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MODELO PARA CALCULO DE FLUXO SANGUINEO PERIFERICO

Maritia Paix¥o Linhares Noronha

AESUMO

Neste estudo nds propomos um modelo tedrico para celcular fluxo sanguineo periférico s partir das medides
experimentais do transporte de gasas inertes. Este modelo permite estimar também os parSmetros tisioldgicos do tecido:
volume e coeficlentes de difusSo e de solubilidade,

_ No modelo consideramos tanto fluxo sanguinso periférico como » difusfo do gés stravés dos tecidos fatores
gue contribuem para limitar o transporte do gés. Podemos estimar 8 Impartancia relative de cada um desses fatores.

Através das experidncias propostas § possivel determinar os seguintas pardmetros: transports inicial ¢ final dos
gawss inartes @ constante de tempo do processa, -

CAPITULO |
INTRODUGAO

1.1 — ConsidaracSes Gorais

E aprecidvel a importincia da Fisica dos Gases em sistemas bioldgicos, principalmenta nos
campos das trocas raspimbrias e da conversdo de energia em plantas e animals.

_ Nos mecanismos da respiracio Interna e externa o oxigénio, nitrogdnio e didxido de carbono
tdm um papel particuylarmente importante, devido a infludncia desses gases naqueles mecanismos.

Por respiracio entende-se todos os processos que fornecem oxigénic so metabolismo intracelular

¢ eliminam o dnéxido de carbono, um dos produtos finais deste metabolismo, A parte da respiracio que

- $8 refare 803 pulmlm ¢ chamada de respirac¥o externa ¢ a parte que trata da oxigenacio das cdlulas, de

rnpirm;ﬁo interna. O ‘nitrogénio, que constitul 70% do &r stmosfdrico, estd presente, em grande
quamtdada, no mecanismo da raspiraclo, porém n8o participa do metabolismo.

Outro motivo de interesse dos biologistas, nas proprisdades fisicas dos gases, ¢ & utilizaclo
destes como substiincia tragadors, que permite o estudo de alguns processos biologicos fundamentals, tals
comio, &8 trocas antre as fases gasosa e Ifquida no organismo e o transporte dentro do omhlsmo.

Em perticular, Interessa-nos o estudo das trocas gasosas no organismo, pars o gusl mcmltam-u
canhuclmcnwa bésicos da tecris de difusiio em diferentes fases.

éﬂmm pera publicaclo em Jarwiro/ 1677,



i2- Equacdes de Fick da Difusio

Difusd3o é o processo pelo qual a matéria é transportada de uma parte de um sistema A outra,
como um resultado do movimento molecular.

Toda vez que temos um sistema ndo homogéneo, hi um fluxo de matéria que tende a decrescer
os gradientes de concentragio. Se se permite o fluxo por longo tempo, o sistema tende a se
homogeneizar e o fluxo cessa. '

Se o gradiente de concentragdo (——) se d4 numa diregdo, que tomamos como eixox, o fluxo de

méteria (-—-) na unidade de tempo, num instante t, atravds de uma seccdo de érea A o a variat;!o

temporal da concentracio C(x), num ponto x, sio dados pelas seguintes equagdes de Fick:

da DA—E
_d;_ = dx {.1)
: 2
LN | 02
t dx?

. 0 fluxo de materia ( ) éa quantidade da substincia que atravessa a secgfo A, por segundo A

unidade escolhida para a quantldade de substincia depende do problema em questio. Ela ser& '
especificada mais tarde. A concentragdo C, § dada em quantidade da substancia, na mesma unidade
escolhida para fluxo, por centimetro clbico.

D & o coeficiente de difusao da substincia, medido em centimetro quadrado por segundo, é é
independente da unidade escolhida para a quantidade de substdncia O seu valor depende do gis e do
meio que ele atravessa.

Embora as leis de difusio sejam definidas em termos do gradiente de concentraglo, elas sSo
mais corretas se forem escritas em fun¢o do gradiente de pressio. Isto & particularmente necessirio
qUando consideramos a difusdo de gases em diferentes fases. Assim, em sistemas biolégicos onde,
frequentemente, os gases estao se difundindo através de diferentes fases, é mais eonvenienta lidar com as
equaoﬁes de dlfusao em termos do gradcente de pressia.

De aoordo com a lei de Henry, da solubilidade dos gases, & quantidade da um gés em uma

soluglo,  temperatura constante, e proporclonal 3 sua presslio parcisl na fass gasosa. A constante de
- proporcionalidade e o coeficiente de solubilidade (S), definido como o volume do gés, em condigbes

normais de pressSo e temperatura (CNPT), dissolvido em solugBo, por unidade de volume, quando ®
press3o parcial (P) do gés é de uma atmosfera. ;

Substituindo, assim, a concentraclo C nas equacBes 1.1 ¢ 1.2 por PS, entlio:

da DAS &P : . ‘
dt dx o
dP &?P o -
=== DS — 0.4



3

Estas equacdes de Fick, 1.3 e 1.4, s5o fundamentals para descrever 0 processo de trocas gasosas
‘no prganismo,

Vamos considerar o caso da difusdo atravds de uma membrana de espessura £ e coeficiente de
difusdo D, cujas superficles em x = 0 e x = £ s#o submetidas a pressdes P [ P respectivamente. Depols
de um certo tempo, o equilfbrio & encontrado, entfo & press3o na membrana permanece constante A
‘equagﬁo 1.4 sa reduz &:

d’p :
— =0 .6
) (1.6)
Temos, portanto:
ap K constant |
— = constante
dx (0.6)

Integrando e usando as condigoes em x = 0 e x = £, obtemos:

Py =P
k=21 0.7
- 2
‘Substituindo 1.7 em 1.3, vem:
dQ A
—— = D—5 (P, =P, .8
dt 9 v 2 ~

A equagfo 1.8 4 frequentemente empregada para descrever as trocas gasosas entre o sangue ¢ o
&7 aweolar ou entre 0 sangue & o tecido.

L3 - Ap!iw;«lo das Equacdes de Fick nas Trocu Gasosas entre 0 Sanguo ¢ 0 Ar Alveolar

' A func!o priméria do pulmlo é promowr 8s trocas de gases entre o sangue ¢ o ar ambiente.
: Isto & conseguido expondo o sangue, contido em vasos de callbre . extremamente pequeno, 80 ar
alveolsr, derivado do ar ambiente. A troca dos gases ocorre entre © sangue, no capilar & o ar alveolar,
pelc processo f(sico da difusfo, scompanhado em slgumas circunstincias, por’ reagles quimicas
nimu!tlmas dos gases com os toctdos vizinhos,

\~ Para ostudar as trocss gasosas por difusio, é convenlente o uso de um gds inerte, por sus
relative simplicidade. Inerte, neste caso, significa qualquer gds que nllo combina quimicamente com as
componentes do sangus, mas, somente se dissolve fisicamente nels. Por esta definiclio, os Gnicos gases
prssentes no organismo, que nfo so inertes sfo o oxigdnio, o dibxido de carbono ¢ o mondxido de
mtmnn. »

Admitimos que os capllares pulmonares sfo tubos uniformes, que o sangue homoolmo ® que
.mﬂuxo sangufnec (F) so longo do capilar ¢ constante. (Figura 1.1).



Se]é ady o elemento de volume de sangue no capilar, onde a 4 a secclio de érea e dP_(t) a
variagio da pressfo parcial do gds no elemento dy do capilar {Figura 1.1). A variago da quantidade de

gas dissolvido no elemento de volume de sangue, no intervalo de tempo dt (%Qt ), 6 igual a difusfio do

gés atravds de um elemento de 4rea da membrana pulmonar {5dy).

De acordo com o Princfpio de Fick, temos:

1

dQ
d(*';) = FS'ch(t) (1.8}

onde S' é a solubilidade do gés no sangue.

Da equacdo 1.8, vem:

. D,S
da A Sa
= 5 dy[P, ~ P_{t) (1.10)

onde D, e S, sdo os coeficientes de difusdo e solubilidade do gés na membrana alveolar e RA 4 asua
espessura. P, e Pc(t) sdo as pressBes parciais dos gases no ar alveolar @ no capilar sanguineo, no tempo t.

Igualando as equagBes 1.9 e 1.10 e reagrupando, temos:

dP _(t) D, S
FS < = 22 sy STRL
' Py = PY) LN

No intervalo de tempo gasto para o sangue percorrer todo o capilar, desde t = Q0 até t =t', &
pressSo varia desde P_(0) até Pc(t‘l e 0 comprimento desde y =0 até y=vy’,

‘Integrando a equacglo (1.11) nestes limites, vem:

e Ipcm dP (1) D, Sa Iy' .
) P.(0) Pa = Plt) L7
ou
Py~ P(t) D, S :
A A Oa
FSgn{ ———} = ~ 1% (L12)
, P, ~P,(0) 2,

onde Sy’ & a drea superficial A da membrana alveolsr.

Por conveni8ncia, define-se a capacidade de difusfo da membrana alveolar (D, ), come:

' A .
= — i
D, DA sA RA {tA3)



onde ;?-— & o fator geométrico da membrana.
A

Substituindo 1.13 em .12 e isolando P c(t’) no 12 termo, temos:

P,(¥) = P_{0) expl-D,/FS,) + P,[1 = expl-D, /FS,)] (1.14)

P (0} e Pc(t') s3o as pressdes parciais do gds no sangue venoso (P} e zrteriwt ¥ ) do capllar
pulmonar, respectivamente,

Chamando T, o transporte do gés entre o sangue e os alvéolos, temos:

FS, (P, ~ P,) (16

T =
onde
P, = P, expl-D,/F8,) + P, [1 ~ exp(-0,/FS,)] | {1.16)

Assim, o fluxo sangufneo no capilar pulmonar pode ser determinado através das medidas de
transporte de um gds inerte (T).

: Os resultados experimentais mostram que a press3o parcial do gis inerte no sangue arterial (P ).
é ‘igua! dquela no ar alveolar (P, ). Isto indica que & encontrado o equilfbrio entre o gds nos alvéolqs e
no capilar arterial®),

O fluxo sangulneo determmado através das técnicas com gases inertes, tém apresantado
resu!tados coerentes com outros métodos'®

1.4 — Trocas Gasosas entre 0 Sangue ¢ o Tecido

O processo da difus3o dos gases nos tecidos periféricos, 8§ menos conhacido que nos pulmdes,
principalmente devido &s dificuldades de obter dados exparimentais. Apesar dos problemas associados As
medidas nos pulmdes, nds podemos obter amostras das duas fases envolvidas, sangue e gés .alveolar.
Entretanto & impossivel obter amostras do tecido para ter a pressSo parcial do gds, sob tais
circunstancias,

Geralmente d‘ assumido que gases quimicaments inertes t&m a mesma pressio parcial no sangue
veroso e no tecide que ele rega. Isto equivale a afirmar que 38 nlo existe limitagSo de difusio entre o
sangue e o tecido, entio o tecido e o sangue venoso estarBo em equilfbrio.

Entratanto, ¢ diffcil testar experimentalmente esta hipbtese, s existe davidu sobre a sua
vaﬂdada em particular para tecidos pobrements porfundidos‘ ),

Muitos trabalhos tém sido feitos na tentative de encontrar uma resposta para este pfoblﬂjna.‘_o'l
resultados, porém, nfo s8o coerentes. Alguns destes trabalhos ser8o descritos no proximo capitulo.



1.6 — Objetivo deste Trabalho

O célculo do fluxo sanguineo periférico, a partir de medidas experimentais de transporte de um
gés inerte, tem se defrontado com a dificuldade de conhecer a concentrac3o do gds inerte no tecido.

Apresentamos, neste trabalho, um novo modelo para descrever as trocas do ghs inerte entre
sangue e tecido, atraveés do qual € possivel estimar fluxo sangufneo periférico, além de outros pardmetros
fisiolégicos importantes, tais como coeficientes de difusio e solubilidade do gds no tecido, & volume do
tecido.

Neste modelo o tecido é um compartimento. A variagio da concentragio do gds no tecido &
devido 3s trocas gasosas entre o sangue e o tecido e entre o tecido e a atmosfera envolvente.

Consideramos tanto fluxo sangufneo periférico como a difusdo do gas através dos tecidos,
fatores que contribuem para limitar o transporte do gis. Podemos estimar a importancia relativa de cada
um desses fatores.

Descrevemos as condi¢Ges experimentais para a obtengdo dos dados necessdrios para a solugdo
das equagdes do modelo.

Uma parte dos resultados experimentais foi encontrada para o gis inerte hélio,

CAPfTULO 1l
RESUMO DOS PRINCIPAIS TRABALHOS ANTERIORES

‘ A eliminag3o do didxido de carbono e a absor¢io do oxigénio através da pele foram medidas
por Gerlach‘g’, em 1851, Seguiram-se estudos extensivos sobre a variagdo do transporte desses gases com
P mmwratura(2,17,19,20,21 ).

. .Como o dibxido de carbono .e o oxigénio sdo gases essenciais pa respiragdo do tecido, era
importante medir a difusdo cutinea de gases inertes, pois estes permitem a investigac3do do efeito fisico
do transporte do gés, sem interferéncia dos processos quimicos e biolbgicos. .

1.1 — Difusfio Cutinea de Hélio e Determinaciio do Fluxo Sangulneo Periférico

Em 1941, Behnke e outros'3! mediram o transporte de hélio através da pele do homem em
relac3o a variaco de temperatura A quantidade do gés difundido através da pele foi igual a quantidade
eliminada pelos pulmdes, quando o corpo do individuo, com excessio da cabeca, esteve submetido a
uma atmosfera de hélio, com press¥o parcial de hélio igual a 700 mmHg. As medidas feitas seguiram.um
método estitico: as amostras dos gases exalados pelo individuo no espirdbmetro (ap8ndice) foram colhidas
em intervalos de tempos iguais ¢ analisadas.

Os resultados obtidos mostraram que o transports de hélio fol constants quando a temperatura
variou entre 22°C e 28°C e sumentou linearmente com a temperaturs, entre 28°C & 36°C.

Segundo Hardy o outrot"o’, os céiculos de fluxo sanguineo periférico, com base na perda :lc
calor do corpo, mostrarsm que o fluxo é mfnimo e constante quando a temperaturs estd abaixo de 28°C
‘e sumenta cerca de trds vezes, entre 28°C e 35°C.



Comparando esses resultados, Behnke encontrou gue a quantidade de hélio absorvido &
diretamente relacionada com o valor de fluxo sanguineo periférico. Entdo calculou o valor médio do
fluxo atravds das medidas experimentais de transporte de hélio. A uma temperatura de 35°C o
transporte foi 170 cc/h. O fluxo (F )} para o valor da solubilidade do hélio no sangue igual a 8 cc/L.,

' quando a press3o parcial do hélio é 700 mmHg ’, e a 4rea do corpo que contribui para a difus3o igual
2 1,2m?, &

170
F =

= 17,7 L/hm? (n.1
p Bx 1,2

Este valor de fluxo é minimo porque foi assumido que o sangue esta saturado com hélio a uma
pressio de 700 mmHg.

Os autores encontraram o valor de fluxo compativel com o obtido por Hardy, e conclufram que
¢ possivel estimar fluxo sangulneo periférico através de medidas de transporte de gases inertes com
retativa preciso.

11.2 — Resisténcia da Pele & Difusdo dos Gases

No trabalho de Behnke, o fator que interfere no transporte do gis é o fluxo sangulneo
periférico. Entretanto, Klocke e outros{15), em 1863, medindo a difuso cutdnea dos gases inertes hélio,
argonio e nitrogEnio, encontraram que a transfer&ncia dos gases é limitada pela barreira de difusjo. Eles
propuseram o seguinte modelo tedrico para interpretagio dos resultados experimentais: (Figura 2.1),

.~ O sangue arterial contendo uma quantidade X de gis inerte entra no capilar em | deixando-o
sm F para entrar no sistema venoso A superficie de difusdo é representada pela membrana hachuriada.
Foi assumido que a atmosfera no redor € infinitamente grande e assim a pressio parcial do gds inerte é
sempre zero,

Nz Figura 2 1 A o g4s é transportado através da membrana para a atmosfera vizinha devido so
gradiente da pressdo entre 0 sangue e a atmosfera Por causa da resisténcia da membrana, somente uma
parte do gés passa através dela. Além disso, quando o sangue slcanca o final do capilar, menos moléculas
_de gds estio disponiveis para o transporte. Existe assim & combinaclo de dois fatores limitando g
transporte: a) & resisténcia da membrana ao transporte do gés, ou seja limitaglo da difusSo e b) a falta
de gbs disponivel para © transporte através da membrana, como resultado do. fluxo ssngufneo
insuficients, ou seja- limitag3o da perfusio, Na Figura 2.1.B, todo o g4s deixa o capilar, atravessando &
membrana, que n¥o oferece resistdncla. Este § um exemplo do extremo de limitaclo ds perfuso, O
outro extremo, de limitaglo da difuslo, € représentado na Figura 2.1 C. Neste caso a membrana oferece
. wande resistdncia ¥ passagem do gés.

As equacBes do modelo de Klocke pars o transporte {T) de um gés inerts, de scowde com as
lels de Fick, sfio:

F s
P 1.2y
= P ~P
T 760 l ] ' ‘

P, = P, expl-760 K t/ /W) (1L3)



‘onde
Fp é o fluxo sangufneo periférico.
S' & o coeficiente de solubilidade do gds no sangue.
P. e Pv sdo as pressdes parciais do gds no capilar arterial e venoso, respectivamente, em mmHﬁ. '
K & definido por Kiocke como a constante de difusfo para a membrana,
MW é o peso moalecular do gis

t' é o tempo gasto pelo sangue para percorrer todo o capilar.

Neste modelo, os autores assumiram que:
— a pressio parcial do gas no tecido (P;) & zero.

— os coeficientes de solubilidade do gis no sangue e na membrana, ou tecido, séo iguais.

1
— o coeficiente de difus3o do gas através da membrana € proporcional & ——

VMW

1 .
Entretanto, notamos que o uso do coeficiente de difusdo proporcional & nfo é uma boa
aproximagio para lfquidos, segundo Jost!13). vV MW .

A razio entre os transportes de dois gases inertes foi encontrado através das equacles 1.2 ¢
11.3:

T, S, expll ~760 K t//MW,_ )

— F 1.4

T, S‘2 expl(1 - 760 K t’/\/MW2 ) L
onde foi feita a aproximac¢do que os valores de P. e Kt' s3o iguais para os dois gases.

A équacéo 1.4 foi estabelecida para os dois casos extremos:

— barreira de perfusdo, quando Kt & infinitamente grande

Ti _ sﬁ (.6}

T2 sl2 ‘

~ @ barreira de difuslio, quando Kt' é infinitamente pequeno

T, 54 VMW,

—— — we

As razSes entre os transportes dos gases hélio, argdnio e nitrogdnio foram calculados através dss
equacBes 1.5 e 1.6 e comparadas com os valores obtidos pela experidncis, descrita » seguir.



Um gds inerte inspirado chega & pele por perfusfo cutdnea. Se o0 braco e a mfo de um individuo
estSo no interior de uma camara contendo oxigénio, uma porgio de gds é transportado através do tecido,
para a atmosfera de oxiglnio, O transporte dos gases hélio, argdnio e nitrogénio, pars diferentes
temperaturas, foi medido na cBmara ao redor do brago. Amostras dos gases foram cothidas em Intervalos
te _tempos iguais e analisadas por um cromatégrafo de gds

Os resultados experimentais mostraram que a razdo entre o transporte do argbnio e do hélio, a
uma determinada temperatura, e igual aquela encontrada através da equagfo 11.8. Isto indica, segundo os
autores, que o transporte é limitado pela barreira de difusdo da pele e & afetado indiretamente por
variacBes no fluxo sangufnec cutdneo Assim, os valores de fluxo sangulneo no foram calculados, e sim
85 capacidades de difusdo dos gases através da pele da m¥o e do brago.

Entretanto, em 1951, Kety“" propos um modelo que permite calcular fluxo sangufneo usando
uny tragador radioativo. Para tanto ele assumiu que o transporte do gés inerte é fimitado somente pelo
fluxo sangulneo local, Esta técnica ainda é largamente empregada em trabalhos afins.

11.3 ~ Célculo de Fluxo Sangulneo Local Através da Técnica Envolvendo um Gés Inerte Radioativo

Se o fluxo sanguineo § o Gnico rasponiével pelo carregamento do tragador de um orgdo, como
supos Kety, entfo o seu valor pode ser calculado atravéds das medidas de quantidade do tragador, no

Wa.

Uma quantidade do material radioativo & introduzida em um 6rg8o através de uma injeg8o na

m&ria ou no masculo. O tracador é carregado pela circulagio. Um contador de radiaco é usado sobre o

dQ
tecido pera registrar a raz8o de perda do tragador do drgdo {— ) Quanto mais répido o fluxo sangufneo,
mals répida a perda do tragador. .

Kaﬁ, usou o princlpio de Fick para calcular fluxo sanguinec local por volume de tecido:
dQ » :
- = F{C,~C,) {i.7)

0 sutor sssumiu que:
1) A concentragfo do tracador no sangue arterial (C ) € sempre zero.

2) Nio exists !imltaclo de difuso entre o sangue e o tacido, entac s pressao parcisl do s
no tacido (P, estd em equilfbrio com & pressio no sangus venaso (P, ). Entfo:

P, = PT
o
sl
c,, = E:
onde

C, ¢ C, slfio as concentracOes no sangue venoso ¢ no tecido.
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S' e S, s¥o os coeficientes de solubilidade do gds no sangue e no tecido. O coeficiants de
. . . ST . .
particdo (\) & definido como A= -s— e pode ser determinado experimentalmente.
[

Como a concentracio no tecido C; 6 igual a quantidade do indicador (Q) dividida pelo volumo '
do tecido (V ), da equacdo 1.7 vem:

dt (11.8)

_ F
v

> |-

e integrando a equacdo 11.8, no tempo:

temos:

t (um

Quando a razio entre Q(t) e Q(0) & igual a um meio, o tempo t é igual a ty, entdo:

F A 2n (0,5)

VT t%
ou
F 0,693 A
— = (.10}
VT t%

. A equac3o 11.10 estabelece que o fluxo sanguineo local por unidade de volume do tecido pode
- ser obtido através do coeficiente de particio e da meia vida do decaimento da quantidade do tracador.

| Sejrsen'8) ‘em 1968, colocou em diivida o modelo de Kety para cilculo do fluxo sangufneo
local. Ele investigou a influéncia do suor e da barreira de difusio da pele, na perda do xendnio- 133 do
o tecido. Também investigou a natureza e localizacio da barreira de difusfo.

a4 - Modidﬁs de Perda do Xenbnio 133 do Tecido — LocalizagBo da Barreira de Difusfio da Pele

O xendnio 133 dissolvido em salina fol injetado intracutaneamente o o fluxo sangufneo presd
por meio de um torniquete. A barreira de difusSio fol localizada medindo a perds do xenbnio 133
stravés da pele, depols de sucessivas remocgdes das células epidérmicas com fitas adesivas, A rogllo da
_pele fol identificada por meio de uma técnica histolbgica especial. A barreira para o xenbnio 133 estava
localizeds na camads central da epiderme. '
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As perdas do xendnio 133 por difusio através da pele intacta e por suor corresponderam a 2% e
a 25%, respectivamente, da perda determinada por fluxo sangufneo. O suor & uma fonte de erro quando
o fluxo § calculado a partir das medidas de transporte do gds. Este fator ndo interferiu, entretanto,
quando a temperatura ambiente esteve abaixo de 31°C.

Desta forma, Sejrsen mostrou que existe uma camada da epiderme de baixa permeabilidade que
ofergce resisténcia b passagem do gds Portanto, achamos que a barreira de difusio é um fator que nfo
pode ser desprezado.

Recentemente, Adamczyk e outros!!! estudaram a dindmica do transporte de gases inertes
através da pele, no homem, e encontraram resultados experimentais interessantes.

IL5 — Dindmica do Transporte de Gases Inertes

“Nas experiéncias realizadas por Adamczyk com os gases inertes hélio, kripténio e xendnio, 0
corpo de um individuo, ou parte dele, foi submetido a uma atmosfera do gds inerte O gis se difunde
através da pele passanda para o sangue e € eliminado pelos pulmdes. A concentragdo do gis inerte no ar
expirado foi continuamente analisada por um espectrdmetro de massa. Durante as experiéncias um baldo
de pléstico envolveu a m3o. Num determinado instante o ar dentro do baldo foi substitufdo pelo gis
inerte.. O individuo respirou dentro de uma méiscara para que o ar expirado fosse conduzido 3o
espectrdmetro de massa. Depois de decorrido um certo tempo, o gds inerte foi trocado por ar,
novamente.,

-Os resultados obtidos mostraram que depois de algum tempo a concentracfio de cada gés no ar
expirado tornase constante. Estas concentragBes finais do hélio, kriptdnio e xendnio foram
respectivamente 2,73 — 2,16 ¢ 2,90 partes por milhio (ppm). Depois que a atmosfera de gds inerte é
trocada por ar, foi observado um decréscimo exponencial da concentragdo do gds inerte no ar expirado.
Os‘rvaioms de meia vida de decaimento da concentragdo (ty, ) encontrados foram 2 minutos para hélio,
4.5 para o kriptbnio e 5,5 para o xenbnio.

No trabalho de Adamczyk ndo foi levado em conta aspectos tebricos do problema.

O resumo, no presente estigio, dos estudos sobre a difusio de gases inertes através da pele pode
ser apreciado no quadro 111, ' '

. Nestes trabathos anteriores foram assumidas posicBes tebricas distintas para interpretar as
medidas experimentais de transporte dos gases inertes. '

Na tentativa de resolver estas dificuldades propomos um novo modelo tedrico, no préximo
capltufo, que feva em conta os dois fatores que interferem no transporte dos gases: barreira de difusfio e

barrge’ru de perfusfo.
CAPITULO 1INl
MODELO TEORICO

Neste estudo ndt propomos um novo modelo tedrico para interpretar os rasultados
experimentais de medidas do transporte de gases inertes através da pele. Serd possfvel estimar, por melo
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"déste“novo modelo, o valor de fluxo sanguineo periférico e ainda, os parémetros do tecido: volume e
coeficientes de difusfo e de solubilidade dos gases.

No desenvolvimento tedrico sfo levados em conta os dois fatores que limitam o transporte do
gés: barreira de perfusdo e de difusdo,

11.1 — DescricBo do Modelo

; Supomos a regifio do tecido de volume VT' como um compartimento (Figura 3.1). O sangue
chega até esta regido atravds do capilar arterial. A pressfo parcial do gés inerte no capilar arterial é l"I
Vamos admitir que o fluxo sanguineo periférico (F_} & constante ao longo de todo o capilar. No final

do capilar, ou capilar venoso, a pressfo parcial do gas inerte é PVT'

: O gis carregado pelo sangue sai do capilar através da membrana 'l, devido ao gradiente de
pressdo parcial do gis inerte entre o sangue arterial (P.) e o tecido (PT). A capacidade de difusio do gis
através desta membrana 4 D,. A pressio parcial do gds no tecido varia com o tempo durante o
processo, até que o tecido fique saturado com o gds inerte e a press3o no tecido torna-se constante.

O gés inerte deixa o tecido, atravessando a membrana |l, devido ao gradiente de press3a parcial
do gis entre o tecido (Py) e a atmosfera especial ao redor (P ). A capacidade de difusdo do gds através
da membrana 1} ¢ D,. Nés consideramos que esta membrana d a camada particular da epiderme de baixa
permeabilidade, que oferece resisténcia 3 passagem do gas‘18 n,

H1.2 — EquagBes Tedricas

De acordo com o principio de Fick, o transporte do gé4s inerte do sangue pare o tecikio, através
da membrana |, &
T, = Fo S, (P, = Py) H{IIR]]
onde S‘ ¢ o coeficiente de solubilidade do gds no sangue

O transporte do gds através da membrana 11, pelas equagBes de Fick, 4:

T, = D, (Py~P,) ey

A variacio com o tempo da quantidade de gds inerte no tecido é igual a diferenca emre.os
transportes T, e Tz’

d il
= WS P = VeSp — = T, - T, (n.3)

onde ST é o coeficiente de solubilidade do gds no tecido

Substituindo as equagBes 1.1 e 111.2 nesta Gltima, temos:
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dP;
Vi Sy = FS, (P, =Pyql = D, (P = F) (n.4)

o
A expressio para P,y pode ser obtida da equacdo 1.14, do capftulo |:

Pc(t') = PC(O) exp(-DA/FS') + PA[1 - axp(-DA/FS.)]

onde t' & o tempo gasto para o sangue percorrer todo o capilar.

Na situacdo atual, temos:

P_c(t') = Pyt
PC(O) = P,
b, =D
Pa = Pr
F = Fp
A nova expressdo é:
Pyy = P, &xpl-D,/F_S,) + Pr[1 ~ expl-D, /F S,)] (s

‘ ‘Antes de substituir a expressdo para Pyt na equaclo 111.4, vamos eliminar PT' pols nlio ¢
possivel determind-lo experimentaimente Da equagiio 111.2, vem:

T2

Py = — + P .
TS, e | (n.e)

¢ derivando P, com respeito a0 tempo:

©

— O e e—

m
& D, dt !

onde Dz & constante pars @ membrana || durante todo o tempo que ocorre 0 processo P, depende das
condigBes experimentais. '

Substituindo as equacBes (1.5, (1.6 e 11.7 em (11.4, ¢ chamando Y = D'/F'S., vem:
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1 dT2 dPo | ' :
VS ) T RS RN e -
T, T, : '
(— + P))[t~expl-Y)]} = Dy{— + P_~P) '
01 (4] 2 n, [ ] [ )
VeSp T, F.S, .
b, & + { D, (1 ~exp-V)] +1} T, = F 5 (P, ~P) .
dP,
1 - ¥} = -V 85, —
{ expt } T e
« finalmente
dT FS D . dP
2 ps 2 . o
—_— ¢ 1 ~expl-Y)] + Ty == D +
w t s et g T = = 0
D,F S
2 p%s .
— P, =P )} [t ~expl-¥ n.
VoS, (P, =P} [V ~ exp(-Y)] (.8
Fazandp:
F S[1~expl-Y)]+ 0, v :
1 2
AL, (1.9)
o VoSy - ‘
g DyF 5,1 - expl-¥)]
@ - Viby
: DZFFS.U - exp(-Y}}
. "B = (111,10}
D, + F S,[1 — exp(-Y)]

& equaclio diferencial 111.8 de varidvels T, P, ¢ P,, pode ser escrita em funclio de a ¢ f:
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il PR D P, F e —p)
dt a 2 2 gt o '8 o (.14

onde o é definida como a constante de tempo do processo.

A solugio para T, da equacdo 111.11 depende da variago no tempo de P. e Po‘, que 6 .
determinada pelas condi¢Bes experimentais. ’ : '

Descrevemos a seguir a experiéncia ideal que nos fornece P‘l e Po em fungio do tempo. Para
facilitar a descricio supomos que o gds inerte medido nas experiéncias é o nitrogénio do ar atmostférico.

" 111.3 — Experiéncia Modelo

Etapas:

1) Um individuo respira normalmente o ar atmosférico. A pressdo parcial do nitrogénio no
sangue arterial estd em equilfbrio com a pressdo no ar alveolar, e esta é aproximadamente
" “igual & press3o parcial do nitrogénio no ar atmosférico.

= p

P
aN atm N2

2

2) Sentado em repouso, ele coloca m3o e antebrago dentro de uma cdmara contendo
inicialmente ar atmosférico. A pressfo parcial do nitrogénio na cémara 4 a mesma do .
nitrogénio o ar atmosférico:

- Po N2 = Patr_n N2

3) A _rhé’o e o antebrago sfo Isolados dentro dé cdmara por meio de umzj borracha eléstica. -
 Num determinado instante t,, um fluxo grande de oxigénio & injetado para o interior da
cimara. Instantaneamente a pressdo parcial do nitrognio da cAmara cal a zero.

Po Nzho) =0

Uma das extremidades da camara esté conectada com um analisador de nitrog&nio que faz a
- leiturs do gts do interior da cAmara.

4) Nosm eondu;bes é estabelecido um gradiente de pressio entre d tecido e a atmosfera
. especial. Iniciese o transporte de nitroglnio através da pele. O transporte .iniclal é
“méximo, decrescendo em seguida, com o tempo.

6)' O transporte de nitrogénlo. torna-se constants. Isto indica que o equilfbrio é sncontrado
_entre 0 gés trazido pelo sangue ¢ 0 que atravessa a pele. A pnulo parcisl do qu no -
" tecido fica constante, finalizando a experidncia.
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Vﬂ!“éta:A quantidade de nitrogénio que sai através da pele & muito pouca comparada com o volume .da
cAmare. Como uma aproximag8o, consideramos que a pressfo parcial do nitrogdnio no Interior da

cBmara, depois do tampo t,, Permanece constante e igual a zero.

Os gréficos da P, e P, como fungio do tempo estfo nas Figuras 3.2.a ¢ 3.2.b respectivamente.
P_ é constante no tempo e Py : uma fungio degrau.

111.4 - Solugio da Equaglo

‘ Podemos integrar a equacdo 111.11, no intervalo de tempo desde o instante zero até um tempo t
qu.iglquer. malor que t , nas condi¢Bes descritas acima para 0 nitrogénio:

Para t < to 'I’2 =0eparat> t, vale a equagio (IH.11). Usando os valores experimentais para
Po. tem-se, para t > t, ‘

dT T BP. —P.)
2,20 . (11.11a)
dt o o

£ f4cil de ver que, a solugdo desta equagio diferencial &

To{th = T, expl-t —t )/a) + B(P, ~ P,) ' Cna2)

Na eq. (111.11), nas vizinhancas de t,» 0 termo dominante do segundo membro € o que contém
8 derivada de Po. que 4 uma funciio delta. Entdo, a equaclo é aproximada por ‘

df, T |
2 v 2 - prsi-t) (1L11b)
dt o 20 (-] .

Aqui § conveniente usar a transformada de Fourler:

dlt—t) = (29)7" fdk explikit — 1 )} Httc)

Tyl = @9)7" [k T,k explikit - t )} 1.110)

Substituindo estas duas equacles na (111.11b), ohtemos

1
Tolk) = D,P /lik + -;)
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D,P,  explikit—1t.))
T, = 2% J dk "o
Essa integral dé4:
Tolt) = DyP, expl-{t -t )/a) t >t
Tyt =0 t <t

Comparado este rgsultado com a solugdo (111.12), podemos concluir que

T, expl-(t —t Vo) + (P, — R} = D,P_ exp(-(t—t }/a

p/ t—>t,
ou
To = DZPo _ﬁ(Pl - Po’
Finalmente
To(t) = D,P  explt /a—ta) + _
‘ (13
B(P, — P ) [1 — explt fo - 1/a);
0] gréfico dd transporte 'I'2 em fungdo do tempo estd reprasentado na Figura 3.2.L
t<t; T,=0
para t=t T2 = 02 Po — transporte inicial

t = oo

i Ty = BP, — Po) — transporte final
Os valores D2 P, e ﬂ(P =~ P,) podem ser determinados através da curva experimontal Sondo
P e P, conhecidos, oncontramos os valores de D e §, onde:

- D, F, 8,1 - expl-Y)]
f D, + F, S, [1 - expl-Y)]
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. Substituindo valor de D, na expressiio acima fica determinado o fator ﬁp §,[1- exp(fY)];

O valor da constante de tempo {a) também & obtido da curva experimentsl. Se substitufmos
estes dois valores acima na expressfo:

Vs S;
#v §,[1 —exp(-¥)] + D,

a =

‘encontraremos o produto Vo S;.

Para calcular o valor do fluxo sangufneo periférico (I.= ) & necessério conhecer o fator Y =
Dy IS F_. O coeficiente de solubilidade do gds no sangue é conhecido da literature. Falta entfo-
daterm{r,iar o valor da capacidade de difusfo através da epiderme (D,) NIo temos melo, entretanto de
determiné-lo. Mas, se reproduzirmos 8 mesma experiéncia com um segundo gés, podemos estimar F
stravés das razbes entre os fatores determinados para os dois gases.

{11.5 — Uso de Dois Gases

Ficou claro que para obter todos os pardmetros envolvidos no presente modelo, é necessério
usar dados provenientes de um segundo gés.

Chamemos de A & B os dois gases inertes usados. As medidas sfo feitas repetindo &s mesmas
cong;icbes experimentais.

Cada pardmetro envolvido serd indicado com o fndice A para o gds A e com o Indice B para o
g&: B. Assam. os valores que so obtidos diretamente das experiéncias s¥o:

‘Destes podem ser caiculados:
Fp S.A [1 -'cxp(-YA)] . stTA

by S [1-expl-Ygll & VySp

Das raz8es entre os fatores determinados pars o3 dols gasss A e B, obtemos:

&) o relaglo entre as solubllidacss dos gases no tocldo:

V.S s
VoSte - Ste : :
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b) a raz8o entre os coeficientes de difusdo dos gases no fecido:

Dya Doz Dap Sya Dra :
= + K (11.16)

]

D,y Dy2 Dyg Sy Drp

A capacidade de difus3o D, foi definida no capftulo |, equacio 1.13. D°2 é o fator geométrico da
membrana (| e representa a razﬁo entre a drea e a espessura da membrana. Os coeficientes de dlfusﬁo

(D ) e de solubilidade (S )} s8o os mesmos para o tecido.

c) a razdo entre os fatores [1 — exp(-Y)]:

F S, [1—expl-Y,)]
P A - SR (IR1:)

F, 8,5 (1~ expl-Yg)]

onde a razdo entre os coeficientes de solubilidade dos dois gases o sarngue ¢ mll a esta mesma razio na

4gua.
A relagiio entre os expoentes Y, 8 Y é:
Ya Dy Fp S8 Dy1 Dya S1a Sip R
= = = M {IIRF)]
Yg Dyg ps Dot Dyg Sy Ssa

onde:

é o fator geométrico da membrana &

S
1A ‘
—— § equivalente A razfo entre as solubilidades dos gases no sangue.

Si8
Dya ' . .
——- § equivalente & razdo entre os coeficientes de difusio dos gases na dgua.

18

Substituindo 8 equacio (111.17) em (I11.16):

T exp(-Y,) S.p - :
T-eplYM S, |

e resolvendo esta equaclio encontramos Y ,.

-

0 ﬂuxo_é é determinado a partir da expressio calculada anteriormente:

F, S,a 11 —expl-Y, )] = N
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N
F = (3) 19
P S, [V —expl-Y,)] i 181

»

onde N, S’A e YA sfo valores conhecidos.

Resumindo, é preciso o uso de dois gases inertes para encontrar o valor de fluxo sangu(neo
periférico. A experiéncia, para cada gds, deve fornecer trés par@metros: constante de tempo (),
transporte inicial (szo’ e transporte final (¢3(Pa — Po)). Os coeficientes de solubilidade e de difusfo dos
gsses no sangue sdo considerados equivalentes aos na dgua, e seus valores podem ser encontrados na
literatura.

CAPITULO IV
DISCUSSAO

V.1 — Condiges para o Uso dos Gases

Conforme foi visto, a validade do modelo proposto neste trabalho pode ser testada usando dois
gases inertes, no mfnimo. .

Para que as medidas possam definir de maneira clara os valores dos pardmetros que intervém no
“teste, € necessirio que os coeficientes de difusio e de solubilidade dos dois gases no sangue, tenham
valores elevados e bem diferentes. Além disso, para facilitar a tomada de dados experimentais, a difuso
dqﬁ gases através da pele deve ser considerivel.

, A rigor, o uso de um terceiro gds permite uma avaliacdo mais precisa dos pardmetros,
particularmente um gés radioativo, porquanto as medidas de transporte com um gas radioativo sd0 mais
precisas. Por questao de prote«;50 raqlolbqica é essencnal que o elemento radioativo tenha meia vida
curta,

Carpono 11 é o radioisdtopo mais conveniente para nossa experiéncia. A sua meia vida & curta,
de vinte minutos e, pode—se obter atividades bastante razoéveis, dentro dos limites permissiveis. O gis
dibxido de 'carbono tem alta solubilidade no sangue. Todavia, como essa g4s nfo é inerte e interfere no
metabohsmo, deve-se lntroduzir slteragbes no procedimento }& descrito.

Embora tonha-sa elaborado projetos para a produgfio de carbono 11, incluindo os aqunpamentos )
¢ dispositivos necessérios, como envolvia 0 uso de um ciclotron ou pelietron, ndo nos foi poss{vel
real izar este programa

Fece & isto, realizamos medidas usando hélio e nitroghnio, Ests Gitimo apresentou uma
dificuldede provenisnte do fato de que, os materiais utilizados no sistama experimental, liberam
molécdlas de nitrogénio contida neles por sbsorglio e adsorglo. A quantidade de nitrogénio desss origem
# relativamente elevadz, causando erro no resultado final, Assim, o usa do nitrogénio nic fol levado a
cab,

As medidas feltss com o hélio nos dersm dols parBmetros, a saber, transporte final do ghs
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“através da pele e a constante de tempo do processo. A parte experimental e as medidas envolvidas serfio
descritas no préoximo capftulo.

Ainda, referente ao teste do modelo, como niio foi'possfvel obter todos os dados necessérios, -
foram usados os resultados experimentais de Adamczyk“' na estimativa de fluxo sangufneo periférico.

1V.2 - Teste do Modelo

No capftulo Il descrevemos as experiéncias realizadas por Adamczyk. Ele mediu a concentragfo
dos gases hélio, kriptdnio e xendnio no ar expirado e a meia vida de decaimento (t%) destes gases.

Vamos resolver as equacdes do nosso modelo para as experiéncias de Adamczyk.

A equagio diferencial 111.11 precisa ser vresolvida para as novas condi¢Bes experimentais:

'Pd constante = 1 atm

P

]

s = 2810
Admitimos que o gés nfo recircula, ou seja, ele é totalmente eliminado pelos pulmdes.

A equacgdo H1.11, torna-se:

.d_T. + .;r. = _ﬂ. P ‘

ool av.1)
e a solucdo é:

T = BP,[1 - expl-ta] vy

No final da experiéncia, o tempo (t) tende a um valor grandé, entfo:
Titinal). = 8 Po v.3)

A concentraglo final dos gases no ar expirado (C) & relacionada com o transporte através da
expressio: ‘

T(final) = C V .4)

onde V & 8 ventilac3o e o seu valor & cerca de 80 cc/sag“).

O valor de § pode ser encontrado a partir das equa¢Bes 1V.3 e V.4
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Ve
ﬂ = UV.B)
1 atm
A constante de tempo {a) é relacionada com a meia vida (ty,) através de expresstio:
[ ]
t, = V.8
% " oss3 el

A tebela IV.1 mowtra os valores de @ e § para os gases hélio, kriptdnio & xendnio, clouiatns «
partir das experidncias de Adamczyk,

Tabela V.1
He Kr Xe -
a(seg) 173 396 476
B(cclseg.atm) 218x10* | 1,73x10"* | 238x10™

As expressles tebricas para « e f, do nosso modelo, sfio:

D, S, F, 11 = expl-Y)]

p =
Fp S, [1 - expl-Y] + D,
[
1 N Fp S‘ L -exp(-Y)]-sz
a Vy §¢ .
ande
o,
Y —_—
" Fs

p™s
v ‘

Vamos chamar Z = F, S, [1 — expl-Y)]. Dividindo s expressio de § pels de &, obtemos:

BVqySy
aZ

D, =
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Substituindo esta express¥o na de « e reagrupando, vem:

. ViSy BV; Sy
2 - z+ =0
a a
. onde
, . Vs Sp L2 ‘/(stT)z 4V, S p .
2 2 o a o v
. mas:

Z = FPS.[1—X] ¢ X = expt-Y)
a equacfio V.7 torna-se:

V. S
T T 4«
1 =-— 1 +v1 - 8

2a0S F \'4

] L avae
s p TST

X

- Como uma aproximacgdo consideramos os valores de coeficiente de solubilidade no tecido e no -
sangue iguais aos mesmos valores na 4gua, a uma temperatura préxima a 35°C. Estes foram retirados da
Iiteratura"m. .Para os trés gases, hélio, kriptdnio e xendnio, os valores slo: 8,3x 10°* cc/gr atm,
44,3 x 10~3 cc/gr atm e 76,8 x 10~2 cc/gr atm. ‘ -

~ Substituindo estes valores de solubilidade e aqueles da tabela IV.1, de & e f para os trés gases,
- na equaclo |V.8, obtemos:

v

X, = 1 - = —— g+ =817,

Vo / 6,09 |
Xy =V = =— — (If 1"'v—) fv.10)

Xye = _1-._._£__ — (1 +/1 -—‘;—) . o tivan

Os perbmetros X, XVK" e X, estlo relacionados através das expressSes:

»

Y

Yx. D'I)(o S,H. Doi s1 Xe slH!

He DIH- snXo Do! si He Sth

JAnas:
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sHe
Sixe = Sixe
entlio:
v =y DIH-
He ~ Tx
¢ * DIXQ

Finalmente:

Xue = €xpl-Yy, Dy /D,y ,)

O

Xpe = «x;,»D'“°’°"" (v.12)
Da mesma forma:

Xgr = (Xx.’omrm"“ v.13)

Os valores de coeficiontes de difusfo sfo inversamente proporcionals a raiz quadrada dos péoos
moleculares dos gases. As raz3es entre os coeficientes de difusfo do hélio e do xendnio @ do kriptdnio e
do xenbnio, s3o: :

D‘IHl
D

= B,72
1Xe

DH(r

= 1,26
Dixe

Substituindo estes valores nas equacBes IV.12 e V.13, vem:

- 5,72
Xpe = {Xx o)
Xie = (Xy)'?8

Através destas relacBes o das equaches IV.9, IV.10 ¢ IV.11, podemos calcular os valores de
_a,x¢l XH' XK" v-r . Fp- .



26

V.3 — Cilculos

Para resolver este sistema de tr@ds equagBes e trés incHgnitas XXa' VT e F , usamos o método de
aproximacgdes sucessivas de Newton Raphson, Uma solugio aproximada das equacBes IV.9, 1V.10 e
1V.11 nos deu os sequintes valores;

Xy, = 0,63
VT = 61 (cc)

e
lEp = 0,35 (cc/seg)

Os valores de X, e X, foram calculados através das relagdes IV.12 e IV.13:

Xy = 0,07

>
X
!

= 0,56

r

1V.4 — Comentérios

Behnke'3) encontrou o valor minimo de fluxo sangufneo periférico para o corpo inteiro, onde s
srea estimada foi de 1,2 m?. Se consideramos a &rea da mfo cerca de 400 cm?, o valor médio do fluxo
para esta regido é 0,2 cc/seg.

O valor de fluxo sangufneo periférico encontrado a partir das equagdes do nosso modelo e com
os dados experimentais de Adamczyk est4d compativel com este valor de Behnke.

' Lembramos que o corpo tem regides mais e menos perfundidas. Sendo a mo uma regifio bem
perfundida, é de se esperar que o nosso resultado apresente valor maior que o de Behnke.

Mostramos, assim, que as equacBes do nosso modelo tedrico sio adequadas para © ‘clculo de
fluxo sangufneo a partir das medidas experimentais do transporte de gases inertes. - Entfo, o
procedimento experimental e os resultados encontrados por Adamczyk mostraram-se satisfatdrios.

Nos célculos, usamos as aproximagBes: os valores da solubilidade do gés no tecido, e no sangue
iguais ao valor na 4gua, e os coeficientes de difusSo inversamente proporcionais a raiz quadrada dos
pesos moleculares dos gases.

No modelo apresentado por nés, juntamente com 8s experidncias no capftulo I, es;ns'
sproximacdes n¥o sSo necessirias. Os pardmetros do tecido siio determinados a partir dos dados
_experimentais e das equagdes tedricas.
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N3o concordamos com o resultado de Hills“z’ que prevé grandes variagBes do coeficiente de

difusdo entre os meios intra e extra celulares. O valor encontrado de coeficiente de difusfo, do acetileno,
no meio intracelular, foi 10 vezes menor que o valor na igua. Se esse valor fosse verdadeiro, as
aproximacdes que fizemos nfio reproduziriam resultados coerentes.
: Acreditamos, como Seriersen“m mostra no seu trabatho, que existe uma particular camada na
pele que tem baixa permeabilidade. Isto, também estd de acordo com Harrv(", que cita em seu
trabalho: “Tem sido extensivamente mostrado que a difusfo da dgua através da pele & limitada pelo
stratum corneum, e as demais camadas apresentam muito pouca resisténcia a passagem da dgus”’.

A capacidade de difusdo 02, no nosso modelo, representa a quantidade do gds que atravessa
essa particular camada da pele de baixa permeabilidade, por tempo, devido ao gradiente de press3o entre
o tecido e a atmosfera especial. O coeficiente de difusdo D, tem um valor particular para esta camada
da pele, assim como o coeficiente de solubilidade (52).

O modelo proposto por Klocke ndo considera a existéncia dessa camada particular da pele, com
haixa permeabilidade. Ele assume que a pele é uma membrana, com solubilidade igual a da dgua, e o gés
gtravessa a membrana, ou pele, devido ao gradiente de press3o entre o sangue arterial e a atmosfera
especial. Despreza a variagdo da concentragdo do gas no tecido. Assume a pressdo parcial do gés no
tecido igual 3 zero. Conclui, que o fator importante na limitaco das trocas gasosas entre o sangue e O
tecido é a barreira de difusdo. Esta conclusdo é prematura pois Klocke, em seus cilculos, despreza os
par@metros do- tecido envolvidos no processo, em desacordo com o nosso modelo. Consideramos todos
os pardmetros envolvidos nas trocas gasosas e ndo fizemos restricdo a estes parametros.

O problema, citado no capftulo I, de medir a pressdo parcial do gis no tecido (P}, fol
resolvido quando escrevemos PT em fungdo do transporte medido experimentalmente (Tz):

angde:
o, ¢ calculado da experiéncia
Po & conhecido através das condicdes experimentais.

‘ Conclufmos, desta forma, que o nosso modelo pode representar com exatiddo, 0 processo das
trocas gasosas entre o sangue e o tecido.

Este estudo contribui largamente para problemas de interesse prético:

Do ponto de vista da poluicio do ar, é importante conhecer um método para investigar a
infludncia dos gases tdxicos da stmosfera no organismo humano, :

No campo da farmacologia é interessante estudar s infludncia de algumas drogas no organismo,
sumentando, assim, & transmiss3o de medicamentos através da pele.

Nz clinica, permite a investigacBo das condicbes fisicas e fisioldgicas do individuo.

£ ninda, pode ser aplicado nos campos da snestesia, avis¢io, navegacio submarina e outros que
apresentem os problemas de respiracio de gases 3 diferentes pressdes. :
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CAPITULO V
SISTEMA EXPERIMENTAL

V.1 — Sistema Raspiratbrio

Consiste de um espirdmetro em circuito fechado com o pulmio: (Figura 5.1).

Sdo os seguintes os componentes do circuito:

bocal, permite que o indivfduo respire pela boca no espirdbmetro e impede a invaso do ar -
atmosférico no sistema.

vélvula deslizante, coloca o individuo em contato com o espirdbmetro.

valvula respiratbria direcional, deixa passar o ar somente em uma direg§o. Impede a reinspiraco
do ar expirado. -

vasilhame contendo cal sodada, absorve o dibxido de carbono produzido no organismo.
entrada de oxigénio, para reposi¢io do oxigénio que é consumido pelo organismo.

espirdmetro (apéndice), funciona como depébsito da mistura de oxigénio e gis inerte. O seu
volume interno varia quando o ar é inspirado ou expirado. Esta variagdo & transmitida & um circuito
eletrénico amplificador, através de uma roldana acoplada a um potencidmetro, que a transforma em sinal
elétrico. Este sinal é enviado para o registrador. Durante a experiéncia é possivel observar a curva de
ventilagdo. :

registrador, de quatro canais, da Sanborn Company, modelo 64-1300 A, Série 90. Trds dos
quatro canais foram ocupados com o registro da curva de ventilagdo, do transporte de nitrogénio e do '
transporte de hélio. : ‘

. tubos de borracha, completam o circuito interligando os componentes.

Este sistema respiratorio fol utilizado em nosssas experiéncias para o gis hélio. Antes de
. inici&-las o espirdmetro foi “lavado” com oxigénio. Aproximadamente 20% dele & preenchido com este
gés e o restante é completado com hélio,

0 individuo se prepara para a experidncia respirando duas ou trds vezes 6 ar atmosférico e -
finalmente expirar o méximo, proximo a sua capacidade vital. Entfo, stravés da vélvula deslizante,
comeca a respirar a mistura de hélio e oxigénio contida no espirdmetro.

O consumo de oxigdnio pelo organismo diminui a sua concentrago no aspirbmétro. O volume
total do gés também diminui e esta variacio é observada no registrador, pela inclinagfo da curva de
ventilacio. Mantemos a curva na horizontal, repondo o oxigdnio, que é necessério, no sistema.

A concentragfo do hélio no sistema respiratbrio pode ser considerada constante desde que;

a quantidade retida pelo organismo, e eliminada através da pele, 6 muito pequena, comparada com
o volume do g4s no sistema.



V.2 -~ Sistama de Detecglio dos Gases
Os gases inertes respirados pelo individuo, em nossas experiéncias, hélio e nitrogénio, passam
para 0 sangue, através da membrana pulmonar e percorrem o corpo. Uma pequena quantidade dlfunde

através da pele, devido ao gradiente de pressdo parcial entre o sangue arterial e o tecido.

Para medir o transporte desses gases, numa regifo do corpo, usamos uma cimara de metal a0
redor do brago e m3o, e isolamos o sistema por meio de uma borracha eléstica. (Figura 5.2).

Um tanque de oxigénio conectado ao sistema permite “lavé-lo”, com um fluxo forte do gés
(Fo ), ou manter a mistura dos gases homogénea, no interior da cdmara, com um pequeno fluxo (fo ).

Os gases que saem da cimara passam por um recipiente contendo “potissio idrato gocce”
{KOH). Este produto absorve o vapor d’dgua e o diéxido de carbono, que interferem nas medidas.

Uma parte da mistura dos gases & analisada pelos detetores de hélio e de nitrogénio e o restante‘
sai do sistema. Esta salda é protegida por uma agulha que mantém a pressﬁo ligeiramente positiva,
evitando a invasio do ar atmosférico neste sustema

O detector de hélio é um "mass Spectrometer Leak Test Station’”, modelo MS-S80 AB,

O analisador de nitrogénio consiste basicamente de um tubo de descarga e um filtro que
seleciona o espectro de emissio do nitrogénio. A célula fotoelétrica capta esta emissio e a transforma em
sinal elétrico. Uma fonte de alimentaciio e um circuito amplificador completam o analisador de
mtrogémo.

V.3 « Condig3es Experimentals

Inicia-se 28 experiéncia {t = 0) quando o individuo comeca & respirar a mistura de hélio e

oxigénio. Supomos que neste instante a pressfo parcial arterial do hélio (P.) torna-se igual a pressSo

alveolar {P,), permanecendo constante durante todo o processo. A pressio parcial do hélio na atmosfera
espemal criada no intenor da c8mara foi consvderada constanta e iguat a zero. Assim:

‘ P.(t) = gonstante

Po(t) = zero
Nestas condi¢Bes & sotug8o da equacBo (111.11) &:

Talth = B P, [1 - exp(-t/al] vt

Entretanto, a cimara para detecclo do ghs 6 um compartimento com uma sntrada de um ﬂuxo
de oxigénio, uma safds, pars o detector, da misture dos gases e uma fonte Interna de hélio, o transporte
através da pele.

Sejs: V, 0 volume da cdmars

f, o fluxo que movimenta o gés na chmara



CH'O(t), a concentrac#io do hélio no interior da cAdmara, devido ao transporte Tz(t).
A variac8o no tempo da quantidade de hélio no interior da cdmara 6é:

d .
Py (VCo(t)) = Tyt —f Cp (1) v.2)

Substituindo nesta a equagdo V.1 e reagrupando, vem:

d C, [t § gP,
T + v Cholth = Ve [1 — exp(-t/a)] (v.3)

\'
chamamos o = —, onde « é definida como a constante de tempo do sistema experimental.

t

Integramos a equacdo V.3 no intervalo de tempo desde zero até um tempo qualquer, t:

t dCH! 1 6P° t
+ — C dt = — 1- -t/a)] dt V.4
fo { T ” He! v { [1 — exp(-tva)] {v.4)

Multiplicando ambos os integrandos por exptt/a’), o primeiro membro torna-se: .

t dCHe 1 t
S + —) explt/od)dt = f [1 —explt/a)]dt
o dt d o
Cyy, (t) explt/ar)
e 'o segundo membro:
BP,
——  [1 - exp(-t/a)] exp(t/a’) dt =
v [}
gP

7‘- { ofexpit/at) = 1] - [expli/a’ = /@) t=1]}

1
(1/a — 1/a)

Igualando os dois membros, dividindo-os por exp(t/a.0)e reagrupando, vem

L (e)? expi-t/a’)
Y semevn— ’ b ————— - a' -
Chalt v ler a-a) P ’

expl-t/a) } , N AVA -3

(a~- o)
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0 transporte do gis medado experimentalmente {Y(t)) é igual a f Cy o{t}. Muttiplicando a
‘ quacao V.5 por f e lembrando que f= V/e!, obtemos:

o «a
- JR—— - n pomm————— v-t/ ‘v.a)
Y(t) grlr + Pp—— exp(-t/a) P exp{-t/a)]

’ Esta fungdo Y(t) é a curva obtida atravds da experiéncia. No instante t = 0, Y{0)} = 0 e quando
o tempo & grande (t + =) obtemos a expressfo do transporte final, ﬁPa.

V.4 — Experiéncias

Realizamos sete experiéncias das quais vamos considerar somente trés melhores. Estas foram
feitas sempre com o mesmo indivfduo.,

Procedimento:

Antes de comecar a experiéncia o individuo colocou o brago ¢ a m¥o no interior da cdmara.
Esta foi isolada e “lavada” com um fluxo forte de oxigénio (F = B L/min). Quando a cAmara contém
2

pmtlcamente s oxigénio, este fluxo foi substitufdo por um menor (f = 0,5 cc/seg), para garantir a
mistura dos gases na cimara. 02

1) Infcio da experiéncia: tempo, t = 0, Ele respira no sistema espirbmetro a mistura de hélio
e oxigénio. Neste instante a pressio parcial arterial do hélio torna-se igual 8 pressio.
alveolar e permanece constante. A pressio parcial do hélio na atmosfers especial & zero,

2) Apbs cerca de quatro minutos, t = 4 min,, o registrador acusa o transporte de hélio que 4
detetado pelo espectrdmetro de massa.

3} Passados cerca de trinta e trés minutos, t 2 33 min., o transporte torna-se constante,
indicando o fim da experidncia.

4) Calibrag3o: cerca de 1 cc de hélio é introduzido no sistema por meio de uma seringa. A
&rea sob a curva registrada representa esta quantidade de hélio. O tempo da calibraglo é
aproximadamente 40 minutos.

-Resultados:

Na Tabela V.1 est8o os resultados da calibracZo para as trés experiéncias:

Tebela V.1

{drea sob & curvs)

divisSes x min.
exp. | 8636
exp. 1l €261

exp. Il €986
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As curvas das experiéncias foram ajustadas através da expressio tedrica que corresponde a
equagdo V.8:

Y(t) = A + Bexpl-7yt) — Cexpl-7t)
onde:
y = 1
o
Y = —
a
A = BP,
B = BP(——)
Y a-o
C = P z )
S a—-o

Para tanto usamos o programa MINUIT, do arquivo do Instituto de F(sica.

Os pardmetros ajustados, A, B e C, em n? de divisBes do grifico experimental ¢ 7 e ¥y
emunidades de X! (X = 20 seg), estdo listados na Tabela V.2.

Tabela V.2
A 8 c v ¥
exp. | 151 56 207 0,042 0,0113
oxp. 11 206 236 542 0,027 0,0167
oxp. I 103 103 206 0,034 0,0170
valor ‘ 0,034 0,016
médio 0,008 0,003

As curvas, experimental e tebrica, da segunda experidncia podem ser observadas na Figura 7.3.

O transporte final do hélio é obtido através do pardmetro A. Relaclonando este com osdados
da catibracBo encoritramos o transporte nas unidades, centimetro cGbico por minuto.

exp. I A
8635 div x min - 1 ¢ hdlio

151 div - T
- T = 0,017 cc/min
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s

axpi il
6261 div x min - 1 cchélio
206 div - T
T = 0,033 cc/min
o, 1ML
6955 div x min ~ 1 cc hélio
103 div ‘ - T
T = 0,015 ¢cc/min

valar médio:

T = 0,026 * 0,011 cc/min

A constante de tempo do processo, em unidades de X, &:

1
&'::=67i14
v

¢ o valor de & em minutos é:

"&=22:5

Estes resultados nfo sSo satisfatbrios. O sistema apresentou pouca eficiéncia, prejudicando a '
tomada dos dados de transporte de hélio e constante de tempo. O valor esperado desta, de acordo com
Adamczyk"’, era da ordem de trds minutos. Verificamos, no nosso caso, que a constante de tempo do
sistema experimants! npr‘mm'ou‘ valor elevado, interferindo na constants de tempo do processo. )

“Entretanto estes valores encontrados nfo contradizem © modelo tobrlco, ‘pols o simma
nxporlmcnul mascarou os dados de transporta ¢ constante de tempo do processo.

: Em sxperiéncla teve por finalidade desenvolver um sistems capaz de dotormlnar ostes va!oros. 3
mss&rlo, entretanto, aperfelcoé-lo, tornando-o mais sansivel,



APENDICE

O espirdbmetro permite determinar os volumes pulmonares, a ventilacdo e o consumo d
oxigénio durante o repouso e o esforco. ‘

Nés projetamos e construfmos um espirbmetro para utilizarmos nas nossas experidncias. Ele
consiste basicamente de uma caixa mével que flutua na 4gua (Figura 1.ap.). Uma das extremidades da
caixa & fixa. A outra estd ligada a uma roldana, acoplada a um potencidmetro. O fluxo de ar, expirado e
inspirado, produz o movimento da caixa para cima e para baixo. Esta variagio de distincia é transmitida
80 potencidmetro através da roldana. O sinal elétrico gerado é amplificado e enviado ao registrador. O
sistema é calibrado para que o gréfico registrado nos dé a leitura de volume em fun¢io do tempo.

Calibragiio

Sejé hia distincia medida, em centimetros, da extremidade mé6vel da caixa & extremldadé'
superior da caixa de concreto e V,. o volume do gés, em litros, contido no Interior da caixa mébvel,
calculado em fungdo de hi.

Os valores de hi e V' estfo na Tabela |. (apéndice).

O gréfico encontrado de V, em funcho de hi é linear, Ajustamos os dados através do principio
dos minimos quadrados. A equagdo encontrada foi:

Vi = 10,18 - 0,48 h,

oy

h = =217 Vi + 2213

Assim, através do valor observado de h,, determinamos o volume de gés no interior do
espirdmetro. A variagdo de hJ ¢ devidamente ajustada 3 escala do gréfico.

Tabela |
{apéndice)

h, (cm) v, (v
0 10,31
2 9,26
4 8,27
8 7,35
7 6.89
8 6,45
9 6,95
10 6,45
11 5,18
12 4,67
13 4,32
14,6 341




Figura 1.1
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ABSTRACT

In this study a theoretlcal mode! is proposed to calculate blood flow through skin. Exparimentally the model

has been tested by studying inert gas transport. through skin. This mode! also permits estimation of physiologlcal
parametars of skln, such as, volume diffusion coefficient and solubility. '

The mode! prcposed considers penphencal blood flow as weli as the gaseous diffusion through skin, tactors

which limit gaseous, transport, It is possible to estimate the relative importance of gach of these factors. Experimentally
it Is possible to determme the following parameters initial and final transport of inert gases and Pprocess time constant.
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