenador
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desenvolvido € menor que o nivel hemolise nos oxigenadores de bolhas disponiveis no
mercado. A analise da significincia estatistica para p< 0,05, com base na diferenca dos
valores do indice de hemolise, mostra que a diferenga entre os oxigenadores ¢
estatisticamente significativa. Este fato fornece ao dispositivo desenvolvido uma das
principais vantagens dos oxigenadores de membrana com relagdo aos oxigenadores de

bolhas que ¢ a menor destruigiio de hemacias®®.

Para comparagdo entre os prototipos ¢ oxigenadores de membrana foi possivel
realizar adequadamente somente um experimento, com a duragdo de 3 horas. Neste
teste os valores da hemoglobina livre plasmatica nos prototipos ( IH = 6,78 mgHb
livre/ gHb) foram levemente superiores aos obtidos em um oxigenador de membrana (

IH = 4,18 mgHb livre/ gHb)

Nas avaliagdes em animais a maior variagdo da hemoglobina livre plasmatica do
inicio até 3 horas de CEC foi de 41 mg/dl e o valor médio de 24,5 mg/dl. Estes
resultados podem ser considerados muito bons pois a hemdacia canina tem maior

tendéncia a rompimentos que a hemacia humana.

A avaliagdo em cles também apresenta resultados de uma boa preservagdo de

plaquetas durante 3 horas de circulagfo extracorporea.

A baixa agressdo aos constituintes sangilineos ¢ influenciada, além dos fatores
mecénicos, pela utilizagdo de somente dois tipos de materiais que irdo ter contato
com o sangue, acrilico e poliestireno. O oxigenador desenvolvido ndo necessita de
resinas de encapsulamento, difusores cerdmicos de oxigénio e grandes superficies de

colagem.

A montagem do circuito extracorporeo € facil e ndo necessita de procedimentos
complexos para retirada de ar do circuito’’, muito utilizados em oxigenadores de

43
membrana™ .

A fabricagdo do dispositivo com discos plasticos permite, em termos de custos,

que o dispositivo seja destinado a um Gnico uso, ou seja, descartadvel. As vantagens dos
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oxigenadores descartaveis com relagdo aos oxigenadores ndo descartaveis sdo:
reprodutibilidade de desempenho, maior seguranga quanto a limpeza, acabamento
superficial, esterilidade, apirogenicidade, rapidez de preparagiio e montagem e menor

custo de mio de obra por perfusio>.

Como no Brasil sdo utilizados mais de 3.600 oxigenadores por més, um fator
importante de comparagio € o custo. Neste aspecto pode-se afirmar que o custo de
fabricagdo do dispositivo desenvolvido € inferior ao custo dos oxigenadores de
membrana, pois nio utiliza membranas importadas e tem um processo de fabricagdo

rapido e simples.

Outro fator importante € a estabilidade da transferéncia gasosa do dispositivo
com o tempo de utilizagdo. Este ¢ um dos principais problemas apresentados pelos
oxigenadores de membrana, onde a passagem de plasma pela membrana reduz

gradativamente a capacidade de troca gasosa com o tempo ™.

A estabilidade de troca gasosa associada aos baixos indices de lesdo aos
constituintes sangiiineos ¢ a facilidade de montagem fornecem ao dispositivo as
caracteristicas necessarias para sua utilizagio em procedimentos de suporte pulmonar.
Estes procedimentos sfo indicados como "ponte" para transplante ou em casos de

comprometimento temporario da fungdo pulmonar.
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Capitulo 5§

Conclusoes

As inovagdes introduzidas no sistema de entrada ¢ distribuicdio de oxigénio, na
entrada e saida de sangue, no formato dos discos, na distancia entre as extremidades
dos discos e o cilindro externo e na utilizagdo de materiais poliméricos na confecgdo
dos discos, caracterizam a originalidade do dispositivo desenvolvido, o qual obteve

patente de invengdo ( PI 9305166-2 ) no Brasil, Alemanha e Estados Unidos.

Dos testes realizados com o dispositivo projetado e construido podemos afirmar

que:

» T possivel controlar de forma independente a transferéncia de oxigénio e de

diéxido de carbono sem a necessidade da utilizagdo de misturadores de gases.

« A transferéncia gasosa apresentou resultados satisfatérios tanto para oxigenagio

como para remogdo de didxido de carbono.

» Com gradientes de pressdo inferiores a 2 mmHg o oxigenador pode ser utilizado
sem desnivel em relagdo ao paciente, reduzindo significativamente o comprimento dos

tubos que ligam o paciente ac oxigenador e permitindo o posicicnamento do
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oxigenador em uma altura mator que a usual, melhorando assim a visibilidade, o

conforto do operador e a seguranga contra contaminagdes.

s O volume interno de sangue no dispositivo ( priming ) é superior ao volume de
oxigenadores de bolhas e de membrana, no entanto, ¢ possivel reaproveitar facilmente
todo o sangue contido no oxigenador no final da CEC ¢ reduzir o volume total do

circuito de sangue com a redugdo de tubos.

» O indice de hemdlise no oxigenador desenvolvido é menor que o obtido em

oxigenadores de bolhas.

+ O oxigenador ¢ seguro com relagdo a vazamentos pois opera com baixas

pressoes.
o O dispositivo ¢ de facil montagem e operagéo.

o A estabilidade da transferéncia gasosa com o tempo de utilizagio representa uma
grande vantagem em relagdo aos oxigenadores de membrana que perdem
gradativamente a capacidade de troca gasosa devido a passagem de plasma pela

membrana e actiumulo de proteinas sobre as fibras..

« A simplicidade de operagdio, os baixos indices de hemolise, a preservagio do
namero de plaquetas e a estabilidade de transferéncia gasosa com o tempo tornam o

dispositivo uma boa opgdo para utilizagdo em procedimentos de suporte pulmonar.
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Apéndice A

Laudo de Atoxidade do Instituto Adolfo Lutz.

O poliestireno cristal utilizado na fabricagdo dos discos foi considerado atdxico

pelo Instituto Adolfo Lutz conforme o laudo apresentado abaixo:
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APENDICE B - 100

Apéndice B

Curva de Dissociacio da Hemoglobina Bovina

O calculo da saturagdo de oxigénio nos testes “in vitro” utilizou a curva de
dissociagdo da hemoglobma especifica para sangue bovino. A figura 35 apresenta as
curvas de dissociagdo da hemoglobina bovina para valores de pH de 7,0; 7.2; 7,4; 7.6 e
7.8.
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Fig. 35 - Saturagao da hemogiobina bovina em fungo da pressio parcial de
oxigénio.



APENDICE - 101

Apéndice C

Trocador de Calor

Todo oxigenador de sangue necessita de um trocador de calor para permitir o
controle de temperatura do sangue durante a circulagdo extracorporea. O trocador de
calor pode estar incorporado a cimara de oxigena¢do ou ser posicionado antes ou

depois da cimara.

Nas avaliacdes “in vivo” foram utilizados trocadores de calor com fluxo
sangiiineo pelo interior de tubos de aco inoxidavel (Fig. 36). Foi utilizado um

dispositivo corn érea efetiva de troca calérica de 0,04 m” e volume interno de 40 ml.

Fig. 36 - Trocador de calor utilizado nas avaliagdes “in vivo™.



