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RESUMO

Nesse trabalho, foi analisada a reducdo de arrasto, a partir da utilizacdo de duas
bancadas experimentais, onde uma delas esta situada no laboratério de Mecanica dos
Fluidos (EPUSP) e a outra, no laboratério de Fisiologia Vascular (ICB-USP). A reducdo
de arrasto foi investigada a partir do uso dos seguintes polimeros: poliacrilamida 1822S
e 1340S, polietileno glicol (PEG4000) e 6xido de polietileno (Polyox WSR-301). O
comportamento reoldgico das solugdes poliméricas do PEG4000 e das poliacrilamidas
foi adquirido experimentalmente, enquanto do Polyox WSR-301 foi obtido da literatura.
Esses polimeros foram utilizados na bancada experimental da EPUSP, simulador
hidrodinadmico, mas somente o0 PEG4000 foi utilizado na bancada experimental do ICB-
I em leitos arteriais caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente
hipertensos (SHR). No simulador hidrodinamico, foi estudada a reducio de arrasto em
escoamentos pulsiteis laminares e turbulentos, cuja faixa de Reynolds varia entre 2300
a 13700, com concentragdes poliméricas que variaram entre 5 e 100 ppm, porém para o
PEG4000 essa concentragdo atingiu valor de 5000 ppm. Em leitos arteriais caudais de
ratos, a reducdo de arrasto foi analisada para escoamento laminar, cuja faixa de
Reynolds varia entre 100 e 700, com concentragdo polimérica de 5000 ppm. Além
disso, a reducgéo de arrasto foi estudada na presenca e auséncia das células endoteliais.
Simulagdes computacionais utilizando o método dos volumes finitos (Fluent) foram
realizadas a partir dos dados obtidos da bancada experimental do ICB-I, para avaliar a
distribuicdo da tensdo de cisalhamento sobre a parede do vaso na presenga e auséncia
das células endoteliais e do PEG4000, considerando a parede da artéria rigida. A partir
dos dados obtidos da andlise da viscosidade, ficou constatado que o PEG4000 com
concentragdo de 5000 ppm e as poliacrilamidas 1822S e 1340S com concentragdes de 5
e 10 ppm apresentaram comportamento de fluido Newtoniano. Para as poliacrilamidas,
concentragdes poliméricas acima de 10 ppm apresentaram comportamento de fluido
nao-Newtoniano. De acordo com a literatura, o Polyox WSR-301 apresentou
comportamento de fluido Newtoniano para todas as concentragdes poliméricas
utilizadas nesse trabalho. O PEG4000 ndo apresentou o fendmeno da redugao de arrasto
em nenhuma concentracdo polimérica analisada, quando aplicado na bancada
experimental da EPUSP. As poliacrilamidas e o Polyox WSR-301 apresentaram
reducdes de arrasto que foram dependentes do nimero de Reynolds e da concentracio
utilizada, muito embora o Polyox WSR-301 tenha se mostrado mais eficiente em
promover esse fenomeno. Nos leitos arteriais caudais, o PEG4000 apresentou redugdo
de arrasto para a concentracio de 5000 ppm, que foi acentuada pela presenca das células
endoteliais. Os valores da tensdo de cisalhamento foram maiores para o animal SHR
quando comparados com o animal Wistar. Além disso, no animal Wistar, o endotélio
controlou o aumento dessa tensdo via producdo de substdncias vasodilatadoras, mas
apresentou disfuncdo no animal SHR. A partir dos resultados apresentados acima, pode-
se concluir que o Polyox WSR-301 é mais eficiente para promover a reducdo de arrasto
em tubos rigidos. Por outro lado, muito embora o PEG4000 ndo tenha apresentado
efeito na bancada experimental da EPUSP, esse se mostrou um bom redutor de arrasto
em leitos arteriais caudais, tendo sua acgfo intensificada pela presenca das células
endoteliais.

Palavras-chave: reducdo de arrasto, endotélio, polimeros, tensdo de cisalhamento,
modelagem fisica e computacional.



ABSTRACT

In this work, the drag reduction was analyzed in two benches located at
Laboratory of Fluid Mechanics at Polytechnic School (EPUSP) and at Laboratory of
Vascular Physiology at Institute of Biomedical Science (ICB-USP). The drag reduction
was investigated for the following polymers: polyacrilamide 1822S and 13408,
polyethylene glycol (PEG4000) and polyethylene oxide (Polyox WSR-301). The
rheological behavior of polymeric solutions of polyacrilamide and PEG4000 was
acquired experimentally; while it was obtained from the literature for Polyox WSR-301.
All of these polymers were used in the hydrodynamic simulator, but only PEG4000 was
employed in the tails arterial bed from normotensive (Wistar) and spontaneously
hypertensive rats (SHR) at ICB-1. In the hydrodynamic simulator, the drag reduction
was analyzed in laminar and turbulent pulsatile flow, in the range varying between 2300
and 13700, with polymeric concentrations between 5 and 100 ppm, but for PEG4000,
concentration has reached 5000 ppm. On the other hand, in the tail arterial beds, the
drag reduction was analyzed for laminar flow, in the range between 100 and 700, with
polymeric concentration of 5000 ppm. In addition, it was studied in the presence and
absence of endothelial cells. Computational simulation using the finite volume method
(Fluent) was performed using data obtained from ICB-1 in order to analyze the wall
shear stress distribution along of wall vessel both in the presence and absence of
endothelial cells and PEG4000, considering the rigid walls. Polyacrilamide 1822S and
1340S as well as PEG4000 showed behavior of Newtonian fluid in the following
concentrations: 5 and 10 ppm and 5000 ppm, respectively. On the other hand, for
polyacrilamides, concentrations higher than 10 ppm showed behaviour of non-
Newtonian fluids. According to the literature, the Polyox WSR-301 behaved as a
Newtonian fluid in all concentrations used in this work. At EPUSP’s bench, while
PEG4000 did not show drag reduction for any polymeric concentration analyzed, this
phenomenon could be seen for polyacrilamides and Polyox WSR-301, being dependent
on Reynolds number as well as polymeric concentration. More important, Polyox WSR-
301 showed to be the most efficient drag reducer of them. Interestingly, in the assays
employing the tail arterial beds, PEG4000 showed drag reduction in the concentration
of 5000 ppm and it was increased by the presence of the endothelial cells. Thus, Polyox
WSR-301 seems to be more efficient to promote drag reduction in the rigid tubes. On
the other hand, while PEG4000 did not show drag reduction at EPUSP’s bench, it was a
good drag reducer in the tail arterial beds, being intensified by the action of endothelial
cells.

Keywords: drag reduction, endothelium, polymers, shear stress, computational and
physical modeling.
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1. INTRODUGAO

O fendmeno da redugdo de arrasto (RA) foi primeiramente mencionado na
literatura por Toms (1949) quando este apresentou que pequenas quantidades de
polimeros de cadeias longas adicionadas ao escoamento poderiam reduzir a perda de
carga. Porém, as fibras usadas no processo de fabricagdo de papel ja eram usadas para
se obter o fendmeno de RA (Radin et al., 1975). Mas, Toms foi quem apresentou pela
primeira vez que pequena quantidade, 5-10 ppm (partes por milhdes), de polimeros
poderia ter um excelente efeito na RA.

Desde a descoberta de Toms, a aplicagdo do fendmeno da RA tem-se ampliado
bastante e, inimeros sdo os trabalhos apresentados para entender esse fenomeno. Porém,
a metodologia de abordar o problema levou os pesquisadores a obter diferentes
interpretacdes. Dessa forma, a necessidade da ampliacdo do campo de estudo para
melhor entender o fendmeno de RA tornou-se necessario.

O fendmeno da RA ndo € aleatdrio quanto a sua ocorréncia e alcance. Existem
dependéncias bem definidas quanto ao tipo de substancia, concentragdo, peso molecular
e as proprias condi¢des do escoamento: 1) o fendmeno da RA, de forma geral, aumenta
com o incremento da concentragdo polimérica, até atingir o valor da Assintota de
Miéxima Reducgdo de Arrasto (A.M.R.A.), valor a partir do qual maiores concentracdes
niao produzem mais efeito redutor. 2) o fendmeno da RA varia com o didmetro da
tubulacdo. Maiores redugdes de arrasto sdo conseguidas para tubula¢des de pequenos
diametros. Em tubulacdes de didmetros maiores, para se obter a mesma porcentagem de
RA € necessdria maior concentragdo polimérica. 3) Embora os polimeros sejam as
solucdes mais utilizadas na RA, a utilizagdo de suspensdes de particulas finas ou fibras
e solugdes surfactantes, segundo alguns autores, também provoca o efeito da RA. 4)
Para escoamento laminar (nimero de Reynols (Re) < 2300), as solugdes poliméricas
obedecem a lei de Poiseuille em tubulacdes lisas e rugosas, quando aplicadas em
tubulacao rigida. Na transicdo de escoamento laminar para turbulento, ambos — solugéo
polimérica e solvente — tem o mesmo comportamento. No escoamento turbulento existe
reducdo do fator de atrito ( f ) até um valor de concentracdo, a partir do qual, ndo ha
mais nenhum efeito na reducdo de f. Esse limite, conforme comentado acima, &
conhecido como Assintota de Maxima Reducdo de Arrasto (A.M.R.A.). Porém, a

reducdo de arrasto no escoamento laminar em leitos arteriais caudais de ratos



normotensos e hipertensos foi verificada durante o desenvolvimento desse trabalho e, é
acentuada pela presenca das células endoteliais.

Independentemente das indmeras pesquisas realizadas até hoje, o fen6meno da
RA ainda permanece em estudo ndo sendo totalmente compreendido, muito menos
quando a sua aplicacdo é voltada para o escoamento vascular. Acredita-se que
polimeros redutores de arrasto, no ambito do escoamento vascular, foram utilizados pela
primeira vez na década de 70. Mostardi et. al. (1976) apresentaram que as perturbacdes
no escoamento ocasionadas nas regides pds-estendtica, na artéria aorta de caes, eram
diminuidas quando intravenosamente era administrada injecdo de Separan AP-30
(polimero redutor de arrasto). E, desde entdo, a pesquisa sobre polimeros redutores de
arrasto tem se desenvolvido para utilizd-los em patologias do escoamento vascular.

Nesse trabalho, a influéncia da RA foi analisada na bancada experimental da
EPUSP, simulador hidrodindmico, e na bancada experimental do ICB, onde se utiliza a
artéria caudal de ratos normotensos (Wistar) e espontanemanete hipertensos (SHR) para
estudo de reatividade desse vaso. Na hipertensdo, se tem elevada pressdo, devido ao
aumento da resisténcia ao escoamento que ocorre através da reducdo do didmetro
interno do vaso. O regime de escoamento nesse caso € laminar pulsétil e, enquanto, no
simulador hidrodindmico, obtém-se fluxo laminar e turbulento pulséteis. Os seguintes
polimeros redutores de arrasto foram usados: poliacrilamida, polietileno glicol (PEG) e
o polyox WSR-301. Esses polimeros foram utilizados com diferentes concentracdes e

pesos moleculares.



2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo geral

Analisar a influéncia da adi¢gdo de polimeros na redugdo do arrasto em

escoamentos laminares e turbulentos.

2.2. Objetivos especificos

v

Analisar o comportamento da viscosidade das solugdes poliméricas com
polietileno glicol (PEG4000) e Poliacrilamidas 1822S e 1340S para diferentes
concentragdes. Obter a maxima concentragdo desses polimeros no solvente, de
modo a ndo alterar o comportamento do fluido de trabalho;

Analisar a reducdo de arrasto no simulador hidrodindmico utilizando o
PEG4000, as poliacrilamidas 1822S e 1340S e o Polyox WSR-301 em diferentes
concentragdes e pesos moleculares;

Analisar a reducdo de arrasto em leitos arteriais caudais de ratos normotensos
(Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) com e sem endotélio, bem como
na presenca e auséncia do PEG4000;

Analisar numericamente a distribuicdo da tensdo de cisalhamento em leitos
arteriais caudais de ratos normotensos e espontaneamente hipertensos (SHR) na
presenga ou auséncia do PEG4000 e das células endoteliais;

Analisar a redugdo de arrasto através das simulagdes numéricas para os leitos

arteriais caudais.



3. O Fenémeno da Reducao de Arrasto

3.1 Definicao

Como comentando na introdu¢do o fendmeno da reducdo de arrasto surgiu
quando Toms (1949) apresentou seus primeiros resultados e, desde entdo, indmeros
trabalhos foram desenvolvidos para entender esse fendmeno.

A reducdo de arrasto foi descoberta ao se observar uma reducdo no diferencial
de pressdo num tubo, quando submetido a mesma vazdo volumétrica na presenca de
aditivos. As forcas que estdo envolvidas no escoamento num tubo praticamente sio
duas: as forcas normais devido a pressao e as forcas tangenciais. As forcas normais sdo
aquelas que dirigem o escoamento e as for¢as tangenciais retardam o escoamento, pois
dissipam a energia do escoamento na forma de calor devido a viscosidade do fluido e,
conseqiientemente, consumindo energia. Dessa forma, os polimeros minimizam essas
forgas tangenciais facilitando o escoamento. Assim, a defini¢do de redugdo de arrasto

utilizada por Lumley (1969) e que serd considerada nesse trabalho é:

“Redugdo de arrasto ¢ a redugdo da tensdo de cisalhamento na parede (Ty) e,
conseqiientemente, no fator de atrito da solucdo polimérica, a valores

inferiores a tensdo de cisalhamento do solvente™.

A partir da definicdo apresentada acima, a redugdo de arrasto, RA, & obtida
através da relagdo entre a tensdo de cisalhamento na parede, da solugcdo polimérica,
sendo representada pelo sufixo “P” (T,p) e, do solvente, sendo representado pelo sufixo

“S” ()
RA = Lur. 3.1)

A tensdo de cisalhamento na parede e o fator de atrito de Fanning (fr) sdo relacionados

por

fF = v (3.2)



onde u ¢ a velocidade média dada por

u =

Q
y (3.3)

sendo Q a vazio volumétrica (m3s) e A € a drea da secdo transversal do tubo (m?).

Dessa forma a equacdo (3.1) pode ser escrita em funcdo do fator de atrito como

apresentado abaixo

Jre
frs

RA= (3.4)

Comumente a redugdo de arrasto é expressa em termos de porcentagem de reducdo de

arrasto
RA(%) =1- Dur
wS
ou
RA(%):l—h (3.5)
frs
ou
RA(%)=1- App
Apg

sendo Ap a queda de pressdo num trecho considerado.

3.2 Fator de atrito

O comportamento do fator de atrito num escoamento em um tubo estd
apresentado na figura 3.1. Essas curvas referem-se a escoamentos de fluido newtoniano
em tubos de parede lisa. O fator de atrito para o escoamento laminar estd apresentado

pela curva 1 e € definido como



fr=ne (3.6)

onde Re é o nimero de Reynolds definido como

Re = ud (3.7)
14

e u é a velocidade média do escoamento (m/s), d é o didmetro do conduto (m) e Vv é a
viscosidade cinemdtica do liquido (m?/s). A curva 2 representa o comportamento do
fator de atrito para escoamento turbulento liso e matematicamente € representado pela

lei de Prandtl-von Karman

fo = 4log(Re 1. )— 0.4 (3.8)

Figura 3.1. Representacao esquematica do fator de atrito versus nimero de Reynolds:
(1) escoamento laminar; (2) escoamento turbulento em tubos lisos; (3) assintota de
maxima reducdo de arrasto de Virk; (4), (5) e (6) trés tipicos comportamentos para
solucdes de polimeros, surfactantes e fibras. Extraido de Gyr & Bewersdorff (1995).

As curvas do fator de atrito versus Reynolds para escoamento laminar e
turbulento sdo separadas mostrando a transi¢do do escoamento laminar para turbulento
onde ocorrem as instabilidades, as quais ndo sdo reproduziveis. A curva 3 representa a
assintota de maxima redugdo de arrasto proposta por Virk (apud Gyr & Bewersdorff,

1995) cuja equagdo matematica estd apresentada pela equacgéo (3.9)



1 =19log(Re fF%)— 32,4 3.9)

As curvas obtidas através da adi¢do de polimeros devem se situar entre as curvas 2
(escoamento turbulento) e 3 (assintota de maxima redugdo de arrasto) apresentadas na

figura 3.1.



4. Revisao Bibliografica

Nesse capitulo foi realizada uma pesquisa sobre a redugéo de arrasto em canais e
tubulacdes rigidas e, em escoamentos vasculares. No escoamento vascular, os
pesquisadores analisaram vérias regides da 4arvore arterial, desde os vasos de
condutancia até os vasos de resisténcia. Os estudos da reducdo de arrasto evoluiram
concomitantemente nas aplicacdes aos sistemas vasculares, assim como nas aplicagdes

industriais.

4.1 Reducao de arrasto por adicao de polimeros — Tubulacao rigida

Virios foram os pesquisadores que analisaram a reducdo de arrasto utilizando
diferentes polimeros e diferentes concentragcdes poliméricas com o intuito de obter a
maxima reducio de arrasto sem alterar de forma acentuada as propriedades fisicas do
fluido.

Driels & Ayyash (1976) analisaram o efeito da R.A. utilizando o polimero
Polyox WSR 301 dissolvido em dgua nas seguintes concentragdes: 12,5; 25; 50 e 100
ppm. A freqiiéncia de oscilagdo foi imposta por um motor obtendo um valor méximo de
nimero de Reynolds igual a 2000, assim tem-se um escoamento laminar e pulsatil.
Nessas condigdes, eles apresentaram que a reducdo de arrasto ocorreu e melhores
resultados ocorreram para a menor concentracdo do polimero (12,5 ppm).

Scrivener & Kopp (1977) realizaram um estudo sobre as alteragdes da estrutura
da turbuléncia na presenca do PEO 301 usando duas técnicas experimentais: método
fotogréfico e sistema de anemometria a laser (Laser Doppler Velocimeter — LDV). Eles
apresentaram que o perfil de velocidade média do escoamento ndo é afetado para
valores baixos de concentragdes do polimero (5 ppm). Mostraram ainda que o polimero
age na camada de transicdo (buffer layer) e confirmaram que ocorre transferéncia de
energia das altas freqii€ncias para as baixas freqii€éncias na estrutura da turbuléncia.

Sellin et al. (1982) fizeram um levantamento sobre a R.A. apresentado nos
dltimos anos e mostraram que o mecanismo da R.A. ocorre na regido de parede e mais
precisamente na camada de transi¢do (buffer layer). Apresentaram que os polimeros t€m
um efeito sobre o balanco de energia, entre a producio e a dissipacdo turbulenta, e
atribuiram isso as propriedades eldsticas das moléculas. Com isso relacionaram a
capacidade redutora de arrasto de um polimero qualquer com a sua capacidade de

armazenar energia por estiramento.



Usui & Komoda (1988) analisaram a R.A. através da injecdo da solucdo
polimérica. O polimero utilizado foi o 6xido de polietileno (PEO) e as medi¢des foram
realizadas através da anemometria a laser (LDV). No primeiro experimento a solucio
foi homogénea, ou seja, o polimero foi diluido no solvente e, em seguida iniciou-se o
escoamento e foram realizadas as medi¢des. No segundo experimento a solucdo
polimérica foi injetada no centro da tubulagdo através de um pequeno tubo onde o
solvente ja estava em regime de escoamento. Eles mostraram que a forma de inje¢ao do
polimero é importante para a reduc@o de arrasto. No caso dos polimeros injetados no
escoamento, esses causaram um aumento na espessura da camada de transicao (buffer
layer), um aumento na viscosidade turbulenta e a supressdo dos menores turbilhdes,
dessa forma, obtendo um maior efeito na redugdo de arrasto.

McAndrew et al. (1993) mostraram que a degradacdo mecanica da
polivinilamina (PVAm — peso molecular 8x10° Da) é maior do que em outros polimeros
redutores de arrasto como 6xido de polietileno e poliacrilamida. Porém os niveis de
reducdo de arrasto s@o inferiores quando comparados com o PEO ou poliacrilamida.

Vilalta & Ortiz (1995) apresentaram o fendmeno da R.A. causada por solugdes
poliméricas de IQAPOL PA de peso molecular 1,7x10° Da em um escoamento
turbulento num tubo de P.V.C. de 102,95 mm de didmetro interno. Eles verificaram uma
R.A. de 30% para valores de Re = 5x10° com concentragdo polimérica maior que 70
ppm.

Xueming & Jianzhong (2001) apresentaram que a adi¢do da poliacrilamida no
escoamento ndo suprimiu as flutuagdes turbulentas, mas aumentou os picos das
flutuagdes turbulentas quando comparados com a situacdo de auséncia da solucdo
polimérica. O que ocorre € uma reestruturacio da turbuléncia. A intensidade axial da
turbuléncia é aumentada e a intensidade radial é diminuida, de modo que ocorre muito
mais uma reestruturacgio da turbuléncia do que uma supressio da turbuléncia.

Vilalta & Ortiz (2000) apresentaram um estudo experimental da influéncia da
adicdo de polimeros na estrutura de escoamentos turbulentos em canais. Para andlise da
R.A. foram utilizados trés polimeros: Iqapol PA, Iqapac 731 e o Polivinilacetato com
pesos moleculares de 1,7x10°%, 4-6x10° e 9x10° Da, respectivamente, cuja faixa de
Reynolds foi de 8x10° — 10°. Eles apresentaram uma R.A. de 60 e 30% para polimeros
de alto e baixo peso molecular, respectivamente. Eles concluiram que os polimeros

atuam no sentido de amortecer parcialmente a turbuléncia.



Kulik (2001) analisou a R.A. ao longo de um tubo de didmetro interno 2 mm e
comprimento de 4 m através do uso de 6xido de polietileno (PEO) com concentragdes
de 1 a 100 ppm. O nimero de Reynolds foi de 8x10* e a pressdo de operacdo foi de 16
MPa. O resultado obtido por esse autor mostrou que a R.A. ndo € um valor constante,
mas depende do tempo e da interagd@o entre o polimero e o escoamento turbulento.

Ptasinski et al. (2001) analisaram a reducdo de arrasto através da insercdo de
poliacrilamida nas seguintes concentragdes: 20, 103, 175 e 435 ppm num tubo de
comprimento de 34 m e diametro interno de 40,37 mm. As medi¢des foram realizadas
utilizando a técnica de anemometria a laser (LDV). Eles mostraram que os valores das
flutuacdes turbulentas axiais aumentavam para baixas concentracdes de polimeros e
diminufam chegando a valores proximos do solvente (4gua) para as maiores
concentragdes poliméricas, enquanto os valores de flutuagdes na dire¢cdo normal caiam

drasticamente contribuindo para a reducao de arrasto.

4.2 Reducao de arrasto por adicao de polimeros — Sistema vascular

Mostardi et al. (1976) usaram poliacrilamida anidnica (Separan AP-30)
intravenosamente em cdes e mostraram que, a alteracdo no fluxo proveniente da
estenose foi diminuida na presenga do polimero, diminuindo a perda de carga. Através
da continuagéo deste trabalho, Mostardi et al. (1978) analisaram o desenvolvimento de
placas de aterosclerose em coelhos através de uma dieta rica em colesterol. Um grupo
foi utilizado como controle e ao outro foi administrado Separan AP-30. No grupo
tratado com Separan AP-30 ocorreu uma diminuicio na formacdo de placas
aterosclerdticas quando comparado com aquele que ndo recebeu o polimero. Eles
atribuiram esse resultado a capacidade do polimero de diminuir ou suprimir os vdrtices
gerados nas bifurcac¢des ou apds estenoses.

Faruqui et al. (1987) analisaram o efeito inibitério da poliacrilamida anidnica
Separan AP-30 na formacgdo de placas aterosclerdticas nas aortas de coelhos. Esses
receberam uma dieta de colesterol (2%) num periodo que se estendeu de 37 — 170 dias.
As andlises das placas aterosclerdticas foram realizadas através de cortes histologicos da
secdo transversal da aorta. Eles verificaram nesse trabalho que o Separan AP-30 exercia
um forte efeito na inibi¢do das placas em toda a aorta, inibindo o desenvolvimento da
placa em menos da metade no arco adrtico e um quinto na aorta descendente.

Hutchison et al. (1989) analisaram a reducdo de arrasto através da administracio

do Separan AP-273 em seis cdes numa concentracdo de 2mg/kg. Estenose foi criada na
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artéria cardtida dos cies. As vazdes e a turbuléncia no centro da artéria foram medidas
usando um fluxdmetro eletromagnético e um velocimetro Doppler ultra-sénico pulsado.
Os autores apresentaram que o Separan AP-273 reduziu o pico maximo de velocidade
na artéria cardtida o qual foi correlacionada com a reducdo da vazdo volumétrica nessa
artéria, apresentada pelo fluxdmetro eletromagnético, mas ndo foi estatisticamente
diferente. Eles, também, mostraram que ocorreu uma reducéo no nivel da turbuléncia na
regido da zona de recirculagcdo e no centro da artéria carétida o que correlacionaram
com o fendmeno da reducdo de arrasto.

Sawchuk ef al. (1999) mostraram o efeito do Polyox WSR 301, com peso
molecular de aproximadamente 14*10° Da, na reducdo do desenvolvimento das placas
aterosclerdticas. As placas aterosclerdticas se desenvolvem em regides cujos valores de
tensdo de cisalhamento sdo baixos (-0,4 < T < 0,4 Pa). Nesse estudo foram utilizados
seis caes, nos quais foram criadas estenoses na artéria aorta. Eles observaram que houve
um aumento da taxa de deformacdo, nas édreas de recirculagdo, cujos valores foram:
9,96x1,52 gt (antes da aplicacdo do polimero) e 14,27+2,01 ! (apés a infusdao do
polimero). Através desses resultados, sugeriram que a reducdo das placas
aterosclerdticas com o uso desses polimeros pode ser atribuida ao aumento no valor da
tensdo de cisalhamento em d4reas normalmente expostas a baixas tensdes de
cisalhamento.

Kameneva et al. (2003) analisaram a eficiéncia do polietileno glicol (PEG20 —
20 kDa) na reducdo de hemdlise em circulacdo extracorpdrea. Células vermelhas
bovinas foram submetidas ao estresse da bomba de circulacdo extracorpdrea na
presenca de solugdes de PEG e de solugdes salinas. Os autores demonstraram que, na
presenca do PEG, ocorreu 40% de reducdo no indice de hemélise quando comparada
com a solugdo salina.

Kameneva et al. (2004) estudaram os efeitos do PEG 200 (200 kDa), do PEG
3500 (3500 kDa) e de um polimero extraido de Aloe Vera (AVP) no choque
hemorragico agudo. Um grupo de ratos anestesiados recebeu a infusdo dos polimeros e
outro grupo recebeu uma solugdo salina. Os autores demonstraram que as porcentagens
de sobrevivéncia dos animais durante um periodo de duas horas foram 19% no grupo
controle, 14% no grupo tratado com PEG 200 (200 kDa) e 100% no grupo tratado com
PEG3500 (3500 kDa) e com AVP (4000 kDa). Eles atribuiram isso ao fendmeno da
reducdo de arrasto apresentado pelos polimeros PEG3500 e AVP, pois o PEG200 ndo

apresenta o fendmeno da redugdo de arrasto devido ao seu peso molecular ser menor
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que 1000 kDa. Eles também demonstraram que a infusio destes polimeros melhorou a
perfusdo e a oxigenacdo tecidual.

Macias et al. (2004) analisaram o efeito de polimeros redutores de arrasto
derivado de Aloe Vera em modelos de ratos hemorrdgicos. Os ratos anestesiados foram
submetidos a hemorragia sobre uma taxa constante durante 25 minutos. No protocolo A,
a perda total de sangue foi de 2,45 mL/100g e, no protocolo B, a perda total sangiiinea
foi de 3,15 mL/100g. Cinco minutos apds o inicio da hemorragia, os animais foram
ressuscitados com 7 mL/kg de solugdo salina ou solug@o salina com o polimero (50
pg/mL) extraido da Aloe Vera. Eles obtiveram como resultado a sobrevivéncia no
protocolo A de 50%, e no protocolo B de 80% dos ratos por 4 horas. As pressdes
arteriais foram maiores no grupo tratado com o polimero extraido da Aloe Vera (8918
vs. 68+5 mmHg), respectivamente. Dessa forma, eles concluiram que a ressuscitagio
utilizando o polimero redutor de arrasto extraido da Aloe Vera prolonga a taxa de
sobrevivéncia dos ratos ao choque hemorrégico.

Samsamshariat et al. (2005) analisaram o efeito do polietileno glicol (PEG 400 —
400 kDa) no sistema cardiovascular. Eles usaram 20 ratos machos pesando 250-300 g.
Dez ratos receberam solugd@o salina e outros 10 receberam PEG 400, 2 mL/kg, duas
vezes ao dia durante uma semana. Depois de quatro semanas os ratos foram
anestesiados e os parametros hemodindmicos foram medidos usando um cateter
pressdo-volume (Miller catheter). Os parimetros hemodinamicos foram iguais em
ambos os grupos, exceto a elastincia arterial, a qual foi diminuida no grupo tratado com
PEG.

Marhefka et al. (2006) utilizaram o poli(N-vinilformamide) (PNVF) com peso
molecular 4,5*106 Da ,em escoamento turbulento, num tubo de vidro de 0,44 cm de
diametro interno e comprimento de 91,5 cm em fluxos que variaram de 2-6 L/min,
obtendo nimeros de Reynolds entre 10.000-25.000. Paralelamente este polimero foi
injetado intravenosamente numa concentragdo de 100 pg/mL durante um periodo de 5
min na veia jugular de ratos. Eles obtiveram como resultado uma reducdo de arrasto em
torno de 20% quando a concentracdo foi de 0,1 mg/mL e 32% de reducdo quando a
injecdo foi de 0,5 mg/mL no tubo e 20% na redugéo da resisténcia vascular do animal
quando a concentragdo foi de 0,5 mg/mL. Eles obtiveram, ainda, resultados que
mostraram uma menor degradacdo mecénica do PNVF quando comparado com o PEG.

Assim, eles concluiram que esse polimero ¢ um possivel candidato para uso clinico.

12



5. Polimeros

5.1 Introducao

A principal categoria de materiais na engenharia apds os metais é a dos sdlidos
moleculares. Estes sdo compostos ndo-metdlicos que comumente se originam de
materiais orginicos. A madeira ¢ um material comum de constru¢do, como também o
sdo outras substancias organicas como o couro para a vedagdo, feltro para forragéo,
cortiga para isolamento, 6leos para lubrificacdo e resinas para camadas de protecdo
intensamente recomendadas em aplica¢des de engenharia.

O desenvolvimento da pesquisa no que diz respeito aos materiais organicos se
preocupa tanto com a melhoria desses materiais quanto com o desenvolvimento de
muitas substincias sintéticas. Os polimeros tém propiciado aos engenheiros uma
variedade cada vez maior de materiais para suas aplicacoes.

Existe uma semelhanga entre os conceitos de macromoléculas e polimeros.
Literalmente, macromoléculas sdao moléculas grandes, de elevado peso molecular, o
qual decorre de sua complexidade quimica, podendo ou ndo ter unidades repetidas. A
palavra polimero (“poly” + “mer”, muitas partes), vem do Grego e foi criada por
Berzelius, em 1832, para designar compostos de pesos moleculares mudltiplos, em
contraposi¢do ao termo isdmero, empregado para compostos de mesmo peso molecular,
porém de estruturas quimicas diferentes, como acetileno e benzeno (Mano & Mendes,
2004).

Polimeros sdo macromoléculas caracterizadas por seu tamanho, estrutura
quimica e interacdes intra e intermoleculares. Possuem unidades quimicas ligadas por
covaléncias, repetidas regularmente ao longo da cadeia, denominados meros. O nimero
de meros da cadeia polimérica é denominado grau de polimeriza¢do, sendo geralmente
simbolizado por n ou DP (“degree of polymerization™).

Os polimeros de baixo peso molecular sdo denominados oligdmeros
(“oligomers”, poucas partes), que também vem do grego; sdo geralmente produtos
viscosos, de peso molecular da ordem de 10° Da.

Quando o polimero tem apenas um tipo de mero, usa-se a expressio
homopolimeros. Quando hd mais de um tipo de mero, é designado como copolimero, e

os monomeros que lhe ddo origem sd@o chamados de comondmeros. O termo copolimero
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¢ geral; quando ha trés ou mais monOmeros na reacdo, pode-se particularizar este
nimero, usando a expressao terpolimero, tetrapolimero, etc.

Os polimeros podem ter suas cadeias sem ramificacdes e, sdo denominados
como polimeros lineares. Esses podem apresentar ramificacdes e sdo denominados
polimeros ramificados. Podem ainda exibir cadeias mais complexas, com ligacdes
cruzadas, formando polimeros reticulados. Conseqiientemente, surgem propriedades
diferentes no polimero, decorrentes de cada tipo de cadeia, especialmente em relagédo a
solubilidade. A formagédo de reticulos, devido as ligacdes cruzadas entre moléculas,
impede o seu deslizamento umas sobre as outras, aumentando muito a resisténcia
mecanica e tornando o polimero insolivel.

Os polimeros utilizados neste trabalho foram: o polietileno glicol, Polyox WSR
301 e as poliacrilamidas 1822S e 1340S. Estes polimeros sdo descritos na literatura
como polimeros redutores de arrasto e apresentam algumas caracteristicas particulares,

como por exemplo:

e (Cadeia linear;

e Soluvel em 4gua.

5.2 Polietileno glicol

O polietileno glicol (PEG) € uma classe de polimeros lineares soliveis em dgua
formados a partir da reacdo do oligdmero etileno glicol (CH, OHCH, OH). O termo
glicol representa os dois grupos hidroxil (OH) ligados a diferentes atomos de carbono.
Esse polimero é liquido ou sélido dependendo do peso molecular a temperatura
ambiente. Para valores de peso molecular abaixo de 1000 Da (1 kDa), esse se apresenta
na forma liquida e acima de 1000 Da (1 kDa), encontra-se na forma sélida. O PEG
apresentando diferentes pesos moleculares possui diferentes aplicacdes e apresenta
diferentes propriedades fisicas (viscosidade) devido ao comprimento das moléculas,
porém as propriedades quimicas sdo semelhantes. A férmula molecular do polietileno
glicol € H-(OCH,CH,),-OH, onde o n € o nimero de repeti¢cdes do 6xido de etileno. Por
exemplo, o PEG com n = 80 representa aproximadamente o PEG 3500, pois tem-se o

seguinte cdlculo:
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e 2H+320H=322H =322 *1 =322
e 10+800=810=81*16=1296
e 2*%80C =160C=160%*12=1920
e Total = = 3538

logo, o peso molecular médio desse PEG ¢ 3500 Da.

A partir desse ponto, a nomenclatura para o PEG utilizada nesse trabalho deve
ser lida da seguinte maneira: PEG4000 representa o polimero polietileno glicol cujo
peso molecular é 4000 Da ou 4 kDa. Polimeros com a mesma estrutura quimica do
polietileno glicol, mas com peso molecular superior a 2x10" Da ou 20 kDa, serdo
denominados como 6xido de polietileno (Harris, 1992).

Como comentado anteriormente, o PEG é um polimero solivel em dgua, nio
carregado eletricamente, ndo apresenta qualquer afinidade especifica por um
determinado 6rgdo, ndo-téxico e ndo imunogénico e difere entre si pelos diferentes
pesos moleculares (Harris & Chess, 2003). PEG € utilizado como laxante mais
especificamente o PEG3350, apresentando nome comercial de Miralax® (Medline
Plus). O PEG20 ou o cetomacrogol é utilizado como creme para pele e como

lubrificante sexual freqiientemente combinado com glicerina.

5.2.1 Caracteristicas fisicas do PEG4000 (4 kDa)

Abaixo seguem as caracteristicas fisicas do PEG:

e Estado fisico s6lido’;

e Cor P6 granulado brancob;
e PHssol. 5% /25°C 6,16

¢ Peso molecular 3.874,3 Da*;

e Ponto de fusdo 57-59 °C";

e Solubilidade em 4agua (20 °C), % por peso 66";

* Viscosidade a 100 °C 124 ¢St

e Numero médio de repeticdo da cadeia de 6xido de etileno 90,5b;
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a — Dados retirados do Boletim Analitico fornecido pela LabSynth —
Labsynth Produtos para Laboratdrios Ltda;

b — Manual do fabricante.

5.3 Polyox WSR 301

Polyox WSR (Water Soluble Resins) — resinas hidrossoliveis — sdo polimeros
ndo io6nicos de polietileno glicol, disponiveis na forma de pd e sdo classificados de
acordo com a viscosidade de suas solugdes. Os pesos moleculares dessa classe de
produtos para os cuidados pessoais variam desde 100.000 a 4.000.000 Da. Os Polyoxs
oferecem alternativas tanto na selecdo do tipo, quanto na concentragio necessiria para
obter-se o efeito de deslizamento e a harmonizacdo perfeita para cada produto
(Amerchol — The Elegance Engineers).

Esse tipo de polimero tem sido usado na industria farmacéutica e ultimamente
tem sido aplicado como veiculos de drogas. O principio por tras dessa forma de entrega
da droga trata da forma da dose liberada até o polimero dissolver na camada da mucosa.
Os beneficios dessa forma de entrega s@o maior tempo de entrega da droga, terapia
génica e freqiientemente um aumento na biodisponibilidade (Technical Data — Polyox

™ Water-Soluble Resins, Bottenberg et al., 1991).

5.3.1 Caracteristicas fisicas do Polyox WSR301

Abaixo seguem as caracteristicas fisicas do Polyox WSR:

e Estado fisico s6lido”;

e Cor P6 granulado brancob;
e Peso molecular 4000 kDa";

¢ Ponto de fusdo 62-67 °C";

e Solubilidade ndo determinada;
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5.4 Poliacrilamida AniOnica

A poliacrilamida é formada por subunidades de acrilamidas cujo composto

quimico é o seguinte: C3HsNO cuja estrutura quimica esta apresentada na figura 5.1.
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Figura 5.1. Estrutura quimica da acrilamida. Extraido de Gyr & Bewersdorff (1995).

Muitas acrilamidas sdo usadas para sintetizar poliacrilamidas cuja aplicagdo serd
utilizada na clarificacdo da 4gua, em processos de separagdo sdlidos-liquidos via
desidratacdo em esteiras filtrantes, filtros prensa e centrifugas. Podem ser
comercializados em p6 ou emulsdo (Kemwater Brasil S.A.).

A agéncia Internacional de Pesquisa em Cancer (The International Agency for
Research on Cancer — IARC) classificou a acrilamida em 1994 como sendo uma
substancia em potencial para o desenvolvimento de cincer em humanos com bases em
experimentos em animais. Experimentos em ratos com a acrilamida mostraram um
aumento na incidéncia de tumores no sistema nervoso central e na tiréide (Johnson et.
al., 1986).

Mediante as informagdes acima, a poliacrilamida foi usada apenas na bancada
experimental do laboratério de Mecanica dos Fluidos e ndo em leitos arteriais caudais
dos ratos. Foram utilizadas poliacrilamidas com diferentes pesos moleculares. Essas

poliacrilamidas sdo especificadas como: OPTIFLOC A-1340S e OPTIFLOC 1822S.

5.4.1 Caracteristicas fisicas da poliacrilamida

Abaixo seguem as caracteristicas fisicas das poliacrilamidas com diferentes

pesos moleculares:

e OPTIFLOC 1822 S

o Estado fisico Sélido;
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Cor

pH (solucdo a 0,5%)
Peso molecular
Viscosidade a 25 °C
Densidade (kg/m3)

OPTIFLOC A 1340S

Estado fisico

Cor

pH (solucao a 0,5%)
Peso molecular
Viscosidade a 25 °C
Densidade (kg/m3)

P6 granulado branco;
5-17;

1,3x10° Da;

100 mPa.s;

800£50.

Sélido;

P6 granulado branco;
5-17;

2,0x10° Da;

150 mPa.s;

825%50.

18



6. Modelagem Matematica de Escoamentos em Tubos Rigidos

6.1 Introducao

Para o desenvolvimento da modelagem matematica dos escoamentos
permanente e ndo-permanente em condutos for¢ados foram utilizadas as seguintes

referéncias bibliograficas: Zamir (2000), Fung (1997) e McDonald (1974).
Para identificar se um escoamento € laminar ou turbulento é necessario utilizar
um numero adimensional de Reynolds,
pud

Re="% 6.1)
Y7

onde p ¢é a massa especifica do fluido (kg/m3), u ¢ a velocidade média do escoamento
(m/s), d é o didmetro do tubo (m) e &« € a viscosidade dinamica do fluido (Pa.s). A

experiéncia de Reynolds, de modo qualitativo, representa a diferenca entre escoamento
laminar e turbulento. Basicamente, esta cldssica experiéncia utiliza um grande
reservatorio de onde o fluido de trabalho escoa para um tubo transparente por onde
ocorre o escoamento. Através da injecdo de corante na entrada do tubo, a visualizacdo
do fluxo é permitida. Para baixas vazdes (baixos nimeros de Reynolds), o corante
permanece num Unico filamento, ou seja, ndo hd mistura macroscdpica do corante
caracterizando-se o escoamento laminar. Assim, o escoamento laminar é aquele no qual
o fluido escoa em laminas ou camadas nao havendo mistura de camadas adjacentes do
fluido. Com o aumento da vazdo através do tubo, o filamento do corante que antes era
continuo, agora passa a sofrer alteracdes apresentando um comportamento instdvel; a
linha de corante € esticada e torcida e, rapidamente se dispersa por todo o campo de
escoamento. Esse comportamento caracteriza um escoamento turbulento e, esse tipo de
comportamento, ocorre devido a flutuacdes de velocidades, as quais sdo de baixa e de
alta freqiiéncia, superpostas ao movimento principal. A mistura de particulas de
camadas adjacentes de fluido resulta na rdpida dispersdo do corante.

O valor adimensional do nimero de Reynolds que caracteriza a transicdo do
escoamento laminar para turbulento ocorre entre 2.000 e 13.000 dependendo da
rugosidade do tubo e das condi¢des de entrada do fluido na tubulacdo em estudo.

Quando um extremo cuidado € utilizado na experi€ncia pode-se elevar esse nimero para
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100.000 (Fox & McDonald, 1998). Um consenso existe na literatura para aceitar um
valor critico de transicdo em torno de 2.300.

Esse valor critico (2.300) para a transicio do escoamento ocorre para
escoamento permanente num tubo rigido. No escoamento vascular, onde o escoamento
¢ ndo-permanente e a parede do tubo é flexivel, este valor critico ndo é conhecido,
embora alguns experimentos foram realizados in vitro e in vivo com o intuito de
determind-lo.

Considere-se o escoamento nao-permanente num tubo (Nerem & Seed, 1972)
apresentando um aumento gradual da velocidade e, conseqiientemente, do nimero de
Reynolds (Figura 6.1). Nessa figura tem-se no eixo da ordenada o valor da velocidade
do escoamento em cm/s e no eixo da abscissa o valor do tempo em s. A linha tracejada
representa o valor do nimero de Reynolds critico (2.300) onde deveria ocorrer a
transicdo do escoamento laminar para turbulento, porém, isto ndo ocorre. A turbuléncia
surge quando o nimero de Reynolds atinge o valor de 9.500. Esse fato ocorre devido ao
gradiente de pressdo adverso. Durante a fase de aceleracdo do fluido, o escoamento
ocorre a favor do gradiente de pressdo no sentido do escoamento, e durante a fase de
desaceleracdo do escoamento, esse ocorre contra um gradiente de pressdo e, isto conduz
a instabilidade no perfil de velocidade gerando a turbuléncia, mesmo em valores
inferiores ao valor do nimero de Reynolds critico (2.300). Seed & Wood (1971),
investigaram o aparecimento da turbuléncia na aorta de cédes. Eles perceberam que a
turbuléncia estava sempre associada a fase de desaceleracdo do escoamento, ou seja, no
final da sistole e inicio da didstole e associaram esse fendmeno a um perfil de

velocidade instdvel induzido pelo gradiente de pressao adverso (Figura 6.2).
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Figura 6.1. Registro do aumento da velocidade com o tempo de um escoamento
turbulento num tubo através de um anemometro de filme quente. Extraido de Nerem &

Seed (1972).
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Figura 6.2. Registro do fluxo sanglineo na aorta descendente de um céo
apresentando a turbuléncia durante a fase de desaceleracdo da sistole. Extraido de
Seed & Wood (1971).

Nerem et al (1971) apresentaram que o limite entre um escoamento nao-
perturbado (laminar) e um escoamento altamente perturbado (turbulento) seguia

aproximadamente uma linha definida por

Re, = KQ 6.2)

a

onde o valor de K era 150 para a aorta ascendente e 250 para aorta descendente de caes
(figura 6.3) e Q € um pardmetro adimensional denominado nimero de Womersley

definido através da relagdo entre a forga de inércia oscilatéria e a forga cisalhante:
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[0}
Q=a /P2 6.3)
Y7,
onde a € o raio do tubo, p ¢é a densidade do fluido, u ¢é a viscosidade dindmicae wé a
freqiiéncia de oscilacdo. Quanto maior o valor de Q maior serd o valor critico do

nimero de Reynolds (esta equacdo € invélida para Q tendendo a zero).

5000

[

4000

3000

2000

Pico do Nimero de Reynolds

1000

5 10 15 20

i

Numero de Womersley

Figura 6.3. Estabilidade do escoamento sangiliineo na aorta descendente de caes
anestesiados influenciados pelo pico do nimero de Reynolds e nimero de Womersley.
Os pontos ligados referem-se ao mesmo animal. Circulos abertos, escoamento
laminar; circulos preenchidos, escoamento turbulento; circulos parcialmente
preenchidos, escoamento na fase de transi¢cao. Extraido de Nerem & Seed (1972).

Tradicionalmente, em medicina assume-se que o escoamento turbulento na
circulagdo vascular é geralmente encontrado nas estenoses valvulares e pode ser
detectado como um “murmurs” via estetoscopio (Leon & Shaver, 1974 apud Wood,
1999). Nerem (1992) sugeriu que o escoamento na aorta humana era laminar exceto
durante exercicio fisico, mas nio citou evidéncias. Wood (1999) analisou a turbuléncia
através da utilizacdo de ressondncia magnética e, mostrou que geralmente ndo é
observada a geracdo de turbuléncia na aorta. Porém, através de exercicios fisicos a
transicdo de laminar para turbulento ocorre na aorta e, denomina essa transi¢cdo como
transi¢do natural ou turbuléncia natural. Essa turbuléncia natural poderia ser importante

no entendimento dos beneficios trazidos pela pratica de exercicios fisicos.
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Métodos de simulagdes numéricas diretas empregadas por Orszag & Patera
(1983) para escoamento permanente foram posteriormente aplicados para escoamentos
oscilatérios em canais por Akhavan et al. (1991b), e comparados com experimento em
tubos por Akhavan et al. (1991a) com o intuito de definir um nimero de Reynolds

critico. Assim, baseados na espessura de camada de Stokes,

5= (Ej (6.4)

onde v € a viscosidade cinemdtica do fluido e @ ¢é a freqii€ncia de oscilacdo, eles

propuseram um nimero de Reynolds critico,
Re’ =u,|— (6.5)

o qual comenta-se que estd de acordo com os resultados experimentais obtidos em
laboratério. Os resultados de Akhavan et al. (1991a) podem ser comparados com 0s

resultados empiricos de Nerem et al. (1971) para escoamentos na artéria aorta,

Re _ 2

Q vo

=J2Re’ =K (6.6)

Os menores valores de nimero de Reynolds criticos obtidos por Nerem et al. (1971)
podem ser devido aos maiores niveis de perturbagdes encontrados nas artérias aortas em
relacdo aqueles encontrados nos experimentos de laboratério. O escoamento na artéria
aorta ascendente sdo afetados pelas perturbacdes geradas pelo ventriculo e pela valvula
adrtica, enquanto na aorta descendente sio criadas pelas curvas e ramos saindo dessa.
Mediante o comentado acima, percebe-se que o nimero de Reynolds critico no
escoamento vascular ainda permanece em estudo, mas tende a valores inferiores aqueles
encontrados para escoamentos em tubos rigidos, pois de uma maneira geral as
perturbagdes geradas no escoamento vascular sdo maiores conduzindo a menores

valores para o nimero de Reynolds critico.
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6.2 Escoamento Permanente em Tubo Rigido

Algumas hipéteses sdo assumidas para o desenvolvimento matematico das
equagdes que representam o escoamento permanente num tubo rigido.

Considere um escoamento completamente desenvolvido num tubo de secdo
transversal circular, reto e longo. Utilizando essas hipdteses, a equacdo de Navier-
Stokes e a equagdo da continuidade podem ser simplificadas e trabalhadas
matematicamente para a obtencdo das equagdes que representam o escoamento
permanente num tubo rigido. Estas equacdes estdo representadas abaixo em

coordenadas cilindricas,

du du du woadu) dp 8214 8214 lou 1 82u
pl—+tu—+v—+—— |+—=u t——t— (6.7)
ot dx o radf) odx 8x2 8r2 ror r2 86’2
2 2 2
Jv  Jdv v wov w op v d°v 1dv UV 1 0°v 2 ow
ol —+tu—+vr—+———— =u —t————+———-——[(6.8)

+— [
ot ox Jor radb r or axz arz r or r2 r2 802 r2 00

dw  ow ow wodw ww) 19dp 0w 9w low w 1 9%w 2 9w
ol —Hu—+v—t——t+— [4——=py —+—t————+———+—— | (6.9)
"6 a2 a2 ror 202 802 r2 90

du Jdv v 1dw
—— =+
ox or r radé

Mediante duas condi¢cdes comentadas acima, onde o tubo € reto e a se¢do transversal é
circular, e na auséncia de forcas externas que causariam a rotag¢éo do fluido, o campo do
escoamento serd simétrico em relagdo ao eixo longitudinal do tubo e, com isso as

componentes da velocidade e suas derivadas na direcdo angular sdo todas nulas,

wsﬁzﬁzﬁzﬁzo (6.11)

Os termos em w na equagao de Navier-Stokes (6.9) e na equacdo da continuidade (6.10)

sdo identicamente zero, e utilizando as condi¢cdes apresentadas na equacdo (6.11), as

equagdes (6.7, 6.8, 6.9, e 6.10) passam a ser,
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2 2
J 0 J ) J J 10
p(—u+u—u+v—uj+—p:,u 2,22, -2 (6.12)
ot ox or ox axz r2 r or

d
w  ov v o [9% 9% 1av
pl—Hu—tv— |+ — =yl —F——F—— —— (6.13)
ot ox or or axz arz r or r2
Ju 0v v
ox or r ( )

Utilizando mais uma das consideragdes anteriores, escoamento completamente

desenvolvido, onde por defini¢do,

a—u = @ = (6.15)
ox Ox

tem-se que, a equagdo da continuidade pode ser reduzida para,
v v _10(rv) (6.16)
or r r or

Como v deve ser zero na parede do tubo (r = a), isto implica que a componente radial

da velocidade deve ser identicamente igual a zero,

V=0 (6.17)

Levando em consideracao as condi¢des de contorno acima (6.15) e (6.17), a equacdo da
continuidade (6.14) é satisfeita. Pelas mesmas razdes comentadas acima, 0s termos em

v da equacdo de Navier-Stokes (6.13) sdo zeros, assim esta equagdo torna-se,

dp

EEO (6.18)

e a equacio (6.12), apos simplificagdes serd

2
du 9 d 10
p | 1 (6.19)
ot ox Brz r or
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A equagdo (6.19) € a forma simplificada da equacdo da quantidade de movimento, onde
as solugdes cldssicas dos escoamentos ndo-permanente € permanente sdo baseadas. A
partir desta equacdo (6.19) fica claro que a velocidade é funcdo somente de r e f,

enquanto a pressao € fungéo de x e ¢,

u=u(r,r) p = p(x,t) (6.20)

Considerando um escoamento num tubo onde o gradiente de pressdo ndo é funcio do
tempo, entdo o campo de velocidade, também, serd independente do tempo

prevalecendo o escoamento permanente. Sendo assim, a equagéo (6.20) torna-se,

(6.21)

onde o subscrito “s” se refere ao escoamento permanente. Assim, a equacdo (6.19)

sofre algumas simplificagdes reduzindo-se para,

Sy —S s (6.22)

Uma importante caracteristica desse escoamento € que as equagdes sdo independentes
da densidade, p. Isto ocorre devido os termos de aceleracdo serem iguais a zero. Essa
equacdo representa o balango de forca representada pelo gradiente de pressdao e pela
resisténcia viscosa do fluido.

Analisando a equacgdo (6.22), percebe-se que o primeiro membro da equacdo € fungdo
somente de x e o segundo membro é fungdo somente de r. Para satisfazer esta equagdo

€ necessdrio igualar os dois lados da equacdo a uma constante, por exemplo k , assim

dp
— =k 6.23
ox ' ( )
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S =k (6.24)

Solucionando a equagdo (6.23), tem-se

p.(x)=p,(0)+k,x (6.25)

onde x € a distancia axial no tubo. Se a saida do tubo apresenta um comprimento x = /,

entdo a constante k€ dada por,

S (6.26)
l
Solucionando a equagdo (6.23), tem-se
ky >
uy(r):—“r +Alnr+B (6.27)
‘ Au

onde A e B sdo constantes de integragdo. As condi¢des de contorno necessdrias para
encontrar os valores de A e B sdo: condi¢do de ndo-escorregamento na parede do tubo e

a velocidade finita no centro do tubo, isto é

u,(0) < oo (6.28)

A=0 e B=-— (6.29)

Assim, o valor da velocidade final torna-se
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_L 2 2
u, = 4u (r a ) (6.30)

Essa € a solucdo cldssica para escoamento permanente num tubo rigido, denominada
como escoamento de Poiseuille.

O perfil de velocidade obtido acima se apresenta como um perfil de velocidade
parabdlico no tubo indicando que a maxima velocidade (i ) ocorre no eixo do tubo (r =
0) e velocidade igual a zero na parede do tubo (r = a) devido a condi¢do de ndo-

escorregamento, assim,

i, =u, (0)=-= u (a)=0 (6.31)

O sinal de menos na equagdo acima indica que a velocidade € positiva na direcdo
negativa do gradiente de pressdao. Adimensionalizando a equacdo (6.30) com a equagio

de velocidade méxima (6.31) no centro do tubo, tem-se

2
)y (Lj (6.32)
i a

cujo perfil de velocidade € representado na figura 6.4,
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Figura 6.4. Perfil de velocidade completamente desenvolvido num tubo,
adimensionalizado com a velocidade maxima.

A vazdo volumétrica € obtida integrando a equagdo de perfil de velocidade (6.30) sobre

a secdo transversal do tubo,

a k ma’
0, = IO u 2mrdr = ——“8m (6.33)
y7i

Novamente, o sinal de menos indica que o gradiente de pressdo e o fluxo volumétrico
possuem sinais opostos, isto €, o gradiente de pressdo produz fluxo na dire¢do positiva

de x. A velocidade média u, € obtida a partir da equagdo (6.33),

o= = (6.34)

Comparando as equagdes (6.31) e (6.34) percebe-se que a velocidade média € igual a

metade da velocidade méxima no centro do tubo (Figura 6.5).
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Figura 6.5. Perfil de velocidade (us) completamente desenvolvido, velocidade maxima
(0s) e velocidada média (0s) como sendo metade da velocidade maxima.

Como as componentes de velocidade radial e angular, v e w sdo iguais a zero no
escoamento de Poiseuille e a componente de velocidade axial é funcdo somente de T,

entdo a tensdo de cisalhamento € definida somente com uma componente da tensao,
r=a 2

onde o primeiro indice “r” indica a dire¢do normal a face na qual a tenséo estd atuando e
o segundo indice “x” indica a direcdo em que a tensdo estd atuando. Substituindo o

valor de k; da equacdo (6.33), tem-se

(6.36)

Assim, conclui-se o equacionamento do escoamento permanente num tubo rigido.
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6.3 Escoamento nao-Permanente em Tubo Rigido

O escoamento no sistema circulatério é obviamente nao-permanente devido a
natureza pulsatil do bombeamento do coragcdo. Esse tipo de escoamento se encontra
presente no coracdo e nas maiores artérias. A combinagdo entre o efeito da
complacéncia e da dissipagdo viscosa nos pequenos vasos amortece a pulsacdo e no
sistema venoso o fluxo é essencialmente permanente (Berger et al., 1996). Mediante o
efeito pulsatil no escoamento vascular, aborda-se nesse item a formula¢do matematica
do escoamento pulsdtil em tubos rigidos.

O escoamento num tubo onde o gradiente de pressdo varia com o tempo é dado

pela equacdo (6.18),

pau+ap 82u+18u
—t—=u _
ot Ox 9r2 ror

onde neste caso p é funcdo de x e t e a velocidade € funcdo de r e . Para a andlise deste
tipo de escoamento serd considerado que o gradiente de pressdo serd oscilatério no
tempo, variando através de uma funcio trigonométrica seno ou cosseno. A medida que
o gradiente de pressdo varia no tempo, a vazdo volumétrica o acompanha; se a variacio
de pressdo € lenta, a variagdo da vazdo volumétrica estard em fase com o gradiente de
pressdo, mas se a variacdo de pressdo é rdpida, a vazdo volumétrica sofrerd um atraso
em sua resposta devido a inércia do fluido. Devido a este atraso, o pico alcangado pela
vazdo volumétrica em cada ciclo serd menor do que aquele alcangado no escoamento de
Poiseuille submetido ao mesmo gradiente de pressdo. Essa perda ocorrida no pico da
vazdo € tanto maior quanto maior for a freqiiéncia de oscilacido do gradiente de pressdo.
Por outro lado, para baixas freqiiéncias de oscilagdes, o escoamento aumentard e
diminuird em fase com a pressdo e o pico alcancado pela vazdo volumétrica serd
praticamente igual aquele do escoamento de Poiseuille. Da mesma forma que a vazdo
volumétrica, o perfil de velocidade no escoamento oscilatdrio sera tdo proximo do perfil
de velocidade no escoamento de Poiseuille quanto menor for a freqiiéncia de oscilagdo.
O contrério, também é verdadeiro, quanto maior a freqii€ncia de oscilagdo mais distante
o perfil de velocidade oscilatério estard do perfil de velocidade do escoamento de
Poiseuille. Esses comentdrios servem para contextualizar o assunto a ser tratado nesse
item. Mais adiante, os comentdrios acima serdo apresentados em forma de graficos e,

com 1SS0, tornar-se-ao mais claros.
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As hipéteses adotadas aqui para o desenvolvimento do escoamento oscilatério
sdo essencialmente as mesmas adotadas para o escoamento permanente. A drea de
secdo transversal deve ser circular e a simetria axial deve prevalecer para que as

velocidades e derivadas na direcdo 0 sejam iguais a zero. O tubo deve ser longo o

suficiente para que o escoamento seja desenvolvido e independente de x.

6.3.1 Equagbes do Escoamento Oscilatorio

A acdo de bombeamento do coracdo produz uma diferenca de pressdo através da
arvore arterial, a qual muda ritmicamente com aquela ag¢do. O efeito produzido por esta
acdo pode ser dividido numa parte permanente que produz o escoamento numa unica
dire¢do (escoamento de Poiseuille), e numa parte oscilatéria que move o fluido de um
lado para outro. Os termos permanente e oscilatério referem-se a essas duas
componentes do escoamento, enquanto o termo pulsatil se refere a combinacdo dessas
duas componentes.

A equacio (6.19) é linear para a pressdo, p(x,7), e para a velocidade, u(x,?),
logo esta equacgdo pode ser tratada matematicamente separando-se em parte permanente
e parte oscilatéria. Deve-se lembrar que a parte permanente desta equagdo ji foi
solucionada no item 6.2. Identificando a parte permanente e a parte oscilatéria da

pressdo e velocidade pelos subscritos “s” e “¢”, respectivamente, tem-se:

plxt)=p,(x)+ py(x.1)

6.37
u(r,t)z U (r)+ u¢(r,t) ( )
Substituindo esta equacio (6.37) na equagéo (6.19), obtém-se
d, d? d du, d 0’u Ju
p, L; Ldu, |, o %Py _p Tl LT | (6.38)
dx dr r dr ot  odx or r or

onde os termos foram agrupados naqueles que ndo dependem do tempo (primeiro
grupo) e naqueles que dependem do tempo (segundo grupo). O primeiro grupo foi

solucionado no item 6.2, sendo assim o segundo grupo serd igualado a zero,
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du, dp, 82u¢ 1 u,
- — =0 6.39
pat+ax ﬂ(ar2+r or (639

Conforme foi realizada a separacdo das partes permanente e oscilatéria do escoamento

apresentado na equacdo (6.37), o gradiente de pressdo também serd separado,

k(t)=k, +k,t (6.40)
onde
dp
k(t)=—
(1) Y
dp
i =Ps 6.41
s ax ( )
dp
k,(t)=—2
¢() ox

Assim, k(r) é o gradiente de pressdo total no escoamento pulstil, k, é o termo
permanente e k, € a parte puramente oscilatéria do gradiente de pressdo, como estd

ilustrado na figura 6.6.

Figura 6.6. Gradiente de pressao pulsatil k(t) consiste de uma parte constante, kg, e
uma parte puramente oscilatoria, Kq(t).
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Assim como o gradiente de pressdo, k , no escoamento de Poiseuille, o gradiente de
pressdo oscilatério, k,, € calculado através da diferenca de pressao Ap, entre dois

pontos do tubo e, neste caso, dependente do tempo,
Ap, = po(L.1)= py (0.0) =k, (¢} (6.42)

onde / € o comprimento do tubo e p, (x,1) é a pressdo na posicdo axial x ao longo do

tubo no tempo ¢. Assim, a equagdo do escoamento oscilatorio é,

o’u, 10u ou
arf +— a: —p—==k,(t) (6.43)

Y7

6.3.2 Gradiente de Pressdo Complexo e Equagéo de Bessel

A solucdo da equacdo (6.43), onde o gradiente de pressdo oscilatério € uma

funcdo seno ou cosseno, é mais trativel matematicamente se utilizarmos a forma

exponencial complexa, isto &,

k,(t)=ke” =k (cosar+isinar) (6.44)

onde i =+/—1. A equacio exponencial complexa resulta em duas solu¢des: uma sendo

k, (t)= k,cos@t e a outra sendo k, (t) =k sin@t. A primeira é obtida tomando a parte

real da solucdo e a segunda tomando a parte imagindria da solucio.

Para efeito de comparacdo com o escoamento de Poiseuille onde o gradiente de
pressdo é constante, ks, a amplitude do gradiente de pressdo oscilatério na equagio
(6.44) é o proprio k,. Assim, o pico de vazdo volumétrica e o perfil de velocidade
oscilatéria podem ser comparados a vazdo volumétrica e ao perfil de velocidade do
escoamento de Poiseuille através do gradiente de pressao constante, k;.

Inserindo a equacdo (6.44) na equacio que rege o escoamento oscilatério (6.43),

tem-se:
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Yo (L1 PNy K e (6.45)
or ror u ot U

A equacio acima, pode ser simplificada matematicamente pela substitui¢do de
uy(r,t)=U,(r)e™ (6.46)

e, cancelando-se o termo e'” através de manipulacdes algébricas obtém-se uma

equagao diferencial ordindria de Uy(r),

d’U, 1dU, iQ? k
2¢ - 0t 2 U¢ =—
dr r dr a i

(6.47)

onde a € o raio do tubo ¢ Q conforme definido anteriormente é definido como sendo a

razdo entre a forca de inércia oscilatdria e a forga cisalhante:

for¢a de inércia oscilatéria: p@u;

forga cisalhante : 1 llz

7z

Se o nimero de Womersley é elevado, a forca de inércia oscilatéria domina o
escoamento, caso contrario serdo as forcas viscosas.

Ap6s as devidas manipulagdes algébricas obtém-se a equagdo (6.47) que € uma
equagdo diferencial ordindria e, dessa forma, mais simples de ser solucionada em
relacdo a equagdo (6.45). De fato a equagdo (6.47) € a forma da equacdo de Bessel, a
qual tem uma solu¢do padrdo que serd analisada no préximo item.

Algumas consideragdes devem ser apresentadas a respeito das hipdteses
adotadas para se chegar na equacgdo (6.47). O gradiente de pressdo na equagio (6.44) e
a velocidade na equacgdo (6.46) apesar de apresentarem a mesma forma oscilatéria na
varidvel de tempo ¢, isto ndo significa que o gradiente de pressdo e a velocidade estdo

em fase. Uma das possiveis razdes para que eles ndo estejam em fase é devido o termo
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U ¢(r) que € um termo complexo como pode ser visto na equagdo (6.47). O produto

deste termo complexo com e'” na equacgdo (6.46) altera a fase das partes reais e

imagindrias da velocidade u ¢(r,t) que, em geral, sdo diferentes daquelas partes reais e

imagindrias do termo de gradiente de pressdo k, (t).
6.3.3 Solucao da Equacéao de Bessel

A equagdo (6.47) é uma forma da equagdo de Bessel que possui uma solucdo

geral conhecida (McLachlan, 1955; Watson, 1958),

U¢(r):l;z;2—a2+AJ0(§)+BYO(§) (6.48)

2

onde A e B sdo constantes arbitrarias e Jy e Yy sdo funcdes de Bessel de ordem zero e de

primeiro e segundo tipo, respectivamente, satisfazendo a equagdo de Bessel padrdo

2

I L g, =0 (6.49)
d¢* ¢ dg

Y Y,

h 1 Ly o (6.50)
d¢* ¢ d¢

A varidvel { € uma varidvel complexa relacionada com a coordenada radial r definida

como sendo,

C(r)=al (6.51)

a

onde Aé um pardmetro de freqiiéncia relacionada com o nimero de Womersley

definido como sendo,

A= (—jQ (6.52)
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Devido as relagdes apresentadas acima e devido aos parimetros A e 2 aparecerem
implicitamente e explicitamente em todos os elementos da solugdo, o valor numérico do
nimero de Womersley apresenta uma importante caracteristica na definicio do campo
do escoamento.

As condi¢des de contorno devem ser analisadas para encontrar os valores das
constantes arbitrdrias A e B e, com isso, obter a solucdo da equacdo (6.47). Estas
condi¢des que a solucdo deve satisfazer para o escoamento oscilatério num tubo sdo
bastante semelhantes aquelas condi¢des mencionadas no item anterior (6.2) para a
solug@o do escoamento permanente num tubo rigido; assim, s@o elas: a condi¢io de néo-

escorregamento na parede do tubo e a velocidade finita ao longo do eixo do tubo,

U,(a)=0 (6.53)

\U¢(0)( < oo (6.54)

E sabido das propriedades de Yo(é’ ) que ela torna-se infinita quando ¢ —0

(McLachlan, 1955; Watson, 1958), a qual ocorre no eixo do tubo quando r = 0, assim a

condicdo de contorno na equacdo (6.54) conduz a
B=0 (6.55)
e a primeira condicdo de contorno fornece

ik 2
A= —m (6.56)
0

e, lembrando da equacgdo (6.51) que
Cla)=A (6.57)

tem-se todos os pardmetros necessario para a solugdo da U,
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U, = ik,a (1— Jo(g)j (6.58)

A equagdo (6.58) representa a solucdo da equacdo de Bessel representada pela equacio

(6.47).

6.3.4 Perfis de Velocidade Oscilatoria

Ap6s a transformacdo da equacdo (6.45) numa equagdo diferencial ordindria
através da substituicdo da equacdo (6.46) nesta equagdo, chega-se a solugcdo desta
equacdo diferencial ordindria conforme apresentado na equacgdo (6.58). Substituindo

este resultado na equacgdo (6.46), obtém-se a solu¢do completa da equacao (6.45),

() (1)  (I)

u,(r,t) = ’ﬁgz (1— /o (g)]e"‘”f (6.59)

A equagdo (6.59) é a forma cldssica da solucdo do escoamento oscilatério num tubo
rigido, apresentada algumas vezes com termos diferentes da equagio acima por
diferentes pesquisadores como Womersley (1955), Uchida (1956), McDonald (1974) e
Milnor (1989).

O primeiro termo da equagdo (6.59) ( I ) é um coeficiente constante cujo valor
depende da amplitude do gradiente de pressdo k,, do raio do tubo a, da viscosidade do
fluido &, e do nimero de Womersley Q. O segundo termo ( II ) é fung@o de r que
descreve o perfil de velocidade na se¢do transversal do tubo. E o terceiro e dltimo
termo ( III ) € funcdo do tempo, o qual multiplica e logo modifica o perfil de velocidade
com o tempo dentro do ciclo oscilatério, desta maneira produzindo uma seqiiéncia de
perfis de velocidades oscilatorias.

Para efeito de comparagdo dos perfis de velocidades oscilatérias com o perfil de
velocidade parabdlico constante produzido pelo escoamento de Poiseuille, considere um
escoamento permanente e um oscilatério num mesmo tubo de raio a. Para facilitar a

comparagdo, a velocidade do escoamento oscilatério u¢(r,t) € dividida pela méaxima

velocidade obtida do escoamento de Poiseuille i, usando as equagdes (6.31), (6.52) e

(6.59),

38



<

o AL J,A)

s

Jr) 4 (1_ 71, )Jem (6.60)

Essa forma adimensional da velocidade oscilatéria apresenta uma escala conveniente,

onde o valor 1,0 representa a velocidade igual a velocidade maxima correspondente no

escoamento de Poiseuille.

Da anélise da equacdo (6.59), a forma dos perfis de velocidades oscilatérios
depende fortemente da freqiiéncia de oscilagdo @, pois essa determina os valores do
nimero de Womersley, da freqiiéncia complexa A, da varidvel complexa ¢ , da fungéo
de Bessel Jj e da velocidade oscilatéria u,. Considerando um nimero de Womersley
igual a 1, onde se tem um escoamento a baixa freqiiéncia e a parte do gradiente de

pressdo sendo k cos@t , perfis de velocidade oscilatdria sdo apresentados na figura 6.7.

u,(r,t)/0

ta

Figura 6.7. Perfis de velocidade oscilatérios num tubo rigido com numero de
Womersley Q =1.

Num escoamento a baixa freqiiéncia, a vazdo volumétrica € capaz de acompanhar a

variagc@o do gradiente de pressdo. De fato, para freqiiéncia de oscilagdo muito baixa ou
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no limite de freqiiéncia zero, a discrepancia de fase entre a vazdo volumétrica e o
gradiente de pressdo desaparece tornando-se instantinea, ou seja, ocorrendo a variagio
do gradiente de pressdo a vazdo volumétrica varia em fase. Isso indica que cada ponto
no tempo do perfil de velocidade dentro do ciclo oscilatério é o mesmo que seria no
escoamento de Poiseuille submetido a um gradiente de pressdo igual ao valor do
gradiente de pressdo oscilatorio naquele instante. Essa situagdo é denominada de
“escoamento oscilatorio de Poiseuille” (Zamir, 2000).

A figura 6.7 apresentou os perfis de velocidade para um nimero de Womersley
igual a 1, agora considere um escoamento com nimero de Womersley igual a 3, onde os

perfis de velocidade estdo apresentados na figura 6.8.

I:I5 T T T T T T T T T

0.4

0.3

u(1,t)/0
(]

Figura 6.8. Perfis de velocidades oscilatérios num tubo rigido com numero de
Womersley Q =3.

E possivel visualizar na figura 6.8 que os picos de velocidades oscilam entre um pico na
dire¢do positiva e um pico na direcdo negativa. A fase e a amplitude desses picos ndo
correspondem aos picos do gradiente de pressdo oscilatério. Primeiro porque os picos
na direcdo positiva e negativa do gradiente de pressdo, sendo k  cos@t , ocorrem na fase
0° e 180°, enquanto o correspondente pico do perfil de velocidade ocorre na fase 90° e

270°. Isto ocorre devido ao atraso da velocidade oscilatdria em relagdo ao gradiente de
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pressdo onde esse efeito € atribuido & inércia do fluido, como comentado anteriormente.
E, segundo, devido ao valor da velocidade médxima alcancada ser menor que 1,0, o que
significa que € menor do que a velocidade alcangada no escoamento de Poiseuille.

Ao contrdrio do escoamento de baixa freqii€éncia, no escoamento a elevada
freqii€ncia oscilatéria, a vazdo volumétrica € incapaz de acompanhar a variagdo brusca
do gradiente de pressdo e, portanto, o perfil de velocidade obtido no escoamento de
Poiseuille completamente desenvolvido torna-se distante de ser alcangado em cada
ciclo. A medida que a freqiiéncia de oscilagio aumenta, menores sio os valores
maximos de velocidade alcancada. No limite de freqiiéncia infinita, a velocidade de
pico alcangcada em cada ciclo € zero, isto é o fluido move-se como um todo. A figura
6.9 apresenta os perfis de velocidade para um nimero de Womersley igual a 10 e, esse
valor € considerado como moderado no escoamento vascular. Nessa figura (6.9)
percebe-se que os perfis de velocidade sdo planos dividindo-se em duas partes: uma
regido irrotacional (com baixa taxa de deformacdo) e uma regido de alta taxa de
deformagfo confinada proxima & parede do vaso. Devido a menor inércia do fluido
proximo a regido de parede, o perfil de velocidade nessa regido inverte mais

rapidamente do que o centro do escoamento que apresenta uma inércia maior.
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Figura 6.9. Perfis de velocidade oscilatérios num tubo rigido com numero de

Womersley Q =10.

6.3.5 Vazao Volumétrica Oscilatoria

A taxa de vazdo volumétrica Qy no escoamento oscilatorio através do tubo €

obtida pela integracdo do perfil de velocidade sobre a secdo transversal do tubo. Assim,

integrando a equacao (6.59) tem-se,
o, (t)= j: 27ru, (r,t)dr

Substituindo o valor de u ¢(r,t) na equacgdo acima tem-se,

0)-22 o 120N,

Ap6s a integracdo tem-se

(6.61)

(6.62)
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0, (t) _ ink a (1_ [2\51 ((/[\\))Jeiﬁft (6.63)

A equacio acima representa a vazao volumétrica no escoamento oscilatério.

Para analisar a variagcdo da vazdo volumétrica no ciclo oscilatério é conveniente
adimensionalizar a equagdo (6.63) como foi feito para a velocidade no item anterior.
Adimensionalizando a equagdo (6.63) pela vazdo volumétrica do escoamento de

Poiseuille, equagdo (6.32), tem-se

(1) (1Ir)

— > o

0,0)_ 8(, 2/,(A))m (6.64)
o, N AA)

Esta razio representa uma escala da vazdo volumétrica oscilatéria em relagdo a vazdo
volumétrica do escoamento de Poiseuille, assim o valor 1,0 representa a vazao
volumétrica igual a vazdo volumétrica no escoamento de Poiseuille no mesmo tubo e
sob o gradiente de pressdo igual a k. O segundo membro da equacdo (6.64) ( II )
mostra claramente que a vazdo volumétrica oscilatéria depende fortemente da
freqiiéncia de oscilacdo. Por exemplo, para um nimero de Womersley, Q =1, a figura
6.10 apresenta que a diferenca de fase entre o gradiente de pressdo oscilatério e a vazio
volumétrica € bastante pequena, enquanto que para um nimero de Womersley, Q =3, a
diferenca de fase entre o gradiente de pressdo oscilatdrio e a vazdo volumétrica torna-se
maior (fig. 6.11). O valor de pico obtido pela taxa de vazdo volumétrica oscilatdria é
menor do que 1,0, o que significa que o valor maximo alcancado pela vazdo volumétrica
oscilatoria € menor do que aquele alcancado pela vazdo volumétrica do escoamento de
Poiseuille sob um gradiente de pressdo constante k;. A razdo disso € a inércia do fluido

que deve ser acelerado em cada ciclo.
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Figura 6.10. Variacéo da taxa de vazao volumétrica oscilatéria Q, no ciclo oscilatério
comparada com a variagao correspondente do gradiente de pressao com o nimero de
Womersley Q =1.
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Figura 6.11. Variacéo da taxa de vazao volumétrica oscilatéria Q, no ciclo oscilatério

comparada com a variacao correspondente do gradiente de pressdo com o nimero de
Womersley Q=3.

A medida que o numero de Womersley diminui, a diferenca de fase diminui

correspondentemente, como pode ser visto na figura 6.10, e o inverso, também ¢é
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verdadeiro, ou seja, & medida que o nimero de Womersley aumenta, a diferenca de fase

aumenta correspondentemente. Isso pode ser visto na figura 6.12 (Q =10).
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Figura 6.12. Variacéo da taxa de vazao volumétrica oscilatéria Q, no ciclo oscilatério
comparada com a variagao correspondente do gradiente de pressao com o nimero de

Womersley Q =10.

6.4 Obtencao do perfil oscilatorio da vazao a partir de um gradiente

de pressao oscilatorio

Esse item abordard a andlise numérica aplicada a um gradiente de pressdao

oscilatério com o objetivo de obter uma equacdo que forneca o perfil de vazdo

volumétrico oscilatorio.

Womersley modificou alguns parimetros da equagdo (6.59) e obteve uma

equacdo mais simples para a obtencdo dos perfis de velocidade a partir de valores

tabelados. A equacdo obtida por Womersley é:

_Ma2 M, .
U, = 1 ?sm((ﬂt—(p+£‘0)

(6.65)
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onde
a = raio do tubo;
WL = viscosidade dindmica;
M = méddulo da harmonica;
t = tempo;
¢ = fase da harmonica;

@ =freqii€ncia de oscilacio;

M
Q—f e £, = sdo parametros tabelados de Womersley.

Integrando a equagdo (6.65) sobre o didmetro do vaso, obtém-se a equagdo que

representa o perfil de vazio oscilatério:

4 M,
_mM 7o .
Q¢ = pr ?SU’Z(@T— ¢+80) (6.66)

Os termos da equacdo (6.66) ja foram definidos na equacdo (6.65). A equagdo (6.66)
representa o perfil da vazdo volumétrica oscilatéria obtida a partir de um gradiente de
pressdo oscilatério. Aplicando a série de Fourier sobre esse gradiente de pressao, pode-
se obter os parametros da equacgdo (6.66) e, em seguida inserir os valores numéricos de
cada varidvel.

Os dados abaixo, como raio, freqiiéncia, viscosidade dinamica, densidade e o
grafico da pressdo e do gradiente de pressdo (figura 6.13) s@o referentes a regido da
artéria femoral de um cdo retirado do livro de McDonald (1974). Nesse caso, a pressio
e o gradiente de pressdo estdo definidos de acordo com a literatura médica (coluna de
mercirio), embora, sob o ponto de vista da literatura da mecanica dos fluidos ou da
hidriulica esses termos correspondem a carga de pressdo e ao gradiente de carga de

pressdo, respectivamente.
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Figura 6.13. Curva do pulso de pressao e gradiente de pressao arterial medidos entre
dois pontos distantes 5 cm na artéria femoral de cdo. Extraido de McDonald (1974).

Dados:
e raio (a)=0,13 cm;
e freqiiéncia (f) = 2,4 Hz;
e viscosidade dindmica (i) = 0,04 Poise;
e densidade (p) = 1,055 g/ml;
¢ gradiente de carga de pressdo (Ap/L) = 0,335 mmHg/cm.

Com a curva do gradiente de carga de pressdo em maos, o passo seguinte é discretizar

esse grafico em intervalos iguais. Os nimeros de intervalos considerados nesse trabalho

foram de 50 intervalos (figura 6.14).
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Figura 6.14. Grafico discretizado do gradiente de pressao oscilatério em 50 partes
iguais: 7,2°.
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Através do processo de discretizacdo, obtém-se dois vetores com 50 elementos cada, os
quais, estao representados no anexo I (nesse anexo foi desenvolvido um programa em
matlab para fornecer a vazdo oscilatéria a partir de dados do gradiente de pressdo
aquisitados) como x e y. Em seguida, escolhe-se o nimero de harmdnicas a ser
trabalhada para obter os coeficientes de Fourier (foram escolhidas 5 harmonicas).
Aplicando a série de Fourier sobre os dois vetores, x e y, obtém-se os coeficientes A e B

de Fourier cujos valores sio:

A=[0.9655 —-0.1608 -0.7776 —0.3121 -0.2677]
B=[0.2338 1.2970 0.4308 0.0187 —0.1326]

A partir dos coeficientes de Fourier pode-se calcular o médulo e a fase de cada

harmonica escolhida, cujos valores estdo apresentados na tabela 6.1:

Tabela 6.1. Aplicacdo da série de Fourier para obtencao dos coeficientes de Fourier.

Harmonicas A (cosseno) B (seno) Modulo (M) Fase (0°)
1 0,9655 0,2338 0,9934 13,60
2 -0,1608 1,2970 1,3069 97,07
3 -0,7776 0,4308 0,8889 151,02
4 -0,3121 0,0187 0,3127 176,57
5 -0,2677 -0,1326 0,2987 206,35

O préximo passo € o calculo do nimero de Womersley para cada harménica. O nimero
de Womersley foi definido na equacio (6.47) e os valores calculados sio apresentados

abaixo:
Q=[2.5926 3.6665 4.4905 5.1852 5.7972]

Através dos valores dos niimeros de Womersley calculados, utiliza-se a tabela definida

por Womersley que estd no anexo I para calcular os parametros: e &,. Dessa

0
o

forma, com os paridmetros de Womersley, os mddulos e fases de cada harmdnica

48




M, .
calculados, pode-se calcular o produto M XQ—;) e a subtracdo (& — q)) cujos resultados

estdo apresentados na tabela 6.2.

Tabela 6.2. Calculo dos pardmetros de Womersley.

Harmonica
1 2,5926 0,0822 43,0110 0,0816 29,3976
2 3,6665 0,0508 27,3484 0,0664 -69,7184
3 4,4905 0,0363 21,1650 0,0323 -129,8488
4 5,1852 0,0283 17,8863 0,0089 -158,6871
5 5,7972 0,0233 15,7683 0,0070 169,4228

Nesse momento € necessario o calculo do valor médio da vazdo obtido através da

equacdo de Poiseuille:

4
7 Ap
- 6.67
Qs 2 ( )

cujo valor encontrado é: 1,25 mL/s. Para completar os parametros da equagdo (6.66)

deve-se calcular o seguinte produto para todas as harmdnicas:

4 M,
_m a0
Q¢ = L QZ (6.68)

cujos valores sdo:

0, =[2,4404 19863 09656 0,2650 0,2083]

Todos os parametros da equagdo (6.66) foram calculados, logo pode-se montar a

equacgdo que representa a oscilagdo da vazao volumétrica:

Q,(t)=1,25+2,44sin(x +29,4°)+1,99sin(2x — 69,7°) + 0,97 sin(3x —129,85°) +

(6.69)
0,27sin(4x —158,69°)+ 0,2 1sin(5x +169,42°)

A representacdo grafica da equacdo (6.69) estd representada a seguir juntamente

com o gradiente de pressio oscilatorio:
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Figura 6.15. Representacdo do pulso oscilatério de vazdo e do gradiente de carga de
pressdo na artéria femoral de um céo.
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7. Metodologia
7.1 Analise da viscosidade

A anadlise da viscosidade foi realizada para os seguintes polimeros: polietileno
glicol (PEG4000), poliacrilamida 1822S e poliacrilamida 1340S cujos pesos
moleculares sdo 4000 Da (4 kDa), 1,3x10° Da (1300 kDa) e 2,0x10° Da (2000 kDa),
respectivamente. Esses polimeros foram escolhidos devido ao seu uso na literatura. A
poliacrilamida foi usada anteriormente em nosso laboratério para anélise de redugéo de
arrasto em canais (Vilalta & Ortiz, 2000), enquanto que o PEG4000 tem sido utilizado

bastante na literatura médica (Bertuglia et al., 2006).

7.2 Viscosimetros

As medicoes de viscosidade foram realizadas com o intuito de analisar o
comportamento das solucdes poliméricas e verificar em quais concentragdes
poliméricas essas solu¢gdes poderiam ser classificadas como Newtonianas.

Para andlise do comportamento da viscosidade da solu¢do de PEG, foram
utilizados o viscosimetro de Coutte rotacional da Brookfield, LVDV-II+ e o
viscosimetro capilar tipo Ubbelohde junto ao Instituto de Pesquisa Tecnoldgica (IPT)
para calcular o valor absoluto da viscosidade na temperatura do ensaio realizado junto
ao Instituto de Ciéncias Biomédicas (ICB-I). Para a andlise do comportamento da
viscosidade da poliacrilamida foi utilizado o viscosimetro de Couette rotacional da
Brookfield, DV-III+, junto ao Departamento de Engenharia Quimica da Universidade

de Sao Paulo.

7.2.1 Viscosimetro de Couette

Considere um fluido dentro de um pequeno intervalo entre -cilindros
concéntricos, conforme apresentado na figura 7.1. Um torque se faz necesséario para
girar o cilindro interno numa velocidade de rotagc@o constante ®, com o cilindro externo
permanecendo estaciondrio. A resisténcia a rotag¢do do cilindro é devida a viscosidade
do fluido. A tensdo existente para resistir ao torque aplicado € a tensdo de cisalhamento
que depende diretamente do gradiente de velocidade, onde o y, para esse caso, pode ser

considerado como sendo o raio r. Para um pequeno intervalo (h << R), uma
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aproximacdo do gradiente de velocidade pode ser feita, assumindo um perfil de

velocidade linear dentro deste intervalo.

.

F . Y
t(r «x i

(c)

Figura 7.1. Representagdo dos cilindros e perfil de velocidade entre cilindros
concéntricos: (a) cilindro interno girando; (b) distribuicao de velocidades; (c) cilindro
interno.

Assim,

du @R

oar _ N 7.1
dr h .h

em que h € a distincia entre os cilindros. Lembrando-se da defini¢do de torque, uma
for¢a aplicada em um braco de momento, tem-se

T = Forca x braco do momento

T = tensdo x drea X brago do momento
e substituindo a equacdo 7.1 na defini¢do de torque acima e isolando a viscosidade tem-

se:
Th

2R wL

A édrea utilizada € aquela que estd em contato com o fluido, ou seja, a drea superficial do
cilindro.
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7.2.2 Viscosimetro Capilar de Forga Gravitacional

Esse tipo de viscosimetro € projetado apenas para medir a viscosidade do fluido
em andlise e, ndo o comportamento do fluido indicando se 0 mesmo € newtoniano ou
nao-newtoniano.

Os viscosimetros capilares permitem que o liquido flua em camadas e a figura

7.2 representa esse tipo de viscosimetro.

M4

M2

\ /]1,
Tipo Ubbelohde

Figura 7.2. Viscosimetro capilar de forga gravitacional: Ubbelohde. Extraido de
Schramm (2006).

Nesse tipo de viscosimetro a amostra escoa através do capilar movida apenas
devido ao seu proprio peso. A amostra é alimentada do reservatorio superior que conduz
a entrada do capilar. O peso da coluna de liquido sobre o orificio de saida é igual a
energia potencial da amostra, o que forca o liquido a escoar através do capilar.

A medida da viscosidade utilizando o viscosimetro do tipo Ubbelohde (Figura
7.2) requer a determinacdo do tempo necessdrio para que o nivel do liquido desca
através das marcas M1 e M2. As medidas resultantes do teste sdo dadas em unidades de

viscosidade cinematica:

v=C*At (7.3)

onde
At = periodo de tempo proporcional a viscosidade (s);

C = constante do instrumento relacionada as dimensdes do capilar.
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O viscosimetro cinemdtico utilizado apresentava um calibre N° OC e a constante de

calibracdo do instrumento de 0,0026716 mm?/s”.

7.3 Preparo das solucoes

A - Preparo da solugdo para utilizar o viscosimetro de Couette tipo LVDV-II+:

e 5g de polimero (PEG4000) foram inseridas em d4gua destilada na
presenca e auséncia da solucdo de krebs (1L). Essa solucdo foi agitada
até que o polimero estivesse diluido nessa solugdo. A solucdo de krebs é
a solucao nutridora da artéria caudal;

e 16 ml da solu¢do polimérica foram introduzidas no reservatério do
viscosimetro;

e O aparelho foi configurado para realizar as medi¢des em diferentes
rotacoes;

¢ A temperatura do ensaio foi mantida a 5°C;

¢ O experimento foi iniciado.

Devido as limitagdes no viscosimetro, as medicdes de viscosidade foram realizadas,
como exposta acima, a temperatura de 5 °C. Essas limitagdes estdo associadas com o
“range” de medi¢do do equipamento. Proximo de 1mPa.s os resultados da viscosidade
oscilam bastante necessitando acoplar o “UL Adapter Acessory” para melhorar os

resultados. Nao se dispunha desse acessorio.

B - Preparo da solug@o para utilizar o viscosimetro capilar tipo Ubbelohde:

e 5g de polimero (PEG4000) foram inseridas em &4gua destilada na
presenca e auséncia da solucdo de krebs (1L). Essa solu¢do foi agitada
até que o polimero estivesse diluido nessa solugdo. A solucio de krebs
€ a solugdo nutridora da artéria caudal;

¢  Um volume de 8 mL foi pipetado com auxilio de uma péra de borracha;

¢ Esse volume foi introduzido no ramo nao capilar do viscosimetro;

e A péra foi acoplada no ramo capilar do viscosimetro e aspirando
lentamente, assegurando-se que ndo haja formagdo de microbolhas no
interior do tubo, até que a superficie livre do liquido ultrapasse o

menisco superior de referéncia;
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e A péra foi liberada, deixando o liquido escorrer livremente;

e A cronometragem foi iniciada no momento em que a superficie livre

atingiu o menisco acima da dilatacdo (M1);

e A cronometragem foi encerrada no instante em que a superficie livre

atingiu o menisco abaixo da dilatagdo (M2);

e As etapas 4 a 7 foram repetidas para cada tomada de tempo. No total

foram realizadas 6 medicoes;

e Qs tempos obtidos foram multiplicados pela constante de calibaracio
do equipamento.

C - Preparo da solucdo para utilizar o viscosimetro de Couette tipo DV-II1+:

Uma solugdo mde de poliacrilamida foi preparada com
concentragdo de 100ppm (partes por milhéo);

A partir dessa solugdo, as outras concentragdes foram obtidas (5,
10, 30, 60 e 75 ppm) utilizando a seguinte equagdo: C;. V; = Cy.
V. Onde C; e Crdesignam a concentragdo inicial e final e V;e Vy
designam os volumes final e inicial;

A solucdo mae foi agitada por um periodo de aproximadamente 6
horas (60-100 rpm);

16 mL de solucdo polimérica foram retiradas de cada
concentragdo especificada acima e inserida no reservatdrio do
viscosimetro;

O aparelho foi configurado para realizar as medi¢des em
diferentes rotacoes;

A temperatura do ensaio foi mantida a 25°C;

O experimento foi iniciado.

7.4 Bancada experimental da EPUSP

Os ensaios para andlise da reducdo de arrasto foram realizados utilizando os

polimeros: PEG4000, as poliacrilamidas 1822S e 1340S e o Polyox WSR-301 a
diferentes concentragdes. De acordo com os resultados da andlise da viscosidade, a
poliacrilamida em concentrag¢des baixas, 5 e 10 ppm, e 0 PEG4000 em concentragdo de

até 5000 ppm apresentaram comportamento de fluido Newtoniano e, o Polyox WSR-
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301, também apresenta comportamento de fluido Newtoniano para as concentragdes
utilizadas nesse trabalho de acordo com os resultados de Antonova & Lazarov (2004),
logo essas concentragdes foram escolhidas para a andlise de reducdo de arrasto na
bancada experimental da EPUSP. O uso do Polyox WSR-301 surgiu devido ao
PEG4000 nao apresentar o fendmeno da reducdo de arrasto na bancada experimental da
EPUSP, conforme pode ser visto no item 8.2.2 dos resultados. A literatura comenta que
os polimeros de pesos moleculares menor que 1x10° Da (1000 kDa) ndo apresentam o
fendmeno da redugdo de arrasto, logo esse polimero (Polyox WSR-301) passou a ser
utilizado j& que apresenta a mesma estrutura quimica do PEG4000, porém com um peso
molecular mil vezes maior (da ordem de 1000 kDa). A concentracdo de 5000 ppm do
PEG4000 foi escolhida porque, sob essas condi¢des, apresentou reducio de arrasto em
leitos arteriais caudais cujos resultados estdo apresentados no item 8.3. Os
procedimentos de obtencao das solugdes poliméricas foram apresentados no item 7.1.
A andlise da reducgdo de arrasto foi verificada em tubos de silicone sem e com

estenoses e capilar e, em tubos de borracha natural.

7.4.1 Descrigéo da bancada experimental da EPUSP
A concepcio inicial da bancada experimental estd apresentada em Guerino Silva

(1998) e adaptacdes foram realizadas por Leal (2001) cujo objetivo foi analisar a
ruptura de vasos sangiiineos (fig. 7.3) e novas adaptagdes foram realizadas durante o

desenvolvimento desse trabalho conforme apresentado no item 8.2.1.

Figura 7.3. Simulador hidrodinamico para estudos in vitro do sistema cardiovascular. A
— unidade central de bombeamento; B — secao de teste.
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Basicamente, o simulador hidrodindmico é composto por uma unidade central de
bombeamento (A) e uma secdo de teste (B) (Figura 7.3). A unidade central de
bombeamento é composta por: motor de corrente continua ( 1 ); reservatério ( R ), que
faz a funcdo do atrio; cAmara do pistdao ( 2 ), que faz a funcdo do ventriculo; valvulas
unidirecionais (3 e 4) , enquanto que a se¢@o de teste € composta por: tubo de silicone

sem e com estenose, tubo capilar; mandémetros ( 5 ) (Figura 7.4).

Figura 7.4. Descricdo da unidade central de bombeamento e da se¢é@o de teste do
simulador hidrodinamico para estudos in vitro do sistema cardiovascular. R —
reservatério; 1 — motor de corrente continua; 2 — cdmara do pistéo; 3 e 4 — valvulas
unidirecionais; 5 — manémetros.

A descri¢do do principio de funcionamento do simulador hidrodindmico esta

apresentada no item 8.2.

7.4.2 Confecgao dos tubos de silicone sem e com estenose

Inicialmente foram criados os tubos de silicone sem e com estenose. O material
usado para o desenvolvimento destes tubos foi o Sylgard 184 (Dow Corning) e, foram
desenvolvidos no laboratério de Mecanica dos Fluidos. O material do molde utilizado
para confeccionar o tubo de silicone sem estenose foi de latdo e, aquele usado para
confeccionar os tubos de silicones estenosados de 30% e 50% de reducdo de érea, foi de

aluminio (Figura 7.5 A e B) com as seguintes caracteristicas adotadas preliminarmente:

e comprimento: 120+0,05mm;
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e didmetro: 10£0,05mm.

Os moldes eram imersos numa solucdo de silicone (relacdo de 1:10 entre o
silicone e o catalisador) e pré-aquecidos com o uso de um soprador e medindo-se a
espessura de parede até obter o valor de Imm. Esta etapa foi desenvolvida com a ajuda
do aluno de doutorado Daniel Formariz Legendre e do Instituto Dante Pazanesse de

Cardiologia.

(A)

(B)

Figura 7.5. Moldes utilizados para o desenvolvimento dos tubos de silicone: (A) molde
sem estenose; (B) moldes com 30% e 50% de reducao de area.

A figura 7.6 apresenta os prototipos de silicone. As dimensOes finais dos
prototipos foram:

e comprimento: 86,9+0,05 mm;
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e didmetro: 10,6+0,05 mm.

Figura 7.6. Representacdo dos tubos estenosados de silicone (Sylgard 184, Dow
Corning).

7.4.3 Tubo capilar

Tubos capilares de silicone e de borracha natural foram usados para verificar a

reducdo de arrasto. Os valores dimensionais dos tubos foram:

e comprimento: 4102£0,05 mm;

e didmetro: 330,05 mm.

7.4.4 Medi¢ées das vazées e pressées

As medicdes de pressdo foram realizadas através do uso de dois
manovacudmetros cujo certificado de calibracdo foi obtido da ABSi — Indistria e
Comércio Ltda. O primeiro e segundo manovacudmetros apresentam uma faixa de
medida de pressdo de -1 / +3 e -1 / +2 kgf/cm? com valor de uma divisdo de 0,05
kgf/cm?.

A calibragdo da vazdo foi realizada usando um crondmetro e uma proveta
calibrada (Biomatic). As medidas foram realizadas através do enchimento da proveta até
um volume conhecido e cronometrado o tempo necessdrio para atingir esse volume para

as seguintes rotacdes: 40, 50, 60, 70, 80 e 90 rpm.
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7.4.5 Medi¢bes da redugéo de arrasto

Os diferenciais de pressdes foram medidos para escoamento de &dgua nas
seguintes rotagdes: 40, 50, 60, 70, 80 e 90 rpm. Em seguida, os diferenciais de pressoes
eram novamente medidos na presenca das solucdes poliméricas (PEG4000, Polyox
WSR-301, Poliacrilamidas 1822S e 1340S) em diferentes concentracdes: 5, 10, 30, 50 e
100 ppm. Para o PEG4000, a concentracdo polimérica foi elevada até atingir valor de
5000 ppm para comparar com os resultados da reducdo de arrasto na bancada
experimental do Instituto de Ciéncias Biomédicas. Com os diferenciais de pressdes
obtidos, esses eram inseridos na férmula abaixo e calculados os valores das reducdes de

arrastos:

Ap, —A
%R.A.= 100*(MJ (7.4)
Ap,

onde Ap, - diferencial de press@o na auséncia do polimero;

Ap, - diferencial de pressdo na presenga do polimero.

7.5 Bancada experimental do ICB-USP - Leitos arteriais caudais

A realizagdo dos ensaios na bancada experimental do ICB seguiu a Carta da
Comissio de Etica em Experimenta¢io Animal, sendo que toda e qualquer manipulagio
dos animais foi feita por professor ou alunos do ICB (anexo 2). Portanto, essa etapa do
trabalho foi desenvolvida em parceria com o Instituto de Ciéncias Biomédicas I através
do Departamento de Fisiologia e Biofisica no Laboratério de Fisiologia Vascular, sob a
coordenacdo da Professora Doutora Luciana Venturini Rossoni e, também, com a
participagdo de Juliana Fernandes Belettati, aluna de iniciagdo cientifica.

Nessa etapa, o polietileno glicol (PEG 4000 Da - 5000 ppm) foi diluido na
solugdo de Krebs e perfundido nos leitos arteriais caudais de ratos normotensos e

hipertensos com o intuito de avaliar a reducdo de arrasto.
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7.5.1 Descrigdo da bancada experimental do ICB

A bancada experimental do ICB (Figura 7.7), basicamente, consiste de: dois
banhos térmicos (I e V ), onde um é usado para manter a solucdo de krebs a 37 °C e o
outro para manter o leito arterial caudal a temperatura de 37 °C; uma bomba peristaltica
( IT'); captador de bolhas ( III ); transdutores de pressdao ( IV ); e um microcomputador (

VI).

Figura 7.7. Descricdo da bancada experimental utilizada no ensaio de redugédo de
arrasto em leitos arteriais caudais.

7.5.2 Obtencéo do leito arterial caudal

Os ratos (machos) normotensos e espontaneamente hipertensos (SHR) possuiam
aproximadamente uma massa de 250-300g e 4-5 meses. Esses ratos eram mantidos no
biotério de Criacdo do Instituto de Ciéncias Biomédica I (ICB - I) e, quando eles
apresentavam idade e massa suficientes para iniciar o trabalho experimental, esses eram
levados até o laboratdrio e anestesiados com ketamina/xilazina/acepromazina (0,7/ 0,2/

0,1 vol/vol, 0,8 mL/kg, i.p.) e heparinizados (500 UI, i.p.). No momento em que a
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anestesia tinha efeito sobre o rato, esse era colocado sobre uma placa de madeira e
imobilizado na regido das patas superiores e inferiores. Em seguida, um corte era feito
na cauda do rato com o intuito de se chegar na artéria caudal. Através da identificacdo
da artéria caudal, essa era canulada através do uso de um cateter (cateter intravenoso
24G 3%, Nipro) no sentido contrdrio ao fluxo sangiiineo e, em seguida, a cauda era
cortada do animal e levada para a bancada experimental (figura 7.8). A extremidade
oposta ao cateter era cortada para que a solugao de perfusido nao retornasse pelo sistema

venoso, mas sim, fosse descarregado para a atmosfera.

H

Figura 7.8. Artérias caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente
hipertensos (SHR).

A técnica de perfusdo do leito arterial caudal estd descrita em Franga et al.
(1997). As artérias caudais eram perfundidas com solu¢do de Krebs-Henseleit,
composto por (em mM): NaHCO3 27,2; NaCl 119; NaH2PO4 1,0; MgS04 1,2; KCl
5,0; CaCl2 1,25; glicose 11,0; EDTA 0,03. Essa solu¢do era mantida a temperatura
constante de 37 % 0,5°C, gaseificada pelo borbulhamento de mistura carbogénica
contendo 95% de O, e 5% de CO, mantendo o pH estdvel em 7,4. O fluxo era mantido
por meio de uma bomba peristédltica (Milan, Colombo, Parand, Brasil). A pressdo de
perfusdo média (PPM) no leito arterial caudal era medida através de um transdutor de
pressdo (UTAH, USA) conectado a um pré-amplificador (AECAD 0804, SP, Brasil)
situado entre a bomba peristiltica e a canula arterial. Esse pré-amplificador era
conectado a um sistema de aquisi¢do de dados (DATAQ DI194-RS - WinDaq); o qual
era ligado a um computador (PC Pentium), possibilitando a realizagdo dos registros,

continuamente. Na verdade, a PPM € o diferencial de carga de pressdo entre a regido
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proximal e distal da artéria caudal, mas como na nomenclatura biomédica essa é

chamada de pressao entdo essa nomenclatura vai ser utilizada nesse trabalho.

As preparacdes eram mantidas por um periodo de estabilizacdo de 30-45 min e,

em fluxo constante de 2,5 mL/min e, em seguida, eram iniciados os protocolos

experimentais. Considerando a relacdo Pressdo = Fluxo x Resisténcia, sendo o fluxo

constante, as variagdes de pressdo registradas indicavam variacdes da resisténcia

vascular.

7.5.3 Protocolo experimental

Avaliacdo da reatividade vascular do leito arterial caudal em resposta a
mudancas de fluxo.

Com a finalidade de avaliar a influéncia da variag¢do de fluxo na reatividade
arterial caudal, apds o periodo de estabilizacdo, os leitos arteriais de ratos
Wistar e SHR eram submetidos a fluxos de 1,5; 2,5; 5,0; 7,5 ¢ 10 mL/min.
Em cada fluxo a preparagdo era mantida por 10min.

Avaliacdo do polietileno glicol (PEG4000 — 5000 ppm) no leito arterial
caudal em resposta as mudangas de fluxo.

Para verificar a participag@o do polietileno glicol nos leitos arteriais caudais
em resposta as mudangas de fluxo, curvas de variacdo de fluxo eram
realizadas na auséncia e presenca do polimero. Apos realizagdo da primeira
curva de fluxo, eram esperadas duas horas para estabilizacdo da preparacio
em fluxo constante de 2,5mL/min. Apds esse intervalo a solugdo nutridora
inicial era substituida por uma solu¢do de Krebs- Henseleit contendo
polietileno glicol (4000 kDa, 5000ppm, Synth), a qual era perfundida por
uma hora em fluxo constante de 2,5mL/min. Em seguida os leitos arteriais de
ratos Wistar e SHR eram, novamente, submetidos a curvas de fluxos (1,5;
2,5;5,0; 7,5 ¢ 10 mL/min).

Avaliacdo da influéncia do endotélio, do 6xido nitrico, do fator
hiperpolarizante derivado do endotélio e das prostaglandinas sobre a ag¢do da
perfusdo do polietileno glicol nos leitos arteriais caudais.

Com o objetivo de estudar os mecanismos de agdo do polietileno glicol e a
influéncia do endotélio sobre essa acdo, as seguintes substdncias eram

avaliadas: oOxido nitrico, fator hiperpolarizante derivado do endotélio,
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Iv.

prostaglandinas sobre a ac¢do da perfusdo do polietilenoglicol no leito arterial
caudal de ratos normotensos e hipertensos.

Para isso, as curvas de fluxo eram realizadas antes e ap6s a lesdo endotelial
com {3-[(3-cloroamidopropil) dimetilamonio]-I-propanossulfato} (CHAPS
9ug, 90ul, in bolus) e antes e apds a infusdo com o inibidor da 6xido nitrico
sintase, NG-nitro-L-arginine (L-NAME 10-4 M), com o inibidor ndo seletivo
dos canais de potdssio ativados por cdlcio, com tetraetilamoénio (TEA
20mM) e com o inibidor da enzima ciclooxigenase, indometacina (10 uM)
na presenga e auséncia de polietilenoglicol (PEG 4000, 5000ppm).
Avaliacdo da resposta de relaxamento a acetilcolina

Ao fim de cada experimento eram realizadas pré-contra¢des com fenilefrina
diluida na solu¢do nutridora (1,4 pL/mL), seguida por aplicacdo de
acetilcolina (5 pug, 100 UL, in bolus) com a finalidade de testar a integridade
endotelial. Eram considerados endotélios vidveis aqueles cuja porcentagem

de relaxamento € maior ou igual a 50% de relaxamento relativo.

7.5.4 Medigao do didametro arterial caudal

Para a medi¢@o do didmetro arterial caudal durante a perfusdo, na vazdo de 2,5

mL/min, foi necessdrio fixar o didmetro da artéria caudal. Isso foi conseguido através do

uso da solucdo fixadora de Bouin. O uso dessa solugdo ocorreu devido a utilizacdo da

microscopia Optica para medi¢do do diametro arterial caudal. Para realizar essa

medigdo, é necessaria a confeccdo de 1aminas histologicas. Basicamente as etapas para a

confeccdo de 1aminas histoldgicas sdo: coleta, fixagdo, inclusdo e microtomia.

Para coleta e fixa¢do das artérias caudais os seguintes procedimentos foram

seguidos:

e Preparar a solugéo fixadora de bouin (Junqueira e Junqueira, 1983):

o Solucao aquosa saturada de acido picrico 75 ml;
o Formol 25 ml;
o Acido acético 5 ml.

e Perfundir o leito arterial caudal na vazio fisioldgica de 2,5 mL/min com

solucdo de krebs;

e Testar o endotélio com fenilefrina e acetilcolina;

® Trocar a solugdo de perfusdo (krebs) pela solucdo de Bouin;
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e Perfundir o leito arterial caudal com a solucao fixadora de Bouin entre 06
— 24 horas. Nesse trabalho, a solucao fixadora de Bouin perfundiu o leito
arterial caudal durante 8 horas;

® Retirar o excesso do 4cido picrico através da lavagem do leito arterial
caudal em 4gua corrente por 18 horas;

e Transferir o leito arterial caudal para dlcool 50%, durante 30 minutos;

® Armazenar o leito arterial caudal em dlcool 70%.

A etapa de inclusdo consiste em impregnar o tecido com uma substancia de
consisténcia firme que permita, posteriormente, seccioni-lo em camadas delgadas. Pelo
facil manuseio e bons resultados, a parafina foi utilizada. Em seguida, ap6s a aplicacdo
da parafina fundida em blocos, esses blocos eram levados para o micrétomo e cortes
eram realizados no leito arterial caudal. Apds os cortes terem sido realizados, esses
eram levados para as ldminas de vidros, corados e, em seguida prontos para serem
realizados as medicdes dos didmetros. Para a medicdo dos didmetros arteriais caudais
foi utilizado o microscépio 6ptico (Axiovert 200, Carl Zeiss). A area interna do vaso era
delimitada e, em seguida calculada. Para a constru¢do do modelo computacional, essa
area foi utilizada considerando-a circular, e calculando-se o seu didmetro.

O comprimento do leito arterial caudal era medido no momento de dissecacio da

artéria caudal.

7.5.5 Calculo da redugéao de arrasto a partir do fator de atrito

Nesse item, foi desenvolvida a metodologia de cédlculo da redugédo de arrasto a
partir da utilizagdo do cédlculo do fator de atrito. Os casos de presenga e auséncia do
endotélio para os ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR)
foram abordados.

A partir da equacdo da energia pode-se chegar na equagdo de balanco de energia,

conforme apresentada pela equagdo 7.5,

(7.5)
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onde p é a pressdo (N/m?), p € a densidade do fluido (kg/m3), u é a velocidade média
do escoamento (m/s), z € a posi¢do do escoamento em relacdo a um plano de referéncia
(m) e hy é a perda de carga total (m?*/s%). A interpretacdo fisica do termo hy (perda de
carga total) é uma perda de energia por unidade de massa de fluido em escoamento. O
termo entre parénteses da equagdo 7.5 representa a energia mecanica por unidade de
massa numa secao.

A perda de carga total, hy, representa a soma das perdas distribuidas, h;, devidas
aos efeitos de atrito no escoamento, com as perdas localizadas, hyy, devidas a entradas,
acessorios, etc. Para nossa aplicacdo foram consideradas apenas as perdas distribuidas.

Logo, a equacdo (7.5) pode ser reescrita como,
&+u—l+gz1 - %+M72+gz2 =h, (7.6)

Deve-se lembrar que a cauda estd sendo considerada como um tubo conico e que
os pontos de medicdo das pressdes estdo na mesma cota, logo a equagdo (7.6) pode ser

simplificada,

—2 —2
p 2 p 2

o (1.7)
AN

Yo 2

Lembrando-se que vazao volumétrica € igual a velocidade multiplicada pela drea e que
a vazdo na se¢do 1, por exemplo, de um tubo € igual a vazdo na se¢do 2, logo pode-se

calcular o termo da velocidade na equagdo (7.7),

O=u*A.. Q1:;1*A1 QzZEZ*Az Q1:Q2:Q

elevando ao quadrado as vazdes teremos,
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2 74 2 74
-2 7°d, -2 7d;

le =u 16 Q22 =u,*

nas duas formula de vazdes, tem-se,

, logo isolando os termos de velocidades

w807 1

u 8 ) ) ) -
s e —= Q; — > assim subtraindo velocidade na sec¢do 2 da
2 x d, 2 r d,

velocidade na secdo 1 e lembrando-se que Q,” é igual a Q,°, tem-se,

’4_2_14_1:8Q22 [(Lj _(Lj } (7.8)
2 2 d, d,

etz (1]
p 7 |\d, d,

Agora, pode-se calcular o fator de atrito no tubo através da seguinte férmula,

2h,d
I
Lu

S (7.10)

onde d € um didmetro médio (m) e u é uma velocidade média (m/s). O fator de atrito

universal no escoamento laminar € func¢éo apenas do nimero de Reynolds,
f=at (7.11)
Assim, a reducao de arrasto pode ser calculada,

RA(%):IOO*[MJ (7.12)

N

onde fs e fp sdo o fator de atrito sem polimero e com polimero, respectivamente.
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7.6 Distribuicao espacial e temporal da tensao de cisalhamento ao
longo do leito arterial caudal de ratos normotensos (Wistar) e
espontaneamente hipertensos (SHR)

O software Fluent baseado no método dos volumes finitos foi usado para avaliar
a distribuicdo da tens@o de cisalhamento espacial e temporalmente ao longo da artéria
caudal dos ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR).

A geracdo da geometria e da malha do leito arterial caudal foi realizada no
software Gambit 2.3.16. Para sua construcio foram utilizadas as dimensdes do didmetro
e do comprimento dos vasos conforme descritos no item 7.5.4. Durante a geracdo da
malha, essa foi divida em duas regides para facilitar a sua geracdo. A interface dessas
duas regides foi feita através da ferramenta denominada interior. Essa interface, interior,
¢ interpretada pelo software Fluent como uma face invisivel sendo utilizada para ligar as
duas malhas das regides diferentes, dessa forma, ndo impedindo a passagem do
escoamento. A malha foi refinada na parede do vaso, com uma profundidade total de
0,03 mm (em direcio ao centro do vaso) para melhor resolver os gradientes de
velocidades. O ndmero de nés foi de 78.166 com um total de 331.087 volumes

tetrahédricos (Figura 7.9).

Figura 7.9. Malha computacional que representa a artéria caudal mostrando a camada
limite.

Apoés a geracdo da geometria e da malha computacional, ainda no software

Gambit 2.3.16, foram atribuidas a essa geometria as seguintes denominagdes: face de
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entrada, face de saida e parede, onde as condi¢cdes de contornos foram inseridas no
Fluent. Em seguida, essa malha foi exportada para o software Fluent 6.2.16.

No software Fluent, os seguintes modelos e condi¢cdes de contornos foram
inseridos:

— Modelo de viscosidade: newtoniano;

— Tipo de escoamento: laminar;

— Face de entrada: pulso de pressdo aquisitados dos leitos arteriais;

— Face da saida: pressdo efetiva igual a zero;

— Paredes rigidas.

A escolha do modelo de viscosidade e do tipo de escoamento foi baseada nos resultados
da andlise de viscosidade e no cilculo do nimero de Reynolds.

A insercdo do pulso de pressdo na face de entrada do modelo numérico foi feita
através de uma udf (user defined function). Para a construcdo da udf, os seguintes
passos foram necessarios:

— Um pulso resultante de pressdo foi obtido a partir da média dos pulsos dos

animais;

— Um programa no matlab foi desenvolvido a partir da série de Fourier para

obter uma equacdo que representasse o pulso resultante de pressio;

— Essa equagdo do pulso resultante de presséo foi inserida na udf escrita em C

que alimentou o modelo numérico.
Cada uma das etapas mencionadas acima deveria ter sido feita para as diferentes vazdes.
Porém, durante o desenvolvimento do trabalho foi percebido que a inser¢do do pulso de
entrada poderia ser realizada através de uma tabela de pontos. Logo, essa nova forma de
insercdo foi escolhida, pois a partir da média dos pulsos de pressdes, esses poderiam
alimentar o modelo numérico diretamente na presenca e auséncia do endotélio e do
PEG4000.

O capitulo de modelagem matematica de escoamento em tubos rigidos foi
desenvolvido com o intuito de ser aplicado na modelagem numérica, porém nio foi
necessdrio, ja que a inser¢do do pulso de pressdao adquirido da bancada experimental do
ICB foi inserida como condi¢do de contorno no modelo numérico. A modelagem
matemdtica forneceu subsidios para o entendimento do comportamento dos perfis de

velocidade num escoamento oscilatorio.
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8. Resultados
8.1 Anadlise da viscosidade

8.1.1 Polietileno glicol

Os resultados apresentados nas figuras 8.1 e 8.2 foram obtidos a partir da
utilizacdo do viscosimetro LVDV-II+. Estes resultados sdo referentes a solucdo
polimérica do PEG4000 com concentragdao de 5000 ppm na presenga e auséncia da

solugdo de Krebs. Essas figuras apresentam o diagrama reolégico.
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Figura 8.1. Tensdo de cisalhamento versus taxa de deformagédo para a solugéo
polimérica (PEG4000 — 5000ppm) sem e com Krebs.
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Figura 8.2. Viscosidade versus taxa de deformacdo para a solugdo polimérica
(PEG4000 — 5000 ppm) sem e com Krebs.
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Nas figuras 8.1 e 8.2, é possivel verificar a linearidade apresentada pelos
gréaficos da tensdo de cisalhamento versus taxa de deformacdo e da viscosidade versus
taxa de deformacgdo, mostrando que a hipdtese de fluido Newtoniano para a solucdo
polimérica de PEG4000 com concentragcdo de 5000ppm na presenca e auséncia de
Krebs pode ser aceita, lembrando-se que por defini¢do um fluido newtoniano é aquele
em a viscosidade ndo varia com a taxa de deformacdo. Sendo assim, a hipétese de fluido
Newtoniano para a solugdo de Krebs com polimero (PEG4000 — 5000 ppm) serd
considerada no modelo numérico.

Conforme comentado, na metodologia, a temperatura do ensaio realizado com o
viscosimetro LVDV-II+ foi de 5°C, pois havia problemas na faixa de medi¢do do
equipamento. Diminuindo-se a temperatura do liquido a viscosidade aumenta e, mesmo
assim o comportamento do fluido permanece Newtoniano. Porém, para a simulacio
numérica precisa-se do valor da viscosidade dindmica na temperatura do ensaio no leito
arterial caudal (37 °C). Sendo assim, utilizou-se o viscosimetro Ubbelohde para a
determinagdo da viscosidade a temperatura do ensaio. Esse viscosimetro é usado para o
célculo da viscosidade de fluidos Newtonianos e, se aplica, portanto ao PEG4000 (5000
ppm), conforme demonstrado acima.

A tabela 8.1 apresenta os dados gerais de calibragdo do viscosimetro Ubbelohde
e da amostra. A tabela 8.2 apresenta os resultados da viscosidade cinematica da solucdo

de PEG4000 juntamente com a solugdo de Krebs.

Tabela 8.1. Dados gerais sobre o viscosimetro e a solucdo analisada.

Instrumento utilizado Viscosimetro Capilar Cinematico (Ubbelohde)
Calibre 0C
Cte de calibracao do instrumento 0,0026716
(mm2/s2)
Amostra Solucao de Krebs+ PEG4000 (5000 ppm)
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Tabela 8.2. Andlise do valor absoluto da viscosidade cinemdtica da solu¢@o polimérica
(PEG4000 — 5000 ppm) com a adi¢@o da solugdo de Krebs.

Tempo escoamento Tempo total | Visc. Cinematica
Leitura (min) (s) (s) (10'6m2/s)
1 4 40,61 280,61 0,750
2 4 40,09 280,09 0,748
3 4 40,42 280,42 0,749
4 4 40,44 280,44 0,749
5 4 40,09 280,09 0,748
6 4 40,32 280,32 0,749
Media 0,749%0,0006

Considerando que o valor da densidade da solugdo polimérica (PEG4000 — 5000
ppm) juntamente com a soluc¢do de Krebs é de 1000 kg/m3, a viscosidade dinamica pode
ser calculada através da relacdo entre a viscosidade cinemética e da densidade

conforme a equacdo (8.1):

p=vip @.1)

, . . A . . . . L, 2 z
onde [ € a viscosidade dindmica (Pa.s), v € a viscosidade cinemdtica (m“/s) e p é a
densidade do fluido, logo o valor da viscosidade dinamica é 0,75 mPa.s. Esse valor serd

considerado no modelo numérico.

8.1.2 Poliacrilamida

Conforme comentado no item 7.1, a andlise da viscosidade para a Poliacrilamida
13408 e 1822S foi realizada para diferentes concentra¢des poliméricas: 5, 10, 30, 60, 75
e 100 ppm a temperatura de 25°C. As figuras 8.3 A e B apresentam as relacdes entre as
tensdes de cisalhamento e as taxas de deformacdo para as solugdes poliméricas de
poliacrilamida 1340S e 1822S com concentracdo de 5 e 10 ppm, respectivamente, e

comparando-se os seus comportamentos com o da dgua destilada.
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Figura 8.3. Tensao de cisalhamento versus taxa de deformacao para as solucbes da
poliacrilamida 1340S e 1822S: A - 5 ppm e B — 10 ppm, comparando-se com o
comportamento da agua destilada.

A figura 8.4 apresenta as relagdes entre as tensdes de cisalhamento e as taxas de
deformagdes para as solugdes poliméricas de poliacrilamida 1340S e 1822S com as

concentragdes de 30, 60, 75 e 100 ppm.
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Figura 8.4. Tenséo de cisalhamento versus taxa de deformacéo para as solugdes da
poliacrilamida 1340S e 1822S: A - 30 ppm, B —60 ppm, C—75 ppm e D — 100 ppm.

As figuras 8.3 A e B mostram que as solugdes de poliacrilamidas 1340S e 1822S
cujas concentracdes sdo 5 e 10 ppm, respectivamente, comportam-se como a dgua
destilada, ou seja, o comportamento de fluido Newtoniano pode ser atribuido a essas
solugdes poliméricas nessas concentracdes. As figuras 8.4 A, B, C e D mostram o
comportamento das solugdes poliméricas em diferentes concentracdes, 30, 60, 75 e 100
ppm, respectivamente. No diagrama reolégico, curva da poliacrilamida 1340S sempre
aparece acima da curva da poliacrilamida 1822S devido ao maior peso molecular.
Extrapolando os dados dessas curvas para atingir o eixo das ordenadas, percebe-se que
esta ndo cruzard o eixo das ordenadas no zero, caracterizando um comportamento de
fluido nao-Newtoniano.

As figuras 8.5 e 8.6 mostram o comportamento do fluxo para dgua destilada e
para a solucdo polimérica das poliacrilamidas 1822S e 1340S para diferentes

concentragdes: 5, 10, 30, 60, 75 e 100 ppm.
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Figura 8.6. Viscosidade versus taxa de deformagao para a solugao da poliacrilamida
13408S e para agua destilada.

O comportamento da dgua destilada e das solucdes poliméricas das
poliacrilamidas 1822S e 1340S para concentracdes de 5 e 10 ppm é semelhante,
podendo-se caracterizar o comportamento dessas solucdes poliméricas como de um
fluido Newtoniano. Ja para as maiores concentracdes essa conclusdo ndo pode ser feita.

Percebe-se para as maiores concentracdes, acima de 30 ppm, o comportamento de um
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fluido ndo-newtoniano. Tal comportamento pode ser atribuido a um comportamento de
um fluido pseudopldstico. Pois, o que caracteriza esse tipo de fluido é a diminui¢do do
valor da viscosidade com o aumento da taxa de deformacao e, esse comportamento esta
apresentado de forma bastante clara nos resultados das figuras 8.5 e 8.6. Os valores de
viscosidade obtidos para as solucdes poliméricas da poliacrilamida 1340S sdo maiores
do que aqueles obtidos para as solu¢des poliméricas da poliacrilamida 1822S. Essa
diferenca pode ser atribuida ao maior peso molecular da poliacrilamida 1340S. A partir
dos resultados apresentados acima, pode-se concluir que as solucdes poliméricas das
poliacrilamidas 1822S e 1340S para as concentragdes de 5 e 10 ppm tem

comportamento de fluidos Newtonianos.

8.2 Bancada experimental da EPUSP

8.2.1 Comparacg&o entre a fungdo ventricular e o simulador hidrodindmico

Conforme comentado no item 7.4.1, novas adaptagdes foram realizadas na
bancada experimental da EPUSP durante o desenvolvimento desse trabalho (figura 8.7).
Os seguintes dispositivos foram inseridos na bancada: um conversor CA/CC para
controlar o motor de corrente continua ( 1 ); um dispositivo guia para alinhar a carga do
pistdo axialmente, diminuindo o esforco vertical sobre a cdmara do pistdo ( 2 ); a
distdncia entre a unidade de bombeamento e a secdo de teste foi aumentada para

permitir o desenvolvimento do escoamento ( 3 ).
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Figura 8.7. Simulador hidrodinamico para estudos in vitro do sistema cardiovascular. 1
— conversor CA/CC; 2 — dispositivo guia; 3 — tubo de silicone.

O principio de funcionamento do simulador hidrodinamico € baseado na fungio
ventricular (Figura 8.8). Inicialmente o 4trio esquerdo recebe o sangue oxigenado que
retorna do pulmio, através da veia pulmonar, direcionando-o para o ventriculo
esquerdo. Nesse momento a valvula mitral esta aberta permitindo o enchimento desse
ventriculo. Por outro lado, a valvula adrtica esta fechada, pois a pressd@o dentro do
ventriculo ainda ndo € suficiente para ultrapassar a pressdo na artéria aorta. Quando a
pressdo ventricular torna-se maior que a pressdo na artéria aorta, a valvula adrtica abre-
se, permitindo o fluxo sangiiineo para a artéria aorta e a valvula mitral fecha-se ndo
permitindo o retorno do fluxo para o étrio (Schauf ef al., 1993). Tem-se assim o ciclo

sistolico-diastdlico do sistema circulatorio.
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Figura 8.8 Representacdo das cavidades do coracdo, das artérias e veias (em
vermelho) juntamente com o caminho percorrido pelo sangue durante o ciclo sistélico-

diastélico (em amarelo).
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O simulador hidrodindmico tenta representar em semelhanca esse ciclo.
Inicialmente o fluido de trabalho enche o compartimento do pistdo (ventriculo
esquerdo), que nesse momento estd admitindo o fluido de trabalho vindo do reservatério
(atrio esquerdo) que corresponde a fase de enchimento do ventriculo, fase diastélica.
Essa etapa ocorre porque a pressdo no reservatorio é maior do que a pressdao na cimara
do pistdo e, dessa forma a valvula 1 (valvula mitral) estd aberta permitindo a passagem
do fluido de trabalho para o compartimento do pistdo (ventriculo). Concomitantemente,
a pressdo no sistema é maior do que a pressdo dentro do pistdo e, por esse motivo a
valvula 2 (valvular adrtica) estd fechada ndo permitindo a passagem do fluido de
trabalho para o sistema. Quando a pressdo dentro da camara do pistio torna-se maior do
que a pressdao do sistema, a valvula 2 (valvula adrtica) abre-se permitindo o fluido de
trabalho escoar para o sistema (fase sistdlica). Assim, o ciclo sistdlico-diastdlico no
simulador hidrodindmico estd completo (Figura 8.9). Todavia, o objetivo do simulador
hidrodindmico ndo é a reproducdo em semelhanca do fluxo através das cdmaras
cardiacas, mas sim, a simulacdo do escoamento pulsatil através do sistema vascular

periférico.

78

, .
¢+ Veia
I
\ pulmonar !

N /

N
\

e



Figura 8.9. Unidade central de bombeamento do simulador hidrodindmico para
estudos in vitro do sistema cardiovascular. R — reservatério; 1 e 2 — vélvulas
unidirecionais; 3 — camara do pistéo.

8.2.2 Redugado de arrasto nos tubos de silicone com e sem estenose e em
tubos capilar de latex e de silicone

Conforme comentado, no item 7.4.5, a reducdo de arrasto € calculada através das
medicdes dos diferenciais de pressdes obtidos na presenca e auséncia dos polimeros
estudados nesse trabalho. Tanto a poliacrilamida quanto o PEG4000 ndo apresentaram
reducdo de arrasto nos tubos de silicone com e sem estenoses (didmetro-10 mm). Esse
fato foi atribuido ao baixo valor do niimero de Reynolds atingido para essas condigdes:
8x103.

Em seguida, foram trocados os tubos com ou sem estenoses por um tubo capilar
de latex. Através dessa troca diminuimos a rigidez dos tubos, aumentamos o seu
comprimento em torno de 4,5 vezes e diminuimos o seu diametro em torno de 3 vezes
(didmetro — 3 mm). Com a diminui¢do do didmetro, mantendo a mesma vazao, além da
diminui¢do da rigidez dos tubos, o nimero de Reynolds médio (definido a partir da
vazao média), para a rotagao de 90 rpm, atingiu valores da ordem de 2x10*. Tanto para

os tubos de silicone com e sem estenose como para o tubo capilar de latex as
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concentragdes dos polimeros utilizadas chegaram a valores de 100 ppm. Para o
PEG4000, o valor de concentracdo atingiu valores da ordem de 5000 ppm. Mais uma
vez, o fendmeno da redugdo de arrasto ndo ocorreu, mesmo para essa faixa de nimero
de Reynolds.

Uma nova mudanga foi feita, dessa vez foi trocado o tubo capilar de latex por
outro tubo capilar de silicone com as mesmas dimensdes do tubo de latex, porém com
uma maior rigidez. O aumento da rigidez elevou bastante a resisténcia ao escoamento.
Esse fato pode ser visto através do nimero de Reynolds maximo alcangado nessa fase:
1,3x10*. Para essa condicdo, o fendmeno da redugcdo de arrasto ocorreu para as
poliacrilamidas, porém para o PEG4000 isto ndo ocorreu, conforme pode ser visto pelos
grificos apresentados a seguir. Assim, o Polyox WSR-301, cuja estrutura quimica é
semelhante a do PEG4000, porém o peso molecular é da ordem de mil vezes maior, foi
inserido no escoamento, analisado-se o seu efeito redutor de arrasto.

A figura 8.10 apresenta as curvas do diferencial de pressdo x ndmero de

Reynolds para diferentes concentracdes poliméricas da poliacrilamida 18228S.
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Figura 8.10. Curva do gradiente de pressao x numero de Reynolds no tubo capilar de
silicone para diferentes concentracdes poliméricas da poliacrilamida 1822S.

Nessa figura, percebe-se um aumento crescente do gradiente de pressdo com o aumento
do nimero de Reynolds de forma linear. Um maior gradiente de pressdo ocorre para
dgua, enquanto que na presenca do polimero, hd um menor gradiente de pressdo,
mostrando uma diminui¢do na resisténcia ao escoamento. Com o incremento do

polimero na 4gua, ou seja, com o aumento da concentragdo polimérica tem-se uma
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menor resisténcia ao escoamento. Essa diminuicio da resisténcia atinge um limite entre
a faixa de 50 a 100 ppm.

A figura 8.11 apresenta a curva do gradiente de pressdo versus nimero de
Reynolds para diferentes concentragdes poliméricas da poliacrilamida 1340S. Com o
aumento do nimero de Reynolds ha um aumento no gradiente de pressdo cujo valor
diminui com o aumento da concentragdo polimérica. Essa diminui¢do do gradiente de
press@o mostra a diminui¢do na resisténcia ao escoamento. Valores de concentracio
polimérica acima de 30 ppm, praticamente, ndo diminuem o gasto de energia, atingindo-

se assim um valor limite de diminui¢do da resisténcia ao escoamento.
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Figura 8.11. Curva do gradiente de pressao x numero de Reynolds no tubo capilar de
silicone para diferentes concentragdes poliméricas da poliacrilamida 1340S.

A figura 8.12 apresenta as curvas do gradiente de pressdo versus nimero de
Reynolds para diferentes concentracdes poliméricas do Polyox WSR-301. Com o
aumento do nimero de Reynolds hd um aumento no gradiente de pressdo, cujo valor
diminui com o aumento da concentragdo polimérica. Essa diminui¢do no gradiente de
pressdo ocorre de maneira mais brusca para as concentragdes de 5 e 10 ppm, enquanto
para as maiores concentragdes de 30 a 100 ppm, ocorre de forma menos acentuada. Para
valores de concentracdo polimérica acima de 30 ppm, ndo hd diminui¢do no gradiente

de pressdo atingindo-se assim um valor limite nessa concentragao.
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Figura 8.12. Curva do gradiente de pressdo x nimero de Reynolds no tubo capilar de
silicone para diferentes concentragdes poliméricas do Polyox WSR-301.

A figura 8.13 apresenta as curvas do gradiente de pressdo versus nimero de
Reynolds para as concentracdes poliméricas dos polimeros: poliacrilamida 18228,
poliacrilamida 1340S e para o Polyox WSR-301 na concentracio de 5 ppm. Essa

concentragdo polimérica apresentou comportamento de fluido newtoniano.
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Figura 8.13. Curva do gradiente de pressao x numero de Reynolds no tubo capilar de
silicone para concentracdo polimérica de 5 ppm para os polimeros: poliacrilamidas
1822S e 1340S e Polyox WSR-301.
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Pode ser visto na figura 8.13 que para baixas concentra¢des poliméricas (5 ppm),
ha uma diminui¢do no gradiente de pressdo. Essa diminui¢do € maior na presenga do
polimero Polyox WSR-301 do que na presenca das poliacrilamidas 1822S e 1340S.

Para a maior concentragdo polimérica utilizada nesse trabalho (100 ppm), o
Polyox WSR-301 apresenta menor valor para o gradiente de pressdo, enquanto que as

poliacrilamidas apresentam maiores valores dos gradientes de pressdo (figura 8.14).
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Figura 8.14. Curva do gradiente de pressao x numero de Reynolds no tubo capilar de
silicone para concentracdo polimérica de 100 ppm para os polimeros: poliacrilamidas
1822S e 1340S e Polyox WSR-301.

Os resultados apresentados a seguir mostram a reducdo de arrasto versus nimero
de Reynolds cujos valores variam de 2350 até 13600. Essa faixa do nimero de
Reynolds engloba desde a transi¢do até o escoamento turbulento.

Na figura 8.15, tem-se os resultados da reducdo de arrasto para concentracdo
polimérica de 5 ppm para os polimeros: poliacrilamidas 1822S e 1340S e para o polyox
WSR-301. Para a faixa de transi¢do do escoamento laminar para o turbulento, nimero
de Reynolds entre 2300 e 4000, ndo ha reducdo de arrasto e esse fato se estende até o
numero de Reynolds em torno de 6500. A partir desse valor do nimero de Reynolds,
inicia-se o fenomeno da redugdo de arrasto. Os maiores valores de redugdo de arrasto
ocorrem para o Polyox WSR-301, cujos valores médios estdo em torno de 25%, seguido

da poliacrilamida 1822S (14,8%) e da poliacrilamida 1340S (6,3%).
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Figura 8.15. Redugédo de arrasto versus numero de Reynolds para concentragao
polimérica de 5 ppm para os polimeros: poliacrilamidas 1340S e 1822S e Polyox
WSR-301.

A figura 8.16 apresenta a porcentagem de reducdo de arrasto versus niimero de
Reynolds para as solucdes poliméricas das poliacrilamidas 1822S, 1340S e polyox
WSR-301 para concentragdo de 30 ppm. Os valores da redugéo de arrasto praticamente
se igualam para as poliacrilamidas 1822S e 1340S e o inicio da redugdo de arrasto
ocorre para a faixa de transi¢do do escoamento laminar para o turbulento (Re = 3000).
Ja para o polyox WSR-301, o inicio da redugio de arrasto é retardado para valores de
nimero de Reynolds da ordem de 4000. Outro fato que chama atenc¢ao na figura 8.15 é
o valor médio da redugdo de arrasto para as poliacrilamidas 1822S e 1340S, na faixa de
transicdo do escoamento laminar para o turbulento, cujo valor estd em torno de 10% e,
esse valor € aumentado em média para 25% quando se tem escoamento turbulento.
Enquanto para o polyox WSR-301, a faixa de reducdo de arrasto se restringe

praticamente ao escoamento turbulento (34% de reducdo de arrasto).
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Figura 8.16. Redugédo de arrasto versus numero de Reynolds para concentragao
polimérica de 30 ppm para os polimeros: poliacrilamidas 1340S e 1822S e Polyox
WSR-301.

A figura 8.17 apresenta a redugdo de arrasto versus nimero de Reynolds para
concentragdo polimérica de 100 ppm para os polimeros: poliacrilamidas 1822S e 1340S
e polyox WSR-301. Mais uma vez, tem-se os valores da redugdo de arrasto para as
policarilamidas 1822S e 1340S praticamente igualados e iniciando o fenomeno da
reducdo de arrasto para a faixa de transi¢do do escoamento laminar para o turbulento
(Re = 3000). Novamente, o polyox WSR-301 apresenta o inicio da redu¢do no final da
faixa de transi¢do do escoamento laminar para o turbulento (Re = 4000). Os valores da
reducdo de arrasto apresentados pelas poliacrilamidas 1822S e 1340S para a faixa de
transicdo € da ordem de 17% e para a faixa turbulenta estd em torno de 27,5%, enquanto
que para o polyox WSR-301, tem-se aproximadamente 35% de reducdo de arrasto

dentro da faixa turbulenta.
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Figura 8.17. Redugédo de arrasto versus numero de Reynolds para concentragao
polimérica de 100 ppm para os polimeros: poliacrilamidas 1340S e 1822S e Polyox
WSR-301.

Conforme comentado anteriormente nesse item, o PEG4000 ndo apresentou o fendmeno
da reducdo de arrasto em nenhuma das concentracdes utilizadas nesse trabalho quando
inseridos no escoamento em tubos rigidos. Paralelamente aos ensaios realizados, na
bancada experimental da EPUSP, esse polimero estava sendo usado na bancada
experimental do ICB em leitos arteriais caudais de ratos normotensos e hipertensos.
Nessa bancada, o PEG4000 com concentragdo de 5000 ppm apresentou o fendmeno da
reducdo de arrasto. Em seguida, sdo apresentados os resultados na bancada experimental

do ICB.

8.3 Bancada experimental do ICB-USP - Leitos arteriais caudais

Inicialmente foi verificada a reatividade do leito arterial caudal dos ratos
normotensos e hipertensos na presenca de fluxo e, em seguida, foi verificada a agéo das
células endoteliais, do PEG4000 e da inibicdo dos vasodilatadores sobre a pressdo de

perfusdo média (PPM).
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8.3.1 Comprimento e diametro arterial caudal

A figura 8.18 ilustra a medi¢do do comprimento do leito arterial caudal. Para
essa medicao foram utilizadas quatro artérias de ratos normotensos (Wistar) e quatro
artérias de ratos espontaneamente hipertensos (SHR). Os comprimentos das artérias nao

variaram muito apresentando valores da ordem de 110,53£30,78mm.

Figura 8.18. llustracdo da medi¢ao do comprimento da artéria caudal.

Inicialmente, tinha-se medido o didmetro externo do leito arterial caudal sem a
sua pressurizacdo e foram obtidos os seguintes valores: 553,31+70,56 wm (proximal) e
263,87+20,63 wm (distal). Apds a pressurizagdo e a medi¢do do didmetro interno, esses
valores ndo variaram muito em relagdo ao didmetro externo. Os valores estdo
apresentados na figura 8.19. Para a simulacdo numérica foram utilizados os valores dos
diametros externos. Novas simulagdes foram realizadas para o didmetro interno, mas

nao houve variagcdo acentuada dos valores da tensdo de cisalhamento.
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Figura 8.19. Didmetros arteriais caudais proximais e distais de ratos normotensos
(Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR). Teste t; P<0,05 * vs Wistar.

A figura 8.20 ilustra as porcdes mediais do leito arterial caudal de um rato
normotenso (Wistar). Pode ser visto nessa figura que ocorre uma diminui¢do do
didmetro interno da porcao proximal para a porcdo distal e, ocorre um aumento na
espessura de parede do vaso na porg¢ao distal quando comparada com a por¢ao proximal.
Isso ocorre devido a artéria caudal ser um vaso de transi¢do entre condutincia e
resisténcia. Os vasos de condutincia apresentam uma parede mais fina e calibre mais
desenvolvido, enquanto que no vaso de resisténcia ocorre o inverso, ou seja, ha maior

espessura da parede e menor didmetro interno.

Porcao Proximal Porcio Distal

Figura 8.20. Variagdo do didmetro interno e da espessura da parede do vaso nas
porgdes proximais e distais de uma artéria de rato normotenso (aumento de 10x).
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Para uma visualizacdo mais clara de alguns componentes da parede do vaso, um
aumento foi utilizado na regido préxima da parede conforme pode ser visto na figura

8.21 (aumento de 40x).

Ndcleo da célula
muscular lisa e
endotelial

Célula muscular lisa

.

Célula endotelial

Figura 8.21. Alguns componentes da parede do vaso arterial caudal de um rato
normotenso: célula endotelial e muscular (aumento de 40x).

8.3.2 Avaliagao da reatividade vascular do leito arterial caudal em resposta a
mudancga de fluxo

A figura 8.22 apresenta a PPM versus fluxo para os leitos arteriais caudais dos
ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR). Pode ser visto nessa
figura que ocorre um aumento da PPM com o aumento do fluxo. Porém os valores da
PPM sdo maiores para o SHR do que para o Wistar, mostrando a sua maior reatividade

vascular.
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Figura 8.22. Curva de PPM x fluxo em leitos arteriais caudais de ratos normotensos
(Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR). ANOVA; P<0,05 * vs fluxo; # vs
Wistar (N representa o nimero de animais).

8.3.3 Avaliacao do polietileno glicol (PEG4000) no leito arterial caudal em
resposta as mudancgas de fluxo.

A figura 8.23 apresenta a curva da PPM x fluxo para os ratos normotensos

(Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) na presenca e auséncia do PEG 4000

(5000 ppm).
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Figura 8.23. Curva de PPM x fluxo em leitos arteriais caudais de ratos normotensos
(Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) na presenca e auséncia de PEG. E+
indica presenga das células endoteliais. ANOVA; P<0,05 * vs fluxo; # vs Wistar; + vs

auséncia de PEG.
Tanto na presenca quanto na auséncia do PEG4000, os valores da PPM em ambas as

cepas aumentaram com o aumento do fluxo. Porém na presenca do PEG4000, os valores
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da PPM sdo diminuidos mostrando a a¢do do PEG4000 em reduzir a resisténcia ao

escoamento.

8.3.4 Avaliagdo da influéncia do endotélio, do Oxido nitrico, do fator
hiperpolarizante derivado do endotélio e das prostaglandinas sobre a acdo da
perfusao do polietileno glicol nos leitos arteriais caudais.

A figura 8.24 apresenta a PPM versus fluxo para o Wistar na presenca (E+) e
auséncia (E-) do endotélio, bem como, sobre a acdo da inibicdo dos vasodilatadores.
Pode-se perceber nessa figura a participagdo do endotélio no controle da PPM em
resposta a mudangas dos fluxos, pois na auséncia das células endoteliais (E-), ocorre um
aumento nos valores da PPM. Através da inibicdo do 6xido nitrico pelo LNAME (LN),
também, tem-se um discreto aumento nos valores da PPM em comparago a presenga
das células endoteliais (E+) sem a acdo dos inibidores. Na presen¢a da indometacina
(INDO), o inibidor das prostaglandinas, também h4 um aumento nos valores da PPM,
enquanto que na presenga do tetraetilamoénio (TEA) ndo hd diferenga nos valores da
PPM em relacdo ao controle (E+). Dessa forma, tem-se principalmente a participacio da
prostaciclina na diminuicdo dos valores da PPM em resposta ao fluxo e de forma menos
acentuada a participacdo do 6xido nitrico, enquanto o EDHF parece ndo exercer

influénica.
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Figura 8.24. Curva de PPM x fluxo em leitos arteriais caudais de ratos normotensos
(Wistar): com (E+) e sem (E-) endotélio, e ap6ds a infuséo durante trinta minutos com L-
NAME (LN), indometacina (INDO) ou tetraetilaménio (TEA). ANOVA; P<0,05 * vs fluxo;
#vs E+.
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Na figura 8.25, pode-se perceber que o endotélio ndo participa das respostas da
PPM em relacdo ao fluxo, pois os valores da PPM, tanto para a curva SHR E+ quanto
para SHR E-, sdo praticamente iguais. Outro efeito que pode ser analisado na figura
8.24 ¢ a falta de participagdo do 6xido nitrico no controle da PPM juntamente com o
EDHF em termos estatisticos. Enquanto que, a acdo da indometacina, inibidor das
prostaglandinas, diminui os valores da pressdo de perfusio média. Assim, tem-se a
diminui¢do nos valores da PPM em resposta ao fluxo devido a acdo da indometacina,

inibindo a acdo de prostandides vasoconstritores.
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Figura 8.25. Curva de PPM x fluxo em leitos arteriais caudais de ratos hipertensos
(SHR): com (E+) e sem (E-) endotélio, e apds a infusdo durante trinta minutos com L-
NAME (LN), indometacina (INDO) ou tetraetilaménio (TEA). ANOVA; P<0,05 * vs fluxo;
#vs E+.

As figuras 8.26 A, B, C e D apresentam a PPM versus fluxo para os animais
Wistar na presenca e auséncia do endotélio, bem como, a agdo dos inibidores dos
vasodilatadores e do PEG4000. Na figura 8.26 A, conforme comentado anteriormente,
percebe-se a participacdo das células endoteliais modulando negativamente o aumento
da PPM. A presenca do PEG4000 causa diminui¢@o nos valores da PPM na presenca e
auséncia do endotélio. Nas figuras 8.26 B, C e D, as quais apresentam a acdo dos
inibidores do 6xido nitrico, das prostaglandinas e dos canais de potdssio ativados por
célcio, o PEG4000 normaliza as curvas de PPM versus fluxo. A partir dos comentérios
feitos acima, percebe-se que o PEG4000 estd diminuindo a resisténcia ao escoamento

independentemente da presenca do endotélio e dos inibidores dos vasodilatadores.
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Figura 8.26. Curva de PPM x fluxo em leitos arteriais caudais de ratos normotensos
(Wistar): com (E+) e sem (E-) endotélio, e apds a infusao durante trinta minutos com L-
NAME (LN), indometacina (INDO) ou tetraetilaménio (TEA) na presenga e auséncia do
PEG4000. ANOVA; P<0,05 * vs fluxo; # vs E+; + vs auséncia do PEG4000.

As figuras 8.27 A, B, C e D apresentam a PPM versus fluxo para os animais
espontaneamente hipertensos (SHR) na presenca e auséncia do endotélio, bem como, a
acdo dos inibidores dos vasodilatadores e do polietileno glicol. Na figura 8.27 A,
conforme comentado anteriormente, percebe-se que as células endoteliais ndo
participam das respostas da PPM em relacdo ao aumento do fluxo. A presenca do
PEG4000 causa diminui¢@o nos valores da PPM na presenca e auséncia do endotélio.
Nas figuras 8.27 B, C e D, as quais apresentam a a¢do dos inibidores do 6xido nitrico,
das prostaglandinas e dos canais de potdssio ativados por céilcio, o PEG4000
praticamente normaliza as curvas de PPM versus fluxo, a menos da curva SHR E+
TEA/ PEG, onde para os maiores fluxos hd um aumento nos valores da PPM em relacdo
a curva SHR E+/ PEG. Assim, o PEG4000 estd atuando na presenca e auséncia das
células endoteliais, bem como, na presenca dos inibidores, contribuindo para a

diminuicdo da resisténcia ao escoamento.
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Figura 8.27. Curva de PPM x fluxo em leitos arteriais caudais de ratos hipertensos
(SHR): com (E+) e sem (E-) endotélio, e apds a infusdo durante trinta minutos com L-
NAME (LN), indometacina (INDO) ou tetraetilaménio (TEA) na presenga e auséncia do
PEG4000. ANOVA; P<0,05 * vs fluxo; # vs E+; + vs auséncia do PEG4000.
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8.3.5 Avaliacdo da reducgao de arrasto a partir do calculo do fator de atrito nos
leitos arteriais caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente
hipertensos (SHR).

A anélise da reducdo do fator de atrito, na auséncia do PEG, estd apresentada na
figura abaixo. A figura 8.28 mostra a a¢do das células endoteliais na reducdo do fator de

atrito e compara-se com o fator de atrito universal.

1,00 -

0,10 4

Fator de Atrito (f)

0,01 1
100 Numero de Reynolds (Re) 1000

‘ —o— Universal —.=— SHR E- —=— SHR E+ —— Wistar E+ —A— Wistar E-

Figura 8.28. Variacédo do fator de atrito versus numero de Reynolds na presenga (E+)
e auséncia (E-) das células endoteliais € comparando-se com o fator de atrito laminar.

Na figura 8.28, pode-se perceber que os valores iniciais da curva do fator de
atrito universal versus nimero de Reynolds calculado para escoamento laminar em
tubos rigidos € bastante proximo dos valores das curvas do fator de atrito versus nimero
de Reynolds encontradas para os animais Wistar E-, SHR E- e SHR E+ cujo vaso é
flexivel. Porém, & medida que o nimero de Reynolds aumenta, o valor do fator de atrito
universal torna-se maior do que para os animais Wistar E-, SHR E- e SHR E+. Os
menores valores do fator de atrito ocorrem para o animal normotenso Wistar E+.

A figura 8.29 apresenta a acdo do PEG4000 na redugdo do fator de atrito na

presenga das células endoteliais e comparando com o fator de atrito universal.
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Figura 8.29. Variagao do fator de atrito versus nimero de Reynolds em leitos arteriais
caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) na
presenca do PEG4000 e na presenca (E+) das células endoteliais.

Os valores do fator de atrito sdo maiores para o animal espontaneamente hipertenso
(SHR). Conforme o ndmero de Reynolds aumenta o fator de atrito diminui
caracterizando um escoamento laminar. Na presenga do PEG4000, ha reducdo no fator
de atrito para as duas cepas analisadas. Mais uma vez, os menores valores do fator de
atrito estdo apresentados na curva do animal normotenso (Wistar). A redugéo no fator
de atrito devido ao PEG leva a reducdo na tensdo de cisalhamento sobre as células
endoteliais.

A figura 8.30 mostra a agdo do PEG4000 na redugdo do fator de atrito em leitos
arteriais caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR)

na auséncia das células endoteliais (E-).
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Figura 8.30. Variagao do fator de atrito versus nimero de Reynolds em leitos arteriais
caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) na
presenca do PEG4000 e na auséncia (E-) das células endoteliais.

Na figura 8.30, o efeito do PEG4000 nos leitos arteriais caudais de ambas as
cepas € bastante claro, porém comparando-se com os resultados apresentados na figura
anterior (8.29), percebe-se que ocorre uma diminui¢io na reducao do fator de atrito. Isso
quer dizer que a acdo do PEG4000 como redutor de arrasto € intensificado pela presenca
das células endoteliais (E+). Esse efeito fica mais claro mostrando a reducao de arrasto

versus fluxo, como apresentado na figura 8.31.
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Figura 8.31. Porcentagem de reducdo de arrasto versus fluxo em leitos arteriais
caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) na
presenca das células endoteliais (E+) e na auséncia das células endoteliais (E-).

Na figura 8.31, pode-se perceber o efeito do PEG4000 como redutor de arrasto
em ambas as cepas. No Wistar E+ e Wistar E-, a redugdo de arrasto diminui com o
aumento do fluxo. Para o Wistar E+, a reducdo de arrasto diminui de 52% para 35% nos
respectivos fluxos de 1,5 mL/min — 10 mL/min. No Wistar E-, a redu¢do de arrasto
diminui de 40% para 22% nos respectivos fluxos de 1,5 mL/min e 10 mL/min.
Enquanto que para o SHR E+ e SHR E-, a reducgéo de arrasto € praticamente constante.
Para o SHR E+, tem-se uma faixa de reducdo de arrasto de 47%-49% para os fluxo
entre 1,5 — 10 mL/min, respectivamente. E, para o SHR E-, a faixa de redugéo de arrasto
22, 27 e 22% para os fluxos 1,5; 5,0 e 10 mL/min. Dessa forma, percebe-se que a

presenga do endotélio intensifica o efeito do PEG4000.

8.3.6 Distribuicao espacial e temporal da tensdo de cisalhamento nos leitos
arteriais caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente
hipertensos (SHR).

Conforme comentado, anteriormente, a entrada do pulso de pressao no modelo
numérico foi desenvolvida a partir da média dos pulsos dos animais analisados, gerando
o pulso de pressdo de entrada. Essa etapa foi desenvolvida para os animais normotensos

(Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) na presenca e auséncia do endotélio.
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A figura 8.32 apresenta os graficos da PPM versus tempo para os animais
normotensos (Wistar) na presenca e auséncia do endotélio e do PEG4000. Pode-se
perceber um aumento gradual nos valores da PPM com o aumento da vazdo, sendo
maiores na auséncia do endotélio ou do PEG4000 (figuras 8.32 A e C). Enquanto que na
presenca do endotélio ou do PEG4000, os valores da PPM sdo menores (figuras 8.32 B

e D). Dessa forma, fica claro que o endotélio e o PEG4000 auxiliam no controle da

PPM.
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Figura 8.32. Pulsos de pressdo de perfusdao média versus tempo em leitos arteriais
caudais de ratos normotensos (Wistar): (A) na presenca do endotélio (E+) e auséncia
do PEG4000; (B) na presenca do endotélio (E+) e do PEG4000; (C) na auséncia (E-)
do endotélio (E-) e do PEG4000; (D) na auséncia do endotélio (E-) e na presenca do

PEG4000.

A figura 8.33 apresenta os graficos da PPM versus tempo para os animais

espontaneamente hipertensos (SHR) na presenca (E+) e auséncia (E-) do endotélio e do
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PEG4000. Pode-se perceber um aumento gradual nos valores da PPM com o aumento
da vazdo, porém diferentemente do animal normotenso (Wistar), o endotélio nao
participa do controle da PPM, pois os valores dessa na presenca e auséncia do endotélio,
praticamente sdo iguais (figuras 8.33 A e C). Na presenca do PEG4000, ha redugdo nos

valores da PPM na presenca e auséncia do endotélio, porém essa redugcdo é maior na

presenca do endotélio (figura 8.33 B e D).
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Figura 8.33. Pulsos de pressdo de perfusdao média versus tempo em leitos arteriais
caudais de ratos espontaneamente hipertensos (SHR): (A) na presenga do endotélio
(E+) e auséncia do PEG4000; (B) na presenca (E+) do endotélio e do PEG4000; (C)
na auséncia (E-) do endotélio e do PEG4000; (D) na auséncia (E-) do endotélio e na

presenca do PEG4000.

A figura 8.34 apresenta pulsos de pressdo de perfusdo média versus tempo para
vazdo de 2,5 mL/min. Essa vazdo representa a vazdo fisioldgica da cauda, logo os

gréficos da distribui¢do da tens@o de cisalhamento vao ser apresentados para essa vazio
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especifica. Os pontos em destaque representam os instantes onde as distribui¢des das
tensdes de cisalhamentos sdo plotadas. Mais uma vez, fica claro a participacdo do
endotélio e do PEG4000 no controle da PPM nos animais Wistar e SHR, sendo a acdo

do endotélio intensificado pela presenca do PEG4000 (Figuras 8.34 B e D).
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Figura 8.34. Pulsos de pressao de perfusdao média versus tempo em leitos arteriais
caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) na
presenca e auséncia do PEG4000: (A) na presenga do endotélio (E+) (Wistar); (B) na
auséncia do endotélio (E-) (Wistar); (C) na presenca do endotélio (E+) (SHR); (D) na

auséncia do endotélio (E-) (SHR).

A figura 8.35 apresenta a distribuicdo espacial e temporal da tensdo de
cisalhamento ao longo da parede arterial dos leitos arteriais caudais de ratos
normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) na presenca (E+) e
auséncia (E-) das células endoteliais. Pode-se perceber que ocorre aumento da tensdo de

cisalhamento ao longo da parede do vaso devido a reducdo do didmetro ao longo da
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mesma e, também, um aumento dessa tensdo temporalmente, atingindo valor maximo
no instante III do ciclo para todas as situacdes analisadas. A redug@o nos valores da
tensdo de cisalhamento devido a presenga do endotélio esta clara para todos os instantes
analisados no animal Wistar. Além disso, percebe-se que a presenca do endotélio no
animal SHR n@o modula a tensdo de cisalhamento, pois ha uma sobreposicdo dos
resultados desse com SHR E-, enquanto que no Wistar, o endotélio estd modulando os

valores da tensdo de cisalhamento, pois no Wistar E-, os valores da tensdo de

cisalhamento sdo elevados igualando-se aos valores obtidos para o SHR.
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Figura 8.35. (A) Os instantes em que as tensdes de cisalhamento sédo plotadas; (B),
(C) e (D) Distribuicao espacial e temporal da tensdao de cisalhamento em leitos
arteriais caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR)
na presenca (E+) e auséncia (E-) do endotélio nos instantes especificados acima.

A figura 8.36 apresenta a distribuicdo espacial e temporal da tensdo de

cisalhamento ao longo da parede arterial dos leitos arteriais caudais de ratos
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normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) na presenca (E+) das
células endoteliais e na presenca do PEG4000. A presenca do PEG4000 reduz os
valores das tensdes de cisalhamentos para todas as situacdes analisadas. No instante I,

os valores da tensdo de cisalhamento para o Wistar E+ sdo negativos.
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Figura 8.36. (A) Os instantes em que as tensdes de cisalhamento sdo plotadas; (B),
(C) e (D) Distribuicao espacial e temporal da tensdo de cisalhamento em leitos
arteriais caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR)
na presenga (E+) do endotélio e na presenca do PEG4000.

A figura 8.37 apresenta a distribuicdo espacial e temporal da tensdo de
cisalhamento ao longo da parede arterial dos leitos arteriais caudais de ratos
normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) na auséncia (E-) das
células endoteliais e na presenca do PEG4000. A redugdo nos valores da tensdo de

cisalhamento ocorre para todas as situagdes analisadas, porém o efeito do PEG4000 é
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menor na auséncia do endotélio do que na presenga desse.
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Figura 8.37. Distribuicdo espacial e temporal da tensdo de cisalhamento em leitos
arteriais caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR)
na auséncia (E-) do endotélio e na presenca do PEG4000.
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9. Discussao dos Resultados
9.1 Analise da Viscosidade

9.1.1 Polietileno glicol

A reologia descreve a deformacdo de um corpo sob a influéncia de tensdes.
Corpos podem ser sélidos, liquidos ou gases. Os corpos reais ndo sdo nem sélidos ideais
e nem fluidos ideais. Os sélidos reais também podem se deformar irreversivelmente
quando sob a influéncia de for¢as que ultrapassam seu limite de escoamento. De modo
geral, os fluidos podem ser classificados de acordo com a relacdo entre a tensdo de

cisalhamento e a taxa de deformagao:
H dy O.1)

onde T € a tensdo de cisalhamento (Pa), L é a viscosidade dindmica (Pa.s), du dy éa

taxa de cisalhamento (s). A equacdo (9.1) é a lei de Newton da viscosidade para
escoamento unidimensional. Os fluidos que obedecem esta lei sdo chamados de fluidos
newtonianos e os fluidos ndo-newtonianos sdo todos aqueles que nio obedecem a lei de

Newton da viscosidade (Figura 9.1).
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Figura 9.1. Diagrama reoldgico: tensédo de cisalhamento e viscosidade versus taxa de
cisalhamento de fluido Newtoniano e nado-Newtoniano. Extraido de Schramm (2006).

A partir da figura 9.1, pode-se perceber que os fluidos newtonianos sdo aqueles
em que a relacdo entre a tensdo de cisalhamento e a taxa de cisalhamento ou entre a

viscosidade e a taxa de cisalhamento apresenta um comportamento linear. Dessa forma,
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analisando os resultados das figuras 8.1 e 8.2, percebe-se que o comportamento
apresentado pela solucdo polimérica (sem e com Krebs) de PEG4000 (5000 ppm) é
linear, ou seja, a relacdo entre a tensdo de cisalhamento ou a viscosidade com a taxa de
cisalhamento € linear caracterizando o comportamento de fluido newtoniano. Além
disso, de acordo com Bird et al. (2004), a resisténcia ao escoamento de todos os gases e
liquidos, com peso molecular menor que cerca de 5000 Da (5 kDa), é descrita pela
equacdo 9.1, e tais fluidos sdo classificados como fluidos newtonianos. Sendo assim, a
solugdo do PEG4000 (5000 ppm) juntamente com a solu¢do de Krebs, tem um
comportamento de fluido Newtoniano.

Koller e Huang (1999) obtiveram valor da viscosidade dindmica da solugcdo de
Krebs de 0,7mPa.s. Neste trabalho, para a solu¢do de Krebs com polimero (PEG4000)
cuja concentracdo foi de 5000 ppm, obteve-se como resultado do valor da viscosidade
0,75 mPa.s (pdg. 72). Dessa forma, fica claro que essa concentracdo de polimero

praticamente ndo altera o valor da viscosidade da solucdo.

9.1.2 Poliacrilamida

As figuras 8.3 A e B mostram que as solugdes de poliacrilamidas 1340S e 1822S
cujas concentracdes sdo 5 e 10 ppm, respectivamente, comportam-se como a dgua
destilada, ou seja, o comportamento de fluido Newtoniano pode ser atribuido a essas
solucdes poliméricas nessas concentracdes. As figuras 8.4 A, B, C e D mostram o
comportamento das solugdes poliméricas em diferentes concentracgdes, 30, 60, 75 e 100
ppm, respectivamente. Nessas figuras, as curvas da poliacrilamida 1340S sempre
aparecem acima da curva da poliacrilamida 1822S devido ao maior peso molecular.
Extrapolando os dados dessas curvas para atingir o eixo das ordenadas, percebe-se que
esta ndo cruzard o eixo das ordenadas no zero, caracterizando um comportamento de
fluido nao-Newtoniano.

As figuras 8.5 e 8.6 mostram que o comportamento da dgua destilada e das
solugdes poliméricas das poliacrilamidas 1822S e 1340S para concentracdes de 5 e 10
ppm sdo semelhantes, podendo-se caracterizar o comportamento dessas solucdes
poliméricas como de um fluido Newtoniano. Os valores de viscosidade obtidos para as
solugdes poliméricas da poliacrilamida 1340S sdo maiores do que aqueles obtidos para

as solucdes poliméricas da poliacrilamida 1822S. Essa diferenca pode ser atribuida ao
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maior peso molecular da poliacrilamida 1340S. A partir dos resultados apresentados
acima, mais uma vez, pode-se concluir que as solu¢des poliméricas das poliacrilamidas
1822S e 1340S a concentragdes de 5 e 10 ppm podem ser consideradas fluidos
Newtonianos. Enquanto para as concentragdes acima de 30 ppm, as solucdes
poliméricas apresentam comportamento de fluido ndo-newtoniano. Como pode ser visto
nessas figuras (8.5 e 8.6), os valores da viscosidade diminuem com o aumento da taxa
de deformac@o. Esse tipo de comportamento é caracteristico de fluido pseudoplastico. A
figura 9.2 apresenta a forma de algumas substincias dispersas no liquido em repouso e

fluindo através de um tubo.
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Figura 9.2. Formas de algumas substancias dispersas no liquido em repouso e fluindo
através de um tubo. Extraido de Schramm (2006).

Essas substincias em repouso podem se apresentar como particulas de forma
irregular ou em forma de gotas de liquido dispersa em outro liquido ou ainda existem as
solugdes poliméricas que se apresentam como longas cadeias entrelagadas e enoveladas.
Quando em repouso, todos esses materiais irdo manter uma ordem interna irregular e
serdo caracterizados por uma consideravel resisténcia interna ao fluxo, ou seja, uma alta
viscosidade (Figura 9.2).

Com o aumento das taxas de deformacdes, particulas rigidas se orientam na
direcdo do fluxo. Nas moléculas poliméricas em solucdo ou no estado fundido, os
entrelagamentos entre elas podem ser desfeitos fazendo com que as moléculas se
alinhem e se orientem na dire¢do do fluxo. O alinhamento de moléculas ou particulas
permite que elas escorreguem entre si mais facilmente. Particulas com forma esférica
podem ser deformadas para a forma de uma “bola de futebol americano”, ou seja,
menores no didmetro e mais alongadas longitudinalmente. Células vermelhas do sangue

suspensa no plasma podem ter sua forma alterada, reduzindo o didmetro e alongando-se,
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o que significa uma passagem mais facil através dos pequenos vasos sangiiineos e uma

maior taxa de escoamento.

9.2 Bancada Experimental da EPUSP

9.2.1 Comentarios gerais sobre a redugéo de arrasto em tubos de silicone com
e sem estenose e em tubos capilares de latex e de silicone

Conforme comentado, no item 8.2.2, ndo houve redug¢do de arrasto para
nenhuma concentracio e tipo de polimeros (PEG4000 e poliacrilamidas) usados nesse
trabalho, nos tubos com e sem estenoses cujo didmetro foi de 10 mm. O valor do
nimero de Reynolds obtidos nesse escoamento foi de 8x10°. Em seguida, esses tubos
foram trocados por um tubo capilar de litex (didmetro de 3 mm), sem estenose, cuja
rigidez do material foi diminuida, e conseguiu-se atingir valores da ordem de 2x10* do
nimero de Reynolds, e mesmo assim, ndo foi obtida a diminui¢do dos valores do
gradiente de pressdo. Novamente, outra troca ocorreu entre o tubo capilar de latex e o
tubo capilar de silicone com uma rigidez maior cujo didmetro foi de 3 mm. Essa rigidez
diminui o nimero de Reynolds maximo atingido no experimento para 1,3x10*. Para essa
condicdo, as diminui¢des dos valores dos gradientes de pressdes surgiram quando as
solugdes poliméricas de poliacrilamidas eram usadas, porém para as solucdes
poliméricas com o PEG4000 ndo houve essa reducdo, mesmo para concentracdes de
5000 ppm. Essa concentracdo de 5000 ppm de PEG4000 foi escolhida para efeito de
comparacao com os resultados obtidos na bancada experimental do ICB.

A utilizagdo do PEG nesta pesquisa foi estimulada pelas publicagdes de Marina
Kameneva, Professora Pesquisadora da Universidade de Pittsburgh, que utilizou este
polimero redutor de arrasto. Em suas publicagdes, o PEG apresenta reducdo de arrasto
da ordem de 60% (Kameneva et al., 2004). Mais especificamente, ela comenta em seus
artigos que polimeros redutores de arrasto devem possuir pesos moleculares superiores
a 1000 kDa e, essa condi¢do, € aceita e confirmada por varios pesquisadores. Em um de
seus trabalhos, ela usou PEG 200, PEG 3500 e um polimero natural extraido de Aloe
Vera (babosa) com peso molecular de 4000 kDa. O PEG 200 foi utilizado em
concentragées de 5 e 75 ppm, enquanto o PEG 3500 e o polimero natural foram
utilizados com concentracdes de apenas 5 ppm. A variacdo do nimero de Reynolds no
escoamento foi de 4.330 — 17.330. Esse experimento foi realizado num tubo de vidro

com comprimento de 92 cm e didmetro interno de 0,49 cm. Como resultado, ela
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comenta que o PEG 200 ndo apresentou reducdo de arrasto enquanto o PEG 3500 e o
polimero natural apresentaram redugdo de arrasto e atribuiu este fato ao peso molecular
dos polimeros. O peso molecular apresentado por ela nesse experimento e em outro
artigo (Kameneva & Fink, 2005) é da ordem de valores superiores a 10° Da (100 kDa).
O PEG 200, especificado por ela, possui peso molecular de 200 kDa e o PEG 3500
possui peso molecular de 3500 kDa e o polimero natural possui peso molecular de 4000
kDa. Dessa forma, os polimeros que apresentam pesos moleculares inferiores a 1000
kDa, ndo apresentam o fendmeno da reducdo de arrasto.

Mediante o exposto acima, utilizamos o PEG 4000 como possuindo peso
molecular da ordem de 4000 kDa, pois de acordo com Kameneva, PEG 4000
corresponde a um peso molecular de 4000 kDa. Porém, em nenhum dos nossos
experimentos obtivemos redu¢do de arrasto para esse polimero com esse peso molecular
e nem para o PEG 8000 com concentragdo de 10000 ppm em escoamentos laminares e
turbulentos. Dessa forma, pedimos um laudo para Labsynth Produtos para Laboratérios
Ltda. Neste laudo, o valor do peso molecular do PEG 4000 foi de 3874,3 Da. Além
desse resultado, utilizamos o catdlogo (2006-2007) da Sigma-Aldrich e o valor do peso
molecular para o PEG 4000 € por volta de 4000 Da (4 kDa), ou seja, os nimeros que
sucedem as letras PEG representam o peso molecular em Da do especificado polimero
e, ndo em kDa. Assim, houve um engano por parte de Kameneva nos valores dos pesos
moleculares do PEG que nos conduziu, inicialmente, ao uso do polimero PEG 4000
como apresentando um peso molecular de 4000 kDa, mas como exposto acima, esse
apresenta um peso molecular da ordem de 4000 Da (4 kDa).

Assim, uma explicagdo para a auséncia da redugdo de arrasto na presenga do
PEG, na bancada experimental da EPUSP, € devido ao seu peso molecular ser inferior a
1x10° Da (1000 kDa). A literatura apresenta que polimeros de elevado peso molecular
atuam na camada de transicdo (buffer-layer), através do incremento da viscosidade
localmente e, dessa forma alterando o comportamento turbulento nesta regido,
minimizando a flutuacdo turbulenta na direcdo perpendicular a parede. Este efeito estd
envolvido no comprimento da cadeia polimérica. Como a estrutura quimica do polimero
¢ linear, esta sofre estiramento nessa regido diminuindo a geracdo de turbuléncia ou
mudando o comportamento turbulento, minimizando a perda de carga no escoamento.

A partir dessa informacao, passou-se a usar o Polyox WSR-301, cuja estrutura
quimica € semelhante ao PEG4000, porém o seu peso molecular ¢ da ordem de 1000

vezes maior (4000 kDa). Assim, foi obtida a reducgéo de arrasto.
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9.2.2 Reducgéo de arrasto no tubo capilar de silicone

Analisando as figuras 8.10, 8.11 e 8.12, percebe-se que hd diminui¢do nos
valores do gradiente de pressdo na presenga do polimero quando comparado com os
valores do gradiente de pressdo somente na presenga da dgua. Para essas curvas tem-se
diminui¢do nos valores dos gradientes de pressio desde a concentragdo de 5 ppm.
Praticamente, ndo ha diminui¢do nos valores do gradiente de pressdo ao passar de 5
ppm para 10 ppm. Ja de 10 ppm para 30 ppm, ha diminuicdo nos valores dos gradientes
de pressdo atingindo seus valores maximos de redug@o.A partir de 30 ppm ndo se tém
maiores valores de reducdes nos gradientes de pressdo. Dentre os polimeros utilizados,
as maiores reducdes nos valores dos gradientes de pressdo ocorrem na presenga do
Polyox WSR-30I(figura 8.12). Numa concentragdo de apenas 5 ppm, tem-se uma
elevada reducdo dos gradientes de pressdo (figura 8.13), sendo o Polyox WSR-301, o
polimero que apresenta maior eficiéncia na redug@o dos gradientes de pressdo, seguido
da poliacrilamida 1822S e por ultimo a poliacrilamida 1340S. J4 para os maiores valores
de concentracdes poliméricas (100 ppm) utilizados nesse trabalho, tem-se o Polyox
WSR-301 apresentando maior eficiéncia na reducdo dos valores do gradiente de
pressdo, enquanto que para as poliacrilamidas 1822S e 1340S, os valores dos gradientes
de pressodes se sobrepdem.

As figuras 8.15, 8.16 e 8.17 apresentam o fendmeno da reducdo de arrasto em
funcdo dos valores de nimero de Reynolds desde a transicdo de escoamento laminar
(Re = 2300) até o escoamento turbulento (Re = 13600). O fend6meno da redugdo de
arrasto ndo ocorre para escoamento laminar, como era esperado, ji que € bastante
conhecido da literatura que os polimeros redutores de arrasto ndo causam reducio nesse
regime de escoamento. E sabido da literatura que esses polimeros apresentam o
fendmeno de reducdo de arrasto em escoamentos laminares com perturbagdes, tais como
escoamento laminar pulsatil ou escoamento de Coutte com vortices de Taylor a baixos
nimeros de Reynolds (Driels & Ayyash (1976), Keller et al. (1975)). Mesmo assim, no
simulador hidrodindmico apresentando escoamento laminar pulsatil, o fendmeno da
reducdo de arrasto ndo foi verificado.

Pode ser observado na figura 8.15 que para baixa concentra¢do de polimero (5

ppm), o inicio da redug@o de arrasto ocorre para valores de nimero de Reynolds de
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6500 que estd na faixa de escoamento turbulento, sendo que o Polyox WSR-301
apresenta maiores valores de reducdo de arrasto quando comparado com as
poliacrilamidas. Aumentando a concentracdo polimérica para 30 ppm (figura 8.16),
ocorre um aumento nos valores da reducdo de arrasto e o inicio da redugdo de arrasto
ocorre mais cedo. Pode ser observado que para as poliacrilamidas 1822S e 1340S, o
inicio da redug@o de arrasto ocorre para valores de nimero de Reynolds de 3000 e 3800,
respectivamente, enquanto que para o polyox WSR-301, esse efeito fica concentrado
dentro da faixa turbulenta (Re > 4000). Analisando a figura 8.17, cuja concentracio
polimérica é de 100 ppm, percebe-se que praticamente ndo hd aumento nos valores da
reducdo de arrasto e nem mudanca no nimero de Reynolds para o inicio da reducdo de
arrasto quando comparado com a figura 8.16. Assim, valores superiores a 30 ppm
desses polimeros ndo trazem beneficios para serem utilizados para as condigdes
experimentais usadas nesse trabalho. Possivelmente, maiores valores de reducgdes de
arrasto poderiam ser obtidos para escoamentos com valores de Reynolds mais elevados.
Conforme comentado acima, para diferentes faixas de nimero de Reynolds

ocorrem diferentes valores da redugdo de arrasto. De acordo com a literatura, isto pode
ser visto em outros trabalhos, como por exemplo, em Vilalta & Ortiz (2000), que
existem cinco regimes:

e Regime laminar;

e Regime de transicdo do escoamento laminar para turbulento;

e Regime turbulento sem reducdo de atrito;

e Regime turbulento com reducdo de atrito;

® Regime turbulento com redugdo de atrito, independentemente dos

pardmetros poliméricos.
Esses regimes podem ser comparados, como por exemplo, nas figuras 8.15, 8.16

e 8.17. Para o regime laminar ndo ha reducio de arrasto independente da concentracio
polimérica. Depois, tem-se a o regime de transicdo do escoamento laminar para
turbulento, cuja faixa de Reynolds varia de 2300 — 4000, e ainda ndo apresenta a
reducdo de arrasto. Em seguida, tem-se o regime turbulento sem redugdo de atrito cujo
valor do nimero de Reynolds se encontra entre 4000 e 6500. Esses dois tltimos regimes
podem ser vistos na figura 8.15, enquanto que nas figuras 8.16 e 8.17, o fendmeno da
reducdo de arrasto € apresentado nesses regimes. Apds, essa faixa, tem-se o regime

turbulento com redugdo de atrito, para valores de Reynolds maiores que 6500. E, para
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finalizar, tem-se o regime turbulento com redug@o de atrito, independentemente dos
parametros poliméricos, apresentando que o fendmeno em estudo é limitado por um
valor que é independente dos pardmetros poliméricos, ou seja, incrementos dos valores
da concentracdo polimérica nido conseguem mais melhorar a efici€éncia dos polimeros
nas condi¢des experimentais desse trabalho.

Ambos os polimeros, o polyox WSR-301 e as poliacrilamidas sdo os tipos de
polimeros mais usados para aplicagdes comerciais. Eles apresentam moléculas flexiveis
e lineares e, podem ser obtidos numa ampla faixa de pesos moleculares. Estudos
demonstram que as poliacrilamidas podem suportar maiores valores de cisalhamento do
que o polyox WSR-301 (Hoyt, 1986). Dessa forma, os valores de reducdo de arrasto
para o polyox WSR-301 ficariam diminuidos com o decorrer do tempo de utilizagdo
devido a degradagdo polimérica por parte do cisalhamento e os valores da reducdo de
arrasto das poliacrilamidas, como resiste mais ao cisalhamento, promoveriam uma
maior eficiéncia. Porém como nosso intuito de aplicagdo desses polimeros é no dmbito
vascular, onde se t&€m pequenos valores de cisalhamento, a eficiéncia do polyox WSR-
301 é preservada.

Outro fato interessante é que para baixas concentragdes poliméricas (5 ppm), o
polyox WSR-301 e a poliacrilamida 1822S s&o os polimeros que apresentam uma maior
eficiéncia de reducdo de arrasto. E esses sdo os dois polimeros que apresentam menores
valores de viscosidade nessa faixa de concentragdo e ambos os polimeros apresentam
comportamento de fluido newtoniano. Como pode ser visto na figura 9.3, o polyox
WSR-301, também denominado como 6xido de polietileno (PEO), apresenta
comportamento de fluido newtoniano para as concentragdes usadas nesse trabalho (para
taxa de deformagcdo superior a 0,1 s™) e, na figura 8.5, a poliacrilamida 1822S apresenta
comportamento de fluido newtoniano para concentracdo de 5 e 10 ppm. Assim, a maior
eficiéncia na redugdo de arrasto apresentado nesse trabalho, cujo polimero é o polyox
WSR-301, ocorre para solugdo apresentando comportamento de fluido newtoniano, ou
seja, esse polimero ndo estd mudando o comportamento da solugdo na qual ele estd

sendo diluido.
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Figura 9.3. Viscosidade versus taxa de cisalhamento para a solugdo de PEO para
concentracoes de 10, 20, 40, 60, 100, 150, 200 e 500 ppm e agua destilada.
(Antonova & Lazarov, 2004).

De uma forma geral, até os dias atuais, o fendmeno da reducio de arrasto vem
sendo estudado com o intuito de entender cada vez mais a interacdo dos aspectos
quimicos, mecanicos e hidrodindmicos com o escoamento turbulento. H4 diversos
trabalhos mostrando que as particulas das substancias redutoras de arrasto (moléculas
compridas e flexiveis) interagem estreitamente com as particulas do solvente, mudando
substancialmente o comportamento do escoamento turbulento na regido da parede.
Nessa regido, ocorrem diminui¢des das pulsacdes transversais de velocidade e pressao,
e dessa forma exerce uma decisiva influéncia no nivel geral da turbuléncia e no

comportamento de todo o escoamento.

9.3 Bancada Experimental do ICB

9.3.1 Reatividade do leito arterial caudal em resposta ao fluxo

Como pode ser visto na figura 8.22, os valores da pressdo de perfusdo média sdo
maiores para o animal SHR do que para o animal Wistar, mostrando que hd maior
reatividade no leito arterial caudal do SHR. Esse resultado foi demonstrado pela
primeira vez em animais SHR por Konishi & Su (1983) que atribuiram esse fato a falta
de relaxamento mediada pelo endotélio e, sabe-se que este fendmeno ocorre

progressivamente com o aumento da idade (Hongo et al., 1988). Ultimamente, tem-se
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atribuido o aumento da pressdo arterial, em patologias como hipertensdo, devido ao
aumento da resisténcia periférica. A resisténcia periférica é determinada principalmente
pelos vasos de resisténcia, que consistem de pequenas artérias, cujos didmetros sdo
menores que 300 pum (Chirstensen & Mulvany, 2001). Trabalhos recentes tém
demonstrado que o aumento da resisténcia periférica é devido a diminui¢do do didmetro
interno do vaso, pelo menos em parte (Mulvany, 2002). Essa diminui¢do do didmetro
interno do vaso é devido a mudanga estrutural, conhecido como remodelamento
(Haegerty et al., 1993) que pode ser eutréfico (rearranjo das células musculares) ou
hipertréfico (aumento no ndmero de células). Esse remodelamento pode ser visto na
figura 8.19, onde o animal SHR apresenta um didmetro interno menor do que no animal
Wistar. Assim, de acordo com a equacgdo de Poiseuille (equagdo 9.2), o principal fator
de resisténcia do escoamento € o raio que estd elevado a quarta poténcia. Dessa forma,
com a diminuicdlo do raio hd aumento da poté€ncia de bombeamento e,

conseqiientemente, aumento da pressao.
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9.3.2 Influéncia do endotélio, do oxido nitrico, do fator hiperpolarizante derivado
do endotélio e das prostaglandinas sobre a acdo da perfusdo do polietileno
glicol nos leitos arteriais caudais

A participag@o do endotélio na liberacdo de substincia que é capaz de relaxar a
musculatura lisa vascular foi demonstrada por Furchgott & Zawadzki (1980). Hoje,
sabe-se que o endotélio controla o tonus da musculatura lisa vascular pela producdo de
mediadores que podem produzir vasodilatacdo ou vasoconstri¢do. Os principais fatores
relaxantes derivados do endotélio sdo o 6xido nitrico (NO), as prostaglandinas e o fator
hiperpolarizante derivado do endotélio (EDHF). Sabendo-se disso, primeiramente
fomos verificar qual a participagdo das células endoteliais no controle da pressdo de
perfusdo média nos leitos arteriais caudais de ratos Wistar e SHR. A figura 8.24
apresenta os resultados da PPM versus fluxo na presenca e auséncia do endotélio, bem
como, dos inibidores do 6xido nitrico (LNAME), da prostaglandina (indometacina) e do
fator hiperpolarizante derivado do endotélio (tetraetilamodnio). A auséncia do endotélio

eleva bastante a PPM mostrando a participagdo do endotélio no controle da PPM, ou
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seja, o endotélio € capaz de liberar substincias vasodilatadoras para o controle da PPM.
Ainda na figura 8.24, percebe-se que os principais vasodilatadores derivados do
endotélio que estdo participando do controle da PPM sdo a prostaciclina e o 6xido
nitrico, ja que na inibi¢do dessas substancias ocorre aumento da PPM, enquanto que o
EDHEF nio participa desse controle, pois através da sua inibi¢d@o, os valores da PPM nio
foram alterados quando comparados com a presenga do endotélio.

No animal SHR, conforme apresentado na figura 8.25, a participagdo do
endotélio, do NO e do EDHF, nio interferem no controle da PPM. Como o SHR é um
modelo experimental de hipertensdo arterial e sabe-se que nesses modelos a
vasodilatacdo dependente do endotélio esta bastante reduzida (Vanhoutte & Boulanger,
1995), isto explica a falta de participacdo do endotélio no controle da PPM. Uma
possivel explicacdo para a nao participagdo do NO € devido ao aumento do estresse
oxidativo nos animais SHR. Virios sdo os trabalhos apresentando o aumento na
producdo de anions superdxidos em vasos de resisténcia (mesentérica) e em vasos de
conduténcia (aorta) (Rodriguez-Iturbe et al., 2003; Tanito et al., 2004; Shokoji et al.,
2003; Park et al., 2002). Esses anidons superdxidos reagem com o NO para formar o
peroxinitrito (ONOQO"), diminuindo a biodisponibilidade do NO e, conseqiientemente
seu efeito como vasodilatador. Da mesma forma que o endotélio produz as substancias
vasodilatadoras, esse também produz substancias vasoconstritoras. Uma dessas
substancias vasoconstritoras é a prostagladina H, (PGH») que em condicdes fisioldgicas
a sua producdo ¢é baixa, porém em condi¢des patoldgicas, como por exemplo, na
hipertensdo, o seu efeito torna-se bastante pronunciado. E uma vez que ocorra sua
inibicdo, na presenca da indometacina, haverd uma menor acdo vasoconstritora
permitindo a acdo das outras substincias vasodilatadoras contribuindo para diminui¢io
da PPM. Assim, na presenca da indometacina, inibidor das prostaglandinas, ocorre
diminui¢do nos valores da PPM como pode ser visto na figura 8.25.

O polietileno glicol é um polimero solivel em 4dgua, sem carga elétrica, sem
afinidade com qualquer 6rgio especifico, ndo-imunogénico e apresenta varios pesos
moleculares (Harris & Chess, 2003; Yamaoka et al., 1994). Ele € amplamente utilizado
na inddstria como componente de muitos materiais e processos, principalmente na
biotecnologia. Devido a sua baixa toxicidade, ele tem sido aprovado pela FDA (Food &
Drug Administration) para consumo interno (Milton, 1992). Johnson et al. (1971) fez
um amplo estudo acerca da toxicidade do PEG 4000 e mostrou que este pode ser

administrado intravenosamente em animais (ratos, coelhos, macacos) em doses de

115



16g/kg (peso corporal do animal), o qual corresponde a 16-25% no plasma. E quando
administrado em humanos, o PEG entre os pesos moleculares de 1000 Da (1 kDa) e
6000 Da (6 kDa) sdo excretados pelos rins (Milton, 1992). De acordo com os resultados
apresentados no item 8.3.3 e 8.3.4, o PEG 4000 reduziu os valores da pressdo de
perfusd@o média nos ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR)
na presenca e auséncia do endotélio, do LNAME, da indometacina e do tetraetilamdnio
(figuras 8.26 e 8.27). Bertuglia et al. (2006) utilizaram o PEG5000 e PEG10000
juntamente com um novo nitrato orginico de PEG (PEG-NO) para reparar a disfuncio
endotelial na isquemia-reperfusdo, onde a isquemia € a falta de suprimento sangiiineo a
um determinado tecido organico e a reperfusdo € a restauracdo desse suprimento. Eles
mostraram que o PEG nio teve efeito sob a condi¢do controle, porém apds a isquemia
reperfusdo, esse reduziu o estresse oxidativo, aumentou o didmetro das artérias e a
perfusdo capilar. Possivelmente, o aumento do fluxo apds a isquemia-reperfusdao é
devido o PEG se inserir na camada superficial do endotélio e, desse modo, tornar a
membrana endotelial mais sensivel a tens@o de cisalhamento que € responsdvel pela
vasodilatacdo e mais resistente ao estresse oxidativo. Portanto, a reducdo nos valores da
PPM (Figuras 8.23, 8.26 e 8.27) €, possivelmente, devido o PEG tornar a membrana
endotelial mais sensivel a tensdo de cisalhamento e, conseqiientemente, saindo do
quadro da disfuncao endotelial, liberando substancias vasodilatadoras e tornando-a mais

resistente ao estresse oxidativo.

9.3.3 Redugéo de arrasto a partir do calculo do fator de atrito nos leitos arteriais
caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR).

A partir dos graficos do fator de atrito versus nimero de Reynolds, torna-se mais
clara a participacdo das células endoteliais na reducdo do fator de atrito. Na figura 8.28,
percebe-se que a presenga do endotélio é crucial para diminuicdo do fator de atrito,
desde que o animal ndo apresente a disfungdo endotelial (Wistar). Para os animais SHR
E+ e SHR E- os valores do fator de atrito sdo iguais. Os valores do fator de atrito sdo
praticamente iguais para Wistar E- ¢ SHR E + mostrando que o animal Wistar E-
comporta-se como um animal patolégico (SHR), confirmando a hipétese da disfuncio
endotelial neste animal (SHR).

O efeito do PEG4000 juntamente com as células endoteliais sdo apresentados na

figura 8.29. Na presenca das células endoteliais, os valores do fator de atrito sdo
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menores do que quando comparados com os valores do fator de atrito universal (fator de
atrito de Darcy-Weisbach) e, na presenca do PEG4000, os valores do fator de atrito
diminuem ainda mais, confirmando-se assim, a hipdtese de que o PEG4000 reduz a
resisténcia ao escoamento.

Na auséncia do endotélio, o PEG4000 diminui a resisténcia do escoamento,
conforme apresentado na figura 8.30. Porém, essa diminui¢do é menor do que na
presenga do endotélio, conforme pode ser visto na figura 8.31. Nessa figura, tem-se a
reducdo de arrasto versus fluxo e pode ser visto que na presenca do endotélio a reducdo
de arrasto € maior. No Wistar E+ e Wistar E-, o efeito do PEG4000 como redutor de
arrasto diminui com o aumento do fluxo, enquanto, para o SHR, a reducdo de arrasto se
d4 praticamente constante, independentemente do fluxo. Outro efeito claro que pode ser
visto na figura 8.31 é o efeito das células endoteliais na participagdo da reducdo de
arrasto. No Wistar E-, a reducdo de arrasto diminuiu em média em torno de 33%,
enquanto no SHR E-, esta reducdo em média ficou em torno de 48%. Para o animal
SHR, a redugio de arrasto pode ser atribuida 50% para o efeito do PEG e 50% para o
efeito das células endoteliais, pois na auséncia das células endoteliais a redugdo de
arrasto caiu em torno de 50%. A partir desses resultados pode-se concluir que a agio da
reducdo de arrasto em leitos arteriais caudais de ratos normotensos (Wistar) e
espontaneamente hipertensos (SHR) € intensificada pela presenca (E+) das células
endoteliais. Assim, a redugcdo de arrasto nesses leitos pode ser entendida como
apresentando efeito mecanico e fisioldgico, pois na auséncia do endotélio o fendmeno

da reducdo de arrasto permanece.

9.3.4 Distribuicdo espacial e temporal da tensdo de cisalhamento nos leitos
arteriais caudais de ratos normotensos (Wistar) e espontaneamente
hipertensos (SHR).

Conforme comentado no item 8.3.6, as simulacdes computacionais foram
realizadas para a vazdo fisioldgica caudal de 2,5 mL/min. A principal limita¢do da
simulag@o numérica é devido as paredes do vaso serem consideradas rigidas. Porém, ha
trabalhos na literatura apresentando que quando o modelo de distensibilidade de parede
era incluido na simulagdo computacional, a estrutura global do escoamento permanecia

sem mudanca quando comparada com o modelo de referéncia rigida, com pequena

117



diminuic¢do nos valores da tensdo de cisalhamento no modelo de distensibilidade de
parede (Hofer et al., 1996).

A andlise da tensdo de cisalhamento sobre as células endoteliais é importante,
pois essas células, que revestem a parede interna do vaso, sdo sensiveis as mudancas do
fluxo sangiiineo, de pressdo, de sinais inflamatérios e de hormonios circulantes,
portanto, essas células sdo capazes de integrar sinais hemodindmicos e humorais e
modular o tdnus vasomotor de acordo com as necessidades metabdlicas teciduais locais
(Amodeo & Heimann, 2003). Além disso, o principal estimulo fisioldgico para
producdo do NO € a tensdo de cisalhamento (Davies, 1995). O aumento do fluxo
sangiiineo e, conseqiientemente, da tensdo de cisalhamento, logo apds a sua elevagao,
conduz a ativacdo aguda da eNOS (enzima) levando a uma rdpida liberacdo de NO que
tem como conseqiiéncia fisioldgica a regulacdo rdpida do diametro vascular. Caso esse
novo valor de tensdo de cisalhamento permaneca por algumas horas, esse estimula um
aumento na expressdo do mRNA e na expressdo protéica da eNOS (Figura 9.1). Essas
etapas sdo possiveis de ocorrer devido ao endotélio possuir mecanorreceptores que
detectam alteragdes mecanicas, como nesse caso a variacao da tensdo de cisalhamento, e

transforma em sinais bioquimicos, cujo resultado nesse caso € a liberacdo do NO.
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Figura 9.4. Mecanismo da liberagao de 6xido nitrico em resposta ao fluxo sangiineo.
Extraido de Cingolani et al. (2004).
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Virios trabalhos na literatura mostram que a dilatacdo induzida pela tensdo de
cisalhamento devido ao aumento do fluxo estd reduzida em arteriolas de musculo
esquelético de ratos espontaneamente hipertensos (SHR) de idade acima de 12 semanas
quando comparadas com os ratos normotensos (Koller & Huang, 1994; Koller &
Huang, 1995; Matrogui et al., 1997). Essa alteracdo contribui para o aumento da
resisténcia vascular periférica. Estudos demonstram que essa resposta reduzida ocorre
devido a falha da por¢do mediada pelo 6xido nitrico (NO), considerando que a por¢io
mediada pela prostaglandina (prostaciclina) esta presente (Koller & Huang, 1995).

Nos resultados apresentados nesse trabalho, os valores das tensdes de
cisalhamento foram maiores nos animais hipertensos quando comparados com o0s
valores obtidos com os animais normotensos. Isto pode ser atribuido a um aumento da
presenca ou producdo de anions superéxidos que leva a uma menor biodisponibilidade
do oOxido nitrico, conforme comentado no pardgrafo anterior. A participacdo do
endotélio na reducdo da tensdo de cisalhamento, atuando como um redutor de arrasto

torna-se claro nas figuras 8.35 e 9.5.
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Figura 9.5. Porcentagem de reducao de arrasto na presenca das células endoteliais e
do PEG4000 ao longo da parede do vaso para fluxo de 2,5 mL/min (Wistar).

Valores da ordem de 20% de reducdo de arrasto ocorrem na presenca das células
endoteliais de animais Wistar (Figura 9.5). Esse valor é aumentado na presenga do
PEG4000, ou seja, a redugcdo de arrasto proveniente das células endoteliais é
intensificada pela presenca do PEG4000. Alguns trabalhos na literatura apresentam o
uso de polimeros redutores de arrasto em aplicagdes vasculares, porém nenhum dos

trabalhos apresenta a relacdo entre os polimeros usados e as células endoteliais. Na
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maior parte desses trabalhos (Pacella et al., 2006; Marhefka et al., 2006; Macias et al.,
2004; Kameneva et al., 2004), o efeito dos polimeros redutores de arrasto € apresentado
como sendo devido a capacidade desses polimeros de atuar na camada de parede
diminuindo a perda de carga em bifurcacdes e, com isso diminuindo a resisténcia ao
escoamento. Além disso, outra hip6tese adotada pelos grupos € que esses polimeros
agem sobre os eritrdcitos, fazendo com que essas células passem a ocupar a regido de
parede, ocupada inicialmente pelo plasma, assim ocorre um aumento da tensdo de
cisalhamento e, conseqiientemente promove a vasodilatacdo. Sawchuck et al. (1999)
mostrou que o efeito desses polimeros ocorre através do aumento da taxa de deformacgéao
e, conseqiientemente, aumenta os valores da tens@o de cisalhamento sobre a parede do
vaso que, como conseqiiéncia, leva ao processo de vasodilatagdo. Para que essas
hipéteses sejam vélidas, € necessério que as células endoteliais estejam respondendo de
maneira satisfatéria ao fluxo, ou seja, o vaso nio pode estar num quadro de disfuncéo
endotelial. Isso quer dizer que a acdo desses polimeros seria apenas nos quadros
ausentes de disfuncdo endotelial, porém os nossos resultados apresentam que o

PEG4000 age na auséncia dos eritrécitos e no quadro de disfuncdo endotelial

apresentado pelos animais espontaneamente hipertensos (SHR) (Figuras 8.36 € 9.6).
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Figura 9.6. Porcentagem de reducao de arrasto na presenca das células endoteliais e
do PEG4000 ao longo da parede do vaso para fluxo de 2,5 mL/min (SHR).

Na figura 9.6, estd claro o quadro da disfun¢do endotelial apresentado pelos
animais SHR. A participacdo das células endoteliais na reducdo dos valores da tensdo de
cisalhamento é praticamente zero. Porém, na presenca do PEG4000 os valores da

reducdo de arrasto aumentam para 40% e, na auséncia do endotélio (E-), o PEG4000,
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também, apresenta sua capacidade de redutor de arrasto, porém essa capacidade é
diminuida. Comparativamente, a diferenca do efeito do PEG4000 nos animais SHR E+
e E- esta em torno de 20%, enquanto que nos animais Wistar E+ e E-, essa diferenca
diminui em torno de 9%. Dessa forma, fica claro que o efeito do PEG4000 é maior na
presenca das células endoteliais.

Alguns trabalhos na literatura (Bertuglia er al, 2004; Bertuglia, 2005;
Mochizuki et al., 2003) mostram que ap6s um processo de isquemia-reperfusdo, a
tensdo de cisalhamento nas arteriolas estd diminuida, sugerindo que esse processo altera
a mecanotransdugdo do endotélio via danos na formag¢do de NO. Bertuglia et al. (2006)
mostraram que, 0s processos de vasoconstricio e permeabilidade vascular, foram
diminuidos na presen¢a do PEG (PEG 5000 ou 10000). Eles atribuiram a capacidade do
PEG de reparar danos na membrana endotelial e, dessa forma diminuir a producido de
anions superdxidos permitindo uma maior biodisponibilidade de NO. Assim, os
menores valores da tensdo de cisalhamento obtidos nesse trabalho na presenca do
PEG4000, possivelmente, sdo devido a diminui¢do da produgdo de anions superéxidos
e, dessa formar, permitindo a a¢do de vasodilatadores.

Diante do exposto acima, o efeito do PEG4000 como redutor de arrasto no
sistema vascular vai além do mecanismo puramente mecanico (estiramento das
moléculas, incremento da viscosidade local, reestruturacdo da turbuléncia), ou seja, ha
interacdo do polimero com a fisiologia vascular, melhorando o processo de
vasodilatac@o, possivelmente, inibindo ou diminuindo os dnions superdxidos e, dessa

forma, tornando o NO biodisponivel.

10. Conclusoes

No presente trabalho desenvolveu-se um estudo experimental sobre a
viscosidade das solu¢des poliméricas de polietileno glicol (PEG4000) e poliacrilamidas
1822S e 13408 e sobre a redugdo de arrasto em duas bancadas experimentais, onde uma
bancada esté localizada na EPUSP e a outra no ICB-I. O intuito do estudo foi analisar o
fendmeno da reducdo de arrasto a partir de simulagdo experimental complementada por
simulag¢do computacional, de modo a se obter a distribuicdo da tensdo de cisalhamento

ao longo do leito arterial caudal de ratos normotensos e hipertensos.
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10.1 Anadlise Viscosa

As seguintes conclusdes s@o possiveis de serem estabelecidas para o estudo da

viscosidade das solucdes poliméricas:

O polietileno glicol (PEG4000) apresenta comportamento de fluido
newtoniano para a concentracio utilizada nesse trabalho — 5000 ppm;

As poliacrilamidas 1822S e 1340S apresentam comportamento de fluido
newtoniano para as concentragdes de 5 e 10 ppm. Para concentracdes
maiores que 30 ppm, as solu¢gdes poliméricas apresentam comportamento

de fluido ndo-newtoniano (pseudopléstico);

10.2 Bancada experimental da EPUSP

As seguintes conclusdes sdo possiveis de serem estabelecidas:

A redugdo de arrasto mostrou-se dependente do tipo de polimero, da sua
concentragdo e do tipo de escoamento;

Polimeros com peso molecular da ordem 1000 Da nio apresentam
reducdo de arrasto em tubos rigidos, por exemplo, o PEG4000. Porém, o
Polyox WSR-301, cuja estrutura quimica é semelhante ao do PEG4000,
mas com um peso molecular da ordem de 10° Da, apresenta reducio de
arrasto;

Nio existe reducdo de arrasto dentro do regime laminar, pelo menos em
tubos rigidos, para nenhuma concentragdo e nenhum tipo de polimero
utilizado nesse trabalho;

As poliacrilamidas apresentam o fendmeno da reducdo de arrasto desde a
transicdo do escoamento laminar para turbulento até o escoamento
turbulento, enquanto que o Polyox WSR-301 restringe-se ao regime
turbulento (Re>4000) e o PEG4000 ndo apresenta o fendmeno da
reducgdo de arrasto em nenhum dos regimes estudados nesse trabalho;

O polyox WSR-301 mostrou-se mais eficiente na reducao de arrasto do

que as poliacrilamidas 1822S e 1340S.
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10.3 Bancada experimental do ICB-USP

As seguintes conclusdes sdo possiveis de serem estabelecidas:

Os animais SHR apresentam uma reatividade maior do que os animais
normotensos;

As células endoteliais modulam a pressdo de perfusdao média;

No animal normotenso (Wistar), os principais vasodilatadores
estimulados pela tensdo de cisalhamento sdo a prostaciclina e o 6xido
nitrico, sendo o ultimo menos intenso;

No animal espontaneamente hipertenso (SHR), ocorre uma severa
diminuicdo da acgdo dos vasodilatadores, prevalecendo a agdo dos
vasoconstritores, como por exemplo, as prostagladinas;

As células endoteliais sdo redutoras de arrasto;

A reducdo de arrasto promovida pelo PEG4000 ocorre para os animais
normotensos (Wistar) e espontaneamente hipertensos (SHR) em regime
laminar, sendo mais intensa no SHR;

A acdo do polietileno glicol (PEG4000) como redutor de arrasto é

intensificada pelas células endoteliais.

Finalizando, esse trabalho mostrou, pela primeira vez, a acdo de polimeros

redutores de arrasto associados com as c€lulas endoteliais em leitos arteriais caudais de

ratos normotensos € hipertensos, tornando mais clara a agdo desses polimeros no

sistema vascular e contribuindo para ampliar a definicdo de reducdo de arrasto levando

em consideracdo aspectos ndo sé fluidodindmicos, mas também, fisioldgicos e

bioquimicos. Além disso, esse trabalho mostra a possibilidade do uso da solugdo do

PEG4000 para melhorar a fungdo endotelial em situacdes cronicas de disfuncio

endotelial, possibilitando, dessa forma, o desenvolvimento de um fiarmaco derivado

desse polimero ou que contenha as propriedades do mesmo.
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ANEXO |

PERFIL DE VAZAO OSCILATORIA A PARTIR DO GRADIENTE DE
PRESSAO OSCILATORIO - MATLAB
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O programa abaixo foi desenvolvido no MATLAB.

%0 programa abaixo calcula o perfil de vazdo apartir da medigdo do
$diferencial de pressdo por unidade de comprimento. Este é um exemplo
%$do livro Blood Flow in Arteries - Donald A. McDonald. O programa é
%$genérico, ou seja, a partir de um diferencial de pressdo medido ou
$obtido de um grafico, este pode ser usado para obter o perfil de
%vazao.

viscosidade dindmica - mi
densidade - ro (g/ml).

raio - R
freqliéncia de pulso - £

(cm),

$Parametros de entrada:
( (Hz),

% (Poise),

R=0.13;
mi=0.04;
£f=2.4;
ro=1.055;

%0 gréafico do gradiente de pressaéao,
acima,

$apresentava o eixo x em graus e o eixo y em mmHg/cm.
%$dividido em 50 partes iguais espacgadas de 7.2° no eixo x e obtendo o
%$valor correspondente no eixo y. Para fazer isso foi criada uma escala
$onde 113mm corresponde a 5 mmHg/cm.

retirado do livro especificado

O grafico foi

x=[0 7.2 14.4 21.6 28.8 36 43.2 50.4 57.6 64.8 72 79.2 86.4 93.6 100.8
108 115.2 122.4 129.6 136.8 144 151.2 158.4 165.6 172.8 180 187.2
194.4 201.6 208.8 216 223.2 230.4 237.6 244.8 252 259.2 266.4 273.6
280.8 288 295.2 302.4 309.6 316.8 324 331.2 338.4 345.6 352.8 360];
y=[-10.5 -5.05 10.1 35 66.8 83 86 80.6 64.8 46.2 29.5 12 -1.8 -12 -21
-29.5 -36.1 -42 -44 -42.6 -39 -32.9 -26.9 -20.5 -15 -8.5 -7 -6 -6 -6 -
5.8 -5-4.5-3-1134.55.5531-1.5-4-7-9 -11 -13 -14 -13.5 -
11.5];

% O lago abaixo calcula os coeficientes de Fourier, Ai e Bi, aplicando

% metodos numericos para determinar os coeficientes de Fourier. A
formula

o)

% aplicada se encontra no livro de McDonald - pag. 150.
for j=1:5
for i=1:50
a(i)=(y(i)*5/113)*cos (j*x (i) *pi/180);
b(i)=(y(1)*5/113) *sin(j*x (1) *pi/180) ;
c(i)=y(i)*5/113;
end
d(j)=sum(a(l:1)
e(j)=sum(b(l:1)

)i
).

4

end

A=d/25;

B=e/25;
% Com os coeficientes de Fourier calculados, podemos calcular o modulo
(M) e o parametro (fi-fase), que sdo pardametros de Womersley.

for i=1:5
M(i)=sqgrt (A (i) *2+B(i)"2);
arctan(i)=atan (B (i) /A(i));
fi(i)=arctan(i)*180/pi;
end
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for i=1:5

1if(A(1)>0)
fi(i)=fi(1);
elseif

else

&

(B(i)>0)

(A(1)<0 & B(i)>0)
fi(i)=f1i(i)+180;

fi(i)=£fi(1)+360;

end
end

%$Calcular o numero de Womersley (alfa)

for i=1:5

(A(1)<0 & B(1i)<0)

alfa(i)=R*sqgrt ((2*pi*i*f*ro/mi));

end

%$Tabela A de Womersley,

1=0;

for 1i=1:201

alfa_tab (i)=0+1;

1=1+40.05;

end

para cada harmdénica

padgina 452 do Livro de McDonalds
%0 lago abaixo representa os valores de alfa de 0.00 -

10

%0 vetor coluna abaixo refere-se ao termo M'/alfa”2 (ML_tab)

de Womersley);

ML_tab=[.1250;.1250;.1250;.1250;.1250; .1250; .1250; .1250; .1250; .1249;
1246; .
1213;.

.1249; .
.1232;
.1166;
.1031;
.0855;
.0685;
.0547;
.0441;
.0362;
.0302;
.0256;
.0220;
.0191;
.0167;
.0147;
.0131;
.0117;
.0106;
.0096;
.0087];

%$%0 vetor coluna abaixo

de Womersley);

ep_tab=[90.
87.

80

21

00;
61;

.55;
69.
56.
44 .
35.
29.
24

54;
74;
93;
70;
08;
43;

.11
18.
16.
15.
13.

65;
73;
18;
89;

1248; .
.1228; .
.1156;
.1015;
.0837;
.0670;
.0535;
.0432;
.0355;
.0297;
.0252;
.0216;
.0188;
.0165;
.0146;
.0130;
.011l6;
.0104;
.0095;

89.
87.

79

43

16

98;
11;

.60;
68.
55.
.88;
34.
28.
24.
20.
18.
.56;
15.
13.

30;
47;

93;
53;
05;
84;
43;

04;
77;

1248; .
1224;
.1144;
.0998;
.0819;
.0655;
.0523;
.0424;
.0349;
.0292;
.0248;
.0213;
.0185;
.0163;
.0144;
.0128;
.0115;
.0103;
.0094;

89.
86.

78

54

23

16
14

1247; .
.1219;.

.1133;
.0980;
.0802;
.0640;
.0512;
.0415;
.0342;
.0287;
.0244;
.0210;
.0183;
.0161;
.0142;
.0127;
.0114;
.0102;
.0093;

refere—-se ao termo epislon(ep_

90;
57;

.61;
67.
.22;
42.
34.
28.
.68;
20.
18.
.39;
.90;
13.

03;
86;
18;
01;
56;
23;

66;

89.
85.

77

14

.1120;
.0963;
.0784;
.0626;
.0501;
.0407;
.0336;
.0282;
.0240;
.0207;
.0181;
.0159;
.0140;
.0125;
.0112;
.0101;
.0092;

79;
97;

.59;
65.
52.
41.
33.
27.
23.
20.
18.
16.

76;
98;
86;
46;
51;
32;
30;
02;
23;

L1775
13.

54;

89.
85.

76

64.
51.

40

32.
27.
22.
20.
17.
16.

14

13.

1244;
1207;

.1107;
.0945;
.0767;
.0612;
.0490;
.0399;
.0330;
.0278;
.0237;
.0204;
.0178;
.0157;
.0139;
.0124;
.0111;
.0100;
.0091;

62;
33;
.53;
47;
77;
.90;
77;
02;
98;
05;
83;
07;
.63;
43;

.1243; .
.1200; .

.1093;
.0927;
.0750;
.0598;
.0480;
.0391;
.0324;
.0273;
.0233;
.0201;
.0176;
.0155;
.0137;
.0122;
.0110;
.0099;
.0090;

89.
84.

75

39

14

40;
65;

.44;
63.
50.
.96;
32.
26.
22.
19.
17.
15.
.50;
13.

18;
57;

09;
55;
64;
80;
63;
91;

32;

1240; .
1193;
.1078;
.0909; .
.0734;
.0585;
.0470;
.0384; .
.0319;
.0269;
.0230; .
.0199;
.0173;
.0153;.
.0136;
.0121;
.0109;
.0098; .
.0089;

89.
83.

74

39

14

14;
91;

.31;
61.
49.

89;
39;

.05;
31.
26.
22.
19.
17.
15.
.38;
13.

45;
10;
32;
55;
44;
76;

21;

123

.118
.106

089

.071
.057
.046

037

.031
.026

022

.019
.017

015

.013
.012
.010

009

.008

88.
83.

73

60.
48.
38.
30.
25.
22.
19.
17.
15.

14

13.

8;.1235;
5;.1176;
3;.1047;
1;.0873;
7;.0701;
2;.0559;
0;.0451;
6;.0369;
3;.0308;
4;.0260;
6;.0223;
6;.0193;
1;.0169;
1;.0149;
4;.0133;
0;.0119;
8;.0107;
7;.0096;
8;.0088;

tab)

83;
14;
.16;
59;
24;
17;
82;
66;
00;
32;
26;
61;
.25;
11;

(Parametro

(parametro

88.
83.

71

14

47;
32;

.98;
59.
47 .
37.
30.
25.
21.
19.
17.
15.
.13;
13.

30;
11;
32;
22;
24;
70;
09;
08;
46;

00;

88.
81.

70

36

14

07;
45;

L7175
58.
46.
.50;
29.
24,
21.
18.
16.
15.
.01;
12.

02;
01;

64;
83;
40;
86;
90;
32;

90;
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12.80; 12.70; 12.60; 12.50; 12.41; 12.31; 12.22; 12.13; 12.04; 11.95;
11.87; 11.78; 11.70; 11.61; 11.53; 11.45; 11.37; 11.29; 11.21; 11.14;
11.06; 10.98; 10.91; 10.84; 10.77; 10.70; 10.63; 10.56; 10.49; 10.42;
10.36; 10.29; 10.22; 10.16; 10.10; 10.04; 9.97; 9.91; 9.85; 9.79;
9.73; 9.68; 9.62; 9.56; 9.51; 9.45; 9.40; 9.34; 9.29; 9.24;

9.18; 9.13; 9.08; 9.03; 8.98; 8.93; 8.88; 8.84; 8.79; 8.74; 8.69];

%$Este laco fornece os valores interpolados de M'/alfa”2 (MLI) e epsilon
(epI);

for i=1:5
MLI (i)=interpl (alfa_tab,ML_tab,alfa(i));
epl(i)=interpl (alfa_tab,ep_tab,alfa(i));
end

$Abaixo segue os pardmetros MxM'/alfa”2 (MMLI) e epsilon-fi (epIfi);
for i=1:5

MMLTI (1)=M (i) *MLI (1) ;
epIfi(i)=epI(i)-fi(i);

end
for i=1:5
if(epIfi(i)<-180)
epIfi(i)=epIfi(i)+360;
end
end

$0 fator T=piR"4/mi é comum em todos os termos, logo serd calculado
abaixo
$separadamente e convertido para dyn/cm”2;

T=(pi*R"4/mi) *1.36*980;

%$0s termos piR"4/mi*M*M'/alfa”2 que estdo apresentados na equagdo da
vazao
%$serdo calculado abaixo:

for i=1:5
Q(i)=T*MMLI (1) ;
end

% %0 escoamento médio é calculado a partir da férmula de Poiseuille. O
ermo

%$deltaP é o diferencial de pressdo por unidade de comprimento ja
$transformado em dyn/cm”2:

oe o° (t

o\

deltaP=0.335*1.36*980;
Qmed= (pi* (R"4) *deltaP) / (8*mi) ;

o)

o

$Equacdo que representa o perfil da vazdo é apresentada abaixo:
z=linspace (0, 360,90);

for i=1:90
Qt (1)=Qmed + Q(1)*sin(((z(i)+epIfi(l))*pi)/180) +

Q(2)*sin(((2*z (1) +epIfi(2)) *pi)/180) +
Q(3)*sin(((3*z (i) +epIfi(3))*pi)/180) +
Q(4)*sin(((4*z (i) +epIfi(4))*pi)/180) +
Q(5)*sin(((5*z (1) +epIfi(5)) *pi)/180);
end

figure (1)
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plot (z,Qt)
xlabel ('Graus'")
ylabel ('Vazao (mL/s)")
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ANEXO Il
CARTA DA COMISSAO DE ETICA EM EXPERIMENTAGCAO ANIMAL
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UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
EI INSTITUTO DE CIENCIAS BIOMEDICAS
@ Cidade Universitiria “Armando de Salies Oliveira”
Av. Prof. Lineu Prestes, 2418 ~ CEP. 08508-000 880 Pmilo, SP - Brasit

Telefone :(58) (011) 3001.7733 — telefax : (55) (011) 3081.7438
e-mail: cep@icb.usp.br

CERTIFICADO

Certificamos que o protocolo registrado sob n° 87 nas fls. § do livro 2
para uso de animais em experimentacéo, sob a responsabilidade da Profa.
Dra. Luciana Venturini Rossoni, Coordenadora da Linha de Pesquisa
"Modificacdes na reatividade vascular a fenilefrina e na atividade e
expressao da Na'k‘-ATPase em artérias de ratos normotensos e
espontaneamente hipertensos submetidos ao tratamento crénico com
ouabaina: modulacgédo endotelial' do qual participou(aram) o(s) aluno(s):
Carolina Usuda Tanoue e Janaina Memolo Potenza, esta de acordo com
os Principios Eticos de Experimentagdo Animal adotado pelo Colégio
Brasileiro de Experimentacdo Animal (COBEA) e foi aprovado pela
COMISSAO DE ETICA EM EXPERIMENTACAO ANIMAL (CEEA) em
19.10.2004.

Sao Paulo, 20 de outubro de 2004
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Profa. Dra. Marilia C. Leite Seelaender Prof. Dr. Frar'iqisco Carlos Pereira
Coordenadora da CEEA Secretario da CEEA
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