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Resumo

A reducdo de arrasto por polimeros vem sendo estudada nas Ultimas décadas e aplicada em
muitos processos industriais. Além de aplica¢fes na indudstria, polimeros redutores de arrasto
também mostram efeitos positivos na circulacdo sanguinea e podem representar um meio de
tratar doencas cardiovasculares. Investiga-se no presente trabalho os efeitos de diferentes
tipos de polimeros como redutores de arrasto em solugdo nutriente salina (solucéo utilizada
em sistemas de perfusdo de 6rgdos). Trés diferentes polimeros sdo testados: Poliacrilamida
(PAM), Oxido de Polietileno (PEO) e Goma Xantana (XG), com concentracdes de 10, 50 e
100 ppm. A primeira etapa do trabalho foi feita em redmetro com uma geometria rotativa
formada por cilindros concéntricos com folga dupla. Nesta etapa, sdo obtidas curvas de
viscosidade com o aumento da taxa de cisalhamento, para caracterizacdo do fluido, e
realizados testes com taxa de cisalhamento constante, para analisar a queda de eficiéncia do
polimero ao longo do tempo do experimento. Tais testes foram feitos utilizando agua
destilada (AD) e solugdo nutriente salina Krebs-HEPES como solvente. Os resultados
sugerem que a composicdo da solucdo salina nutriente Krebs-HEPES ndo altera
significativamente o comportamento dos polimeros PAM e do PEO, mostrando que podem
ser satisfatoriamente diluidos neste solvente sem perda da eficiéncia dos redutores de arrasto.
Porém altera a conformacédo da XG, reduzindo drasticamente sua eficiéncia. A segunda etapa
do trabalho consiste em experimentos em leito arterial caudal de ratos utilizando um sistema
de perfusdo do ¢rgdo, tendo a solucdo nutriente Krebs-Henseleit como solvente. Tais
experimentos sdo feitos para se verificar possiveis influéncias das interacbes com o solvente e
com as celulas do tecido arterial na reducéo de arrasto promovida pelos polimeros durante o
escoamento pulsatil. Os testes sdo conduzidos variando a vazéo de perfusdo da artéria caudal
para cada concentracdo dos polimeros considerados, com o objetivo de se avaliar se a solucéo
é capaz de diminuir a pressao de perfusdo. Os resultados sugerem que a PAM é um polimero
com boa eficiéncia para reduzir a pressdo de perfusdo, mas o PEO e a XG ndo se mostraram
bons redutores nas condi¢des utilizadas nos experimentos. Porém esses resultados ainda néao

sdo conclusivos e necessitam de estudos mais aprofundados.

Palavras chaves: bioengenharia, reologia, redugdo de arrasto, polimeros, solu¢do nutriente

salina, leito arterial caudal, rebmetro.
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Abstract

Drag reduction by polymers has been studied over the past decades and several industrial
applications can be found. Beyond industrial applications, soluble drag reducing polymers
have also shown to produce beneficial effects on blood circulation and may represent a way to
treat cardiovascular disorders. In the present work, we investigate the effects of different types
of polymer on the drag reduction capacity of nutrient saline solutions commonly on perfusion
systems. Three different polymers are tested: Polyacrylamide (PAM), Polyethylene oxide
(PEO) and Xanthan Gum (XG), with concentrations of 10, 50 and 100 ppm. The first stage of
the work is developed in a cylindrical double gap rheometer device. In this stage, viscosity
curves were obtained, increasing the shear rate, in order to understand the rheological
characterization of the fluid, and constant shear rate, to analyze the loss of efficiency over
time. All the tests were conducted using both distilled water (AD) and Krebs-HEPES nutrient
saline solution (SN) as solvent. Our findings suggest that the Krebs HEPES nutrient saline
solution composition does not change significantly PAM and PEO behavior, showing that
they can be satisfactorily diluted in this solvent without loss of efficiency as drag reducers.
However, it modifies XG conformation, drastically reducing its efficiency as drag reducer.
The second stage consists of experiments in tail arterial bed of rats using an organ perfusion
system, with Krebs-Henseleit nutrient solution as solvent. Such experiments are performed in
order to evaluate the way the drag reduction promoted by the polymers is influenced by the
interactions with the solvent and the cells of the arterial tissue during the flow. The tests are
conducted varying the flow rate to the tail artery for each polymer concentration, to evaluate
whether the solution is capable of lowering the perfusion pressure. The results suggest that
PAM is efficient to reduce the perfusion pressure but PEO and XG does not seem to be good
reducers under our experimental conditions, these results are not yet conclusive and need to
be better studied.

Keywords: Bioengineering, rheology, drag reduction, polymer, nutrient saline solution, tail
arterial bed, rheometer.
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Capitulo 1 — Introducéao

Este capitulo é dividido em trés partes: na secdo 1.1 é apresentada a motivacao deste trabalho,
na qual sdo explicados os fatores que impulsionaram a realizagdo dos experimentos e analises
aqui escritas; na secdo 1.2 é apresentado o estado da arte, onde estdo descritos 0s principais
trabalhos relevantes na area que foram tomados como referéncia neste trabalho; e na se¢do 1.3

¢ descrita a caracterizacao do problema, onde se apresenta a proposta desta dissertacao.
1.1. Motivacao

Desde a descoberta de Toms (1948) de que polimeros de alto peso molecular em pequenas
concentracbes podem diminuir a resisténcia ao escoamento, a utilizagdo de polimeros
redutores de arrasto, DRP, ganha a atencdo da comunidade cientifica e recebe estudos que
visam melhorar o entendimento dos mecanismos envolvidos neste fendmeno, com o proposito

de tornar mais vantajoso seu emprego em aplicacdes praticas.

Existem inumeras aplicagBes industriais ja conhecidas, como o transporte em oleodutos,
hidrelétricas e sistemas de irrigacdo, e em sistemas de combate a incéndio. Existem, também,
estudos para aplicacdes na area biomédica, como na diminuicdo da formacdo de placas de
gordura nos vasos sanguineos (Mostardi et al., 1976; Greene, Mostardi e Nokes, 1980), na
reducdo da pressdao de perfusdo de 6rgdos (Bessa et al., 2011), na circulacdo extracorpoérea
para evitar hemdlise durante transfusdo sanguinea (Hoyt, 1971) e estudos em que séo
percebidos efeitos benéficos na utilizacdo desses aditivos apds choque hemorrégico
(Kameneva, 2004).

Doencas cardiovasculares, como a aterosclerose, vém afetando cada vez mais a populacéo
mundial, sendo associadas ao aumento do risco de mortalidade. A aterosclerose € uma doenga
inflamatoria crénica, que decorre da deposigdo de colesterol e outros lipidios nas artérias de
médio e grande calibre. Apesar de ser uma disfuncdo multifatorial, um dos principais fatores
de risco é o aumento de triglicerideos e colesterol no sangue. E sabido que as placas de
ateroma se formam, prioritariamente, em regides de fluxo sanguineo turbilhonado, como em

bifurcacbes e curvas acentuadas na trajetoria arterial, visto que nestes locais hd maior
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incidéncia de dano endotelial, o desencadeador da lesdo. Nesse contexto, a aplicacdo de
redutores de arrasto pode ser vantajosa, pois a aplica¢do de aditivos pode diminuir a formacéo
de vértices nas regides de escoamento perturbado, diminuindo o dano endotelial e a formacao

de ateromas.

Outra utilizacdo que se mostra vantajosa para a aplicacdo de redutores de arrasto € 0 uso
destes aditivos em fluidos de ressurreicdo aplicados apds choque hemorragico. Estudos
mostram que o uso desses aditivos pode aumentar a perfusdo tecidual, melhorando os niveis

de oxigenacéo, nutricdo e recuperacao dos tecidos (Kameneva et al., 2004; Zeng et al., 2016).

Muitos fatores ainda carecem de ser melhor compreendidos para a aplicacdo de redutores de
arrasto em aplicacbes medicas, uma vez que, além das interacbes complexas entre o
escoamento e os aditivos, ainda ha influéncia das reacBes com os tecidos celulares, fluxo

inconstante e perturbaces no escoamento.

A maior parte dos trabalhos encontrados na literatura sobre reducéo de arrasto relacionada a
area biomédica é feita em sistemas de escoamento pulsatil compostos por tubos (nos quais
ndo é possivel avaliar as interacdes com os tecidos) ou em estudos in vivo, nos quais 0S
animais vivos sdo tratados com aplicacdes de redutores de arrasto (sendo dificil monitorar
todas as varidveis que influenciam os resultados). Poucos sdo os trabalhos de perfusdo de
6rgdos encontrados e esse tipo de trabalho é de extrema importancia para conseguir monitorar
de forma precisa os parametros envolvidos no escoamento e avaliar a influéncia das reagfes

dos tecidos, mantidos vivos durante o experimento.

Em geral, os experimentos de perfusdo de 6rgdos sdo conduzidos utilizando solucdes
nutrientes salinas como fluido de perfusdo, pois essas solu¢bes sdo capazes de manter a
oxigenacdo, nutricdo e pH do tecido em niveis favordveis. A solug¢do nutriente salina pode
interagir de maneira diferente com o polimero utilizado como agente redutor de arrasto,
alterando a eficiéncia deste aditivo como redutor, uma vez que é conhecido que a eficiéncia e
a degradacdo sofrida pelo polimero durante o escoamento dependem de fatores como:

concentracdo, peso molecular, nimero de Reynolds, temperatura e propriedades do solvente.

Este trabalho visa contribuir para o melhor entendimento dos mecanismos de redugéo de
arrasto em sistemas vasculares avaliando o comportamento dos polimeros em estudo quando
diluidos em solucdo nutriente salina em um sistema de perfusdo da artéria caudal de ratos.
Nos experimentos, é possivel perceber a interacao dos redutores de arrasto com o escoamento,

com 0s componentes no solvente e com os tecidos mantidos vivos, o que possibilita avaliar



18

quais polimeros sdo mais eficientes nestas condi¢des, sendo, possivelmente, mais indicados
para aplicagbes biomédicas, como em fluidos de ressurreicio ou em escoamento
extracorporeo. Com este trabalho também serd possivel avaliar a influéncia dos componentes
da solucdo nutriente salina no comportamento dos polimeros e o efeito da degradacéo

polimérica na eficiéncia da reducdo de arrasto ao longo do tempo de experimento.
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1.2. Estado da arte

O fendmeno de reducdo de arrasto por aditivos em escoamentos turbulentos tem recebido
atencdo de pesquisadores de diversas areas desde sua descoberta. Os primeiros a observarem
o fenémeno foram Forrest e Grierson (1931) que utilizando fibras de celulose diluida em agua

e percebem diminuicéo da energia necessaria para manter o escoamento.

Toms (1948) € conhecido como o descobridor do fenbmeno de reducédo de arrasto, também
chamado "Efeito Toms". O autor mostra por meio de experimentos em tubos que a adicéo de
pequenas quantidades de polimeros de cadeia longa e alto peso molecular ao fluido de
trabalho é capaz de reduzir significativamente a resisténcia ao escoamento turbulento. O autor
utiliza solucdes de polimetacrilato em monoclorobenzeno, observando drastica reducdo do
fator de atrito, o que implica em aumento de vazdo quando o diferencial de pressdo é
constante, ou reducédo do diferencial de pressao para vazao constante.

O Efeito Toms vem sendo intensivamente estudado com sucesso em muitos processos
industriais como em transporte de 6leo em dutos (Burger e Chorn, 1980; Nijs, 1995), em
hidrelétricas e sistemas de irrigacdo para aumento da vazao de agua (Singh et al., 1985) e em
sistemas de combate a incéndio a fim de aumentar o alcance dos jatos, que torna o trabalho

mais seguro para 0s bombeiros (Fabula, 1971; Figueredo e Sabadini, 2003).

Savins (1964) é o primeiro a utilizar o termo “redu¢do de arrasto”, DR, em funcdo das
pressdes. O autor define o termo raz&o de arrasto como a relacdo entre a queda de presséo
para a solugcdo com agente redutor e a queda de pressdo para o solvente em uma mesma vazao

e comprimento de tubulacéo.

AP

Dp=—
R AP,

)

Onde AP e AP, sdo os gradientes de pressdo para a solucéo e o solvente, respectivamente. O

autor define a reducdo de arrasto como:

DR=(1-Dp)=1 ap 2
=(-Dp=1-75 @
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Desta forma, pode-se dizer que uma solucéo é redutora de arrasto se sua razdo de arrasto, Dy,

é inferior a 1 e positiva.

Lumley (1969), por sua vez, expressa a reducdo de arrasto em funcéo dos fatores de atrito do

solvente, f, e da solucdo, f,, medidos no mesmo nimero de Reynolds, Eq. (3):

DR=1—]T0 ©)

1.2.1. Mecanismos de reducédo de arrasto

Os mecanismos de reducdo de arrasto ainda ndo sédo totalmente conhecidos e as teorias que
explicam o inicio de DR geralmente sdo divididas em duas classes baseadas nos efeitos de
estiramento do polimero no escoamento, de acordo com White e Mungal (2008). A primeira
classe se baseia nos efeitos viscosos, defendida por Lumley (1973), enquanto a segunda se
baseia nos efeitos elasticos, proposta por Tabor e De Gennes (1986).

A teoria viscosa defende que as macromoléculas dos polimeros sdo inicialmente esticadas na
subcamada de transicdo (onde as tens@es viscosas e turbulentas coexistem), portanto, fora da
subcamada viscosa. Nessa regido, os vortices sdo capazes de esticar completamente as
moléculas do polimero, provocando um significativo aumento de viscosidade extensional da
solucdo. O aumento da viscosidade extensional nessa regido provoca a supressdo das
flutuacGes turbulentas (que dissipam energia), o que causa aumento da camada de transicdo e

retracdo no dominio turbulento, reduzindo o arrasto.

A teoria eléstica considera que a energia eléstica armazenada pelos polimeros parcialmente
esticados € uma variavel importante para a reducdo de arrasto e 0 aumento da viscosidade é
pequena e insignificante. O efeito do polimero é sentido apenas quando a energia elastica
armazenada pelos polimeros parcialmente esticados se torna comparavel com a energia
cinética da subcamada viscosa em uma escala de comprimento turbulento maior que a escala
de Kolmogorov. O esticamento do polimero faz com que a cascata de Kolmogorov seja
interrompida prematuramente impedindo que os vértices se dividam em outros menores,

causando uma retracdo do dominio turbulento e, consequentemente, reducéo de arrasto.
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Existem outros autores que tentam explicar o mecanismo de reducgéo de arrasto e influéncias
das macromoléculas na turbuléncia. Savins (1964) prop6e um mecanismo em que a energia
cinética dos movimentos turbulentos é armazenada pelas macromoléculas poliméricas,
causando supressdo da turbuléncia por uma resisténcia as instabilidades do escoamento, sendo

esta a causa da reducéo de arrasto.

Dubief et al. (2004) apresentam uma proposta interessante baseada na teoria elastica e em
simulacdes numéricas realizadas em um canal, utilizando o modelo FENE-P (“Finitely
Extensible Nonlinear Elastic - Peterlin”), para descrever a interacdo das moléculas de
polimeros flexiveis com o escoamento turbulento. Segundo os autores, durante o escoamento,
as moléculas dos polimeros armazenam e cedem energia de uma forma organizada e ciclica,
extraindo energia cinética dos vortices enquanto sao esticadas e transferindo essa energia ao
escoamento principal quando se encolhem novamente. A Figura 1.1 ilustra esquematicamente
a ideia dos autores, onde E ¢ nomeado como o “trabalho do polimero” na relacdo cadeia
polimérica versus vortices turbulentos, x se refere a direcdo principal do escoamento e @ uma
direcdo qualquer em que o polimero esteja girando em torno dos vortices. Assim, o polimero
que, inicialmente, est4 encolhido na regido proxima a parede (devido a reducédo da turbuléncia
nessa regido por dissipagdo viscosa), é forcado a camada de transi¢cdo onde interage com o
vortice, se estica e armazena energia retirada do vortice (E, < 0). Este polimero é, entdo,
impulsionado novamente para a regido da subcamada viscosa, onde volta a encolher, cedendo
a energia armazenada para o escoamento principal (E, > 0). Desta forma, repetidas vezes, as
moléculas suprimem os vortices, armazenando a energia cinética, enquanto cedem energia

para o escoamento.

Pereira et al. (2017) também em simulagdes numéricas de fluido FENE-P mostram que as
interagBes entre o fluxo de cisalhamento médio, estruturas turbulentas e o esticamento dos
polimeros sdo a chave para compreender o comportamento transiente da reducdo de arrasto.
Segundo os autores, instantes ap6s o inicio da simulacdo, o DR assume um valor negativo
(aumento de arrasto) antes de comegar a aumentar e atingir seu nivel maximo. Quando DR é
minimo, os polimeros estdo encolhidos e, inicialmente, a energia necessaria para estica-los
vem principalmente do fluxo médio, o que causa diminuicdo de DR até seu valor minimo e
negativo, por retirar energia do fluxo principal. Apds este ponto, os polimeros comegam a
interagir com as estruturas turbulentas, que sdo parcialmente suprimidas, causando aumento
de DR. Parte da energia armazenada pelas moléculas é, entdo, liberada para o escoamento

principal, aumentando DR para um nivel maximo, enquanto a extensao do polimero diminui.
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Por fim, DR reduz devido a degradacdo das cadeias poliméricas, atingindo um valor
assintotico e positivo.

Figura 1.1- Interagdo entre os vortices turbulentos e as cadeias poliméricas. (Dubief et al., 2004)

E notavel que um dos principais fatores que influenciam a reducdo de arrasto é o
comportamento das cadeias do polimero com o escoamento. Em nivel molecular, um
polimero € constituido por uma cadeia de monémeros que se ligam quimicamente. Observa-se
forte relacdo entre o tamanho da cadeia polimérica e a reducdo do atrito: quanto maior a
cadeia polimérica, mais eficiente sera a reducdo de arrasto proporcionada pela adi¢do do
polimero no escoamento, como observado em Pereira e Soares (2012) que mostram que
guanto maior o peso molecular de um mesmo polimero (maior nUmero de monémeros), maior

a eficiéncia em reduzir o fator de atrito.

Durante o escoamento turbulento, a cadeia polimérica, antes relaxada, ou emaranhada em
forma de novelo, é esticada devido as fortes tensbes cisalhantes impostas pelos vortices
turbulentos, como mostrado na Figura 1.2. Quanto mais esticado estiver o polimero, maior
sera a reducdo de arraste proporcionada. Uma vez esticado, o polimero tenta relaxar
novamente e 0 tempo necessario para que seu relaxamento ocorra é chamado de tempo de
relaxacdo, T,. (White e Mungal, 2008).
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Figura 1.2- Estiramento das moléculas dos polimeros provocado pelas tensdes de cisalhamento impostas
pelo escoamento. (Adapatado de White e Mungal, 2008)

Um aspecto fundamental para o assunto e que limita sua aplicagdo é o mecanismo de
degradacdo do polimero, uma vez que a maior parte das solucbes poliméricas eficientes na
reducdo de arrasto pode perder sua eficiéncia quando submetidas ao cisalhamento intenso e
continuo imposto pelo escoamento. A degradacdo polimérica corresponde a quebra das
macromoléculas devido as tensfes exercidas pelo escoamento, Figura 1.3, e seu mecanismo é
extremamente complexo, envolvendo diferentes campos da ciéncia. Com a quebra das
moléculas, ha reducdo do nimero de monbémeros das cadeias poliméricas, o que afeta
consideravelmente a eficiéncia da reducdo de arrasto, uma vez que, como dito, cadeias

menores sdo menos eficientes.

- - . Tensdo deformacio

L
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Y
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Figura 1.3- Processo de cisdo mecanica sofrida pela cadeia polimérica. (Soares et al., 2015)
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Merrill e Horn (1984) estudam um escoamento extensional de solucbes diluidas de
poliestireno e utilizando técnicas de cromatografia de permeacdo em gel, constatam que as
cisdes poliméricas ocorrem proximas ao ponto médio das macromoléculas. Os autores
sugerem, ainda, que a degradacdo ocorre quando as cadeias encontram-se esticadas e
alinhadas com o escoamento. Resultados experimentais (Choi et al.,2000; Nakken, Tande e
Elgsaeter, 2001; Vanapalli, Islam e Solomon,2005; Pereira e Soares, 2012) mostram que,
mantendo-se fixo 0 nimero de Reynolds do escoamento, apds um longo periodo de tempo, a
reducdo de arrasto tende a um regime permanente, a partir do qual nenhuma degradacéo

adicional é observada.

Paterson e Abernathy (1970) estudam os efeitos de concentragcdo, massa molecular e nimero
de Reynolds na degradacao de solugbes de 6xido de polietileno em escoamentos turbulentos
em dutos, constatando que o aumento da concentracdo e da massa molecular retarda o
processo de degradacdo polimérica, enquanto o aumento do nimero de Reynolds o torna mais
acentuado, resultados confirmados por Moussa e Tiu (1994), Pereira e Soares (2012) e Soares
et al. (2015).

Andrade, Pereira e Soares (2016) e Soares et al. (2015) defendem que a queda de eficiéncia
observada em polimeros rigidos, como a goma xantana, ndo se deve a quebra das cadeias, mas
sim a desagregacdo das moléculas. Os autores defendem que mesmo em baixas
concentragcfes, as moléculas ficam agregadas, causando um aumento no peso molecular
relativo e, com as tensdes impostas pelo escoamento, as ligacGes entre as moléculas sdo
quebradas, ocorrendo a desagregacdo, o que causa a diminuicdo do peso molecular da solugédo

e consequente reducéo do DR.

Outra questdo altamente importante no estudo de DR é o limite de maxima reducdo de arrasto
(MDR - Maximum Drag Reduction) comprovado por Virk, Mickley e Smith (1967) em
estudos experimentais com diferentes solu¢Ges poliméricas em escoamentos em dutos. Os
valores de MDR sdo representados na Assintota de Maxima Reducéo de Arrasto, ilustrada na
Figura 1.4, em coordenadas de Prandtl-von Karméan. Observa-se que mantendo fixo o nimero
de Reynolds, Re, 0 aumento da concentracdo, c, eleva os niveis de reducéo de arrasto até um
valor maximo possivel, MDR, a partir do qual a solugéo é considerada saturada e a adi¢ao de
maiores quantidades de polimero na solugcdo ndo acarreta maior reducdo do fator de atrito
(linha tracejada vermelha na Fig. 1.4). Além disso, fixando-se a concentragéo da solugéo, o
aumento de Re inicialmente eleva a redugdo de arraste ao longo de uma trajetoria Unica

independente da concentracdo, que é alterada apds certo Re, indicando o ponto a partir do



25

qual a curva de reducdo de arrasto margeia a Assintota de Maxima Reducéo de Arraste (linha
pontilhada laranja na Fig. 1.4).
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Figura 1.4- Trajetdrias de reducéo de arrasto por adi¢cdo de polimeros. (White e Mungal, 2008)

A interpretacdo da Assintota de Virk, como também é conhecida, ainda ndo é totalmente
compreendida, as opiniGes se dividem entre as teorias viscosa e elastica. Segundo White e
Mungal (2008), de uma forma geral, os autores que defendem a teoria viscosa, como Virk
(1975) e Sreenivasan e White (2000), sugerem que MDR ocorre quando o efeito do polimero
é sentido em todas as escalas do escoamento, fazendo com que a subcamada de transi¢do se
estenda por toda camada limite. Ja os pesquisadores que defendem a teoria elastica, como
Warholic, Massah e Hanratty. (1999), acreditam que MDR ocorre quando a turbuléncia passa
a ser conduzida principalmente pelas flutuaces das tensGes poliméricas, quando os tensores
de Reynolds ja estdo reduzidos completamente.

Na Figura 1.4 ¢é indicado 0 inicio da redugdo de arrasto, “onset”’, que ocorre somente em certo
nivel de turbuléncia, a partir do qual certa taxa de deformacéao é excedida. Este é outro ponto
que divide opinides entre as teorias viscosa e elastica: os autores que defendem a teoria
viscosa acreditam que o “onset” acontece quando os vortices da subcamada de transi¢ao se
tornam capazes de esticar as moléculas, causando o aumento da viscosidade extensional
(Lumley, 1969 e L’vov et al., 2004). Ja os defensores da teoria elastica, acreditam que a

reducdo de arrasto se inicie quando a energia armazenada pelas moléculas parcialmente
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esticadas é equiparavel a energia dos vortices da subcamada de transi¢do, anulando a cascata
de Komolgorov prematuramente, Tabor e De Gennes (1986).

Outro fator importante a respeito da reducdo de arrasto que € de interesse para este trabalho é
a qualidade do solvente. Elbing et al. (2009) avaliam a influéncia do sal marinho na eficiéncia
do PEO e do PAM como redutores de arrasto em experimentos em dutos, percebendo que o
PEO ¢ afetado pela salinidade, tendo sua eficiéncia reduzida, principalmente para Re mais
baixos, e que 0 PAM ndo sofre esta influéncia, mantendo um mesmo nivel de reducéo tanto

para solu¢des com quanto sem sal marinho.

Kamel e Shah (2009) fizeram experimentos em tubos e avaliaram o efeito da salinidade e da
temperatura na reducéo de arrasto por adicdo de dois tipos de poliacrilamidas: Nalco ASP-700
e ASP-820. Foram preparadas solu¢cdes em agua com e sem sal, utilizou-se 2,0% de KCI e
3,4% de sal sintético do oceano. Os autores verificaram que a concentracdo 6tima de polimero
na solugdo foi de 0,07% (700 ppm) e que concentragfes acima deste valor reduziram a
capacidade de reducdo de arrasto, devido ao aumento da viscosidade das solucdes.
Perceberam que a adicao de sal reduz a eficiéncia de reducdo de arrasto da solucdo para Re
mais baixos, sugerindo que a adi¢do de sal atrasa o inicio da reducéo de arrasto (onset), como
sugerido por Elbing et al. (2009), e que, para Re maiores que 100.000, a reducdo de arrasto
ndo é afetada pelo sal.

Andrade, Pereira e Soares (2016) em experimentos em red6metro em geometria rotativa de
dupla folga também avaliam a influéncia do sal marinho no PEO, PAM e XG. Os autores
notaram que PEO e XG tém DR reduzido pela presenca de salinidade e que a reducéo é mais
pronunciada aumentando-se a concentracdo de sal. Os autores atribuem o comportamento a
mudanca na conformacdo do polimero quando o sal é adicionado a agua, porém, ndo notam
nenhuma alteracdo no DR promovido pelo PAM, mostrando que a salinidade parece nao

afetar a conformacao deste polimero.

1.2.2. Reducdo de arrasto em aplicaces biomédicas

Hoyt (1971) foi o primeiro a propor o uso de polimeros redutores de arrasto em aplicagdes
médicas, principalmente em transfusdo de sangue, defendendo que em varias areas do sistema

sanguineo humano ha escoamento turbulento e que a diminui¢do do atrito turbulento por
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aditivos pode reduzir o esforgo do corpo do paciente doente para bombear a solugdo durante a
transfusdo. O trabalho do autor recebeu uma patente, na qual testa sua hipotese em um sistema
de escoamento turbulento adicionando diferentes concentracbes de PEO (de 5 a 100 ppm)

utilizando como fluido base solucgéo salina e plasma sanguineo.

Driels e Ayyash (1976) fazem uma importante descoberta que torna o fendmeno de reducéo
de arrasto ainda mais viavel para aplica¢cdes biomédicas. Em experimentos em tubos de PVC
com oscilacdo de pressao, os autores notam que a reducdo da resisténcia hidrodindmica é
eficiente em escoamento laminar pulsatil. A importancia desta descoberta esta no fato de que
acreditava-se que a redugdo de arrasto era um fendmeno exclusivo de escoamentos
turbulentos, o que limitaria sua utilizacdo em aplicacdes biomédicas, uma vez que, em sua
maior parte, o escoamento sanguineo é laminar pulsatil, e ndo totalmente turbulento,
apresentando comportamento turbulento apenas em regides de perturbacGes, como

bifurcagdes e ramificagoes.

O fenbmeno de reducdo de arrasto por si sO ja é bastante complexo devido as interacGes das
longas cadeias poliméricas e as forcas impostas pelo escoamento turbulento. Em aplicacdes
vasculares, se torna ainda mais complexo, devido a um escoamento ndo permanente e pulsatil,
perfil de velocidades irregular, didmetro variavel dos vasos e ainda possiveis interagdes com

as células do tecido.

Um trabalho pioneiro sobre reducdo de arrasto voltado para a area biomédica € o de Greene,
Nokes e Thomas (1970), que observam o efeito de agentes redutores de arrasto em testes in
vitro em escoamento pulsatil em tubos de vidro utilizando solucdo de 40 ppm de
poliacrilamida (Separan AP-30) em sangue de bezerro. Os autores obtiveram 30% de redugéo
de arrasto.

Kameneva et al. (2003) consideram a influéncia da adicdo de polietileno glicol na hemolise
(ruptura traumatica de globulos vermelhos) durante o bombeamento extracorporeo. Os
resultados destes estudos mostram que as taxas de hemolise podem ser reduzidas em 40% na
presenca de PEG quando comparadas com solucéo salina sem o aditivo.

Mostardi et al. (1976) realizaram teste in vivo e observaram que, na presenca da
poliacrilamida aniénica Separan AP-30, h& a reducdo de perturbacGes no escoamento apos
criar artificialmente estenose (estreitamento do vaso sanguineo) na artéria aorta de céaes. Os
autores defendem que a reducédo da resisténcia ao arrasto pode dificultar, e em alguns casos

evitar, o processo traumatico de separacdo e reatamento de fluxo. A aplicacdo as teorias
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hemodindmicas atuais da aterogénese sugere que as redugdes nos niveis locais de perturbacdo

da parede arterial podem levar a um retardo no desenvolvimento de ateroma’.

Na continuacdo do trabalho anterior, Mostardi et al. (1978) percebem que com uma dieta rica
em colesterol, coelhos tratados com Separan AP-30 apresentam uma reducao na formacéao de
placas de aterosclerose?, quando comparados com o grupo de coelhos ndo tratados com o
polimero. Os autores atribuem o resultado ao fato dos polimeros suprimirem vortices apos
bifurcacdes e em regides com distdrbios no escoamento, que sédo as regides onde normalmente
se formam os ateromas. Faruqui, Otten e Polimeni (1987) fazem um estudo semelhante (em

coelhos tratados com Separan AP-30) e também observaram um efeito antiaterogénico.

Greene, Mostardi e Nokes (1980) fazem estudos in vivo em coelhos e pombos com dieta rica
em colesterol a fim de estudar a influéncia do Separan AP-30 no inicio da formacdo de placas
de aterosclerose. A observacdo da aorta e coronarias dos animais mostra que 0s animais
tratados com o polimero apresentam significativa reducdo na formacéao de placas de gordura e
melhora na integridade do endotélio®. Os autores afirmam a importancia do estudo uma vez
que a doenca € uma das principais causas de problemas cardiovasculares e observa-se que a
acumulacdo das placas ocorre principalmente em regides onde o fluxo € mais perturbado,
como proximo a ramificagOes, curvas e regides de entrada das grandes artérias onde o nimero
de Reynolds e suas variagcbes com o tempo sdo mais altas. Desta forma, é notavel que a
diminuicdo de perturbacGes com a utilizacdo de aditivos, pode contribuir para a reducdo de

formacéo das placas.

Kameneva et al. (2004) testam o efeito de polimeros redutores de arrasto, PEG e um polimero
extraido da babosa (Aloe Vera), na prevencéo de letalidade ap6s choque hemorragico®. Ratos
sdo submetidos a choque hemorrégico e reanimados com uma solugdo de dextran pura
(controle) ou com adicdo de 5 ppm de polimero. Observa-se que nos animais que recebem a

solucdo contendo polimero tém uma melhora na perfusdo e oxigenacao do tecido e que a taxa

! Formacdo composta de gordura, calcio e células inflamatérias, localizada na parede das artérias, podendo
estreitar a passagem do sangue.

? Doenca inflamatéria cronica caracterizada pela formacéo de ateromas dentro dos vasos sanguineos.
3 Células que constituem a camada interna dos vasos sanguineos, produzem uma vasta gama de substancias de
carater hormonal, com fungfes vasoconstritoras e vasodilatadoras e tém importante participacdo na fisiologia

animal, modulando fungfes como inflamac&o, coagulagdo e controle de fluxo sanguineo local.

* Mecanismo de sobrevivéncia no qual ocorre vasoconstricdo para preservar o fluxo sanguineo dos 6rgos vitais
guando o coragdo é incapaz de fornecer sangue suficiente para o corpo devido a excessiva perda de sanguinea.


https://pt.wikipedia.org/wiki/Fisiologia
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de sobrevivéncia apds 2 horas de observacdo passa de 19% (controle) para 100% nos animais

tratados tanto com PEG quanto com Aloe Vera.

Zeng et al. (2016) avaliam o efeito do PEO na microcirculacdo e mudancgas ocorridas em
orgdos ap6s choque hemorragico em ratos. Os autores percebem melhora na velocidade e
fluxo sanguineo, densidade capilar, funcdo renal, hepética e cardiaca nos animais que
receberam solucgéo salina com PEO em vez de apenas solucéo salina. Os autores concluem
que a infusdo intravenosa de PEO pode melhorar anormalidades na microcirculacdo e

disfuncdo em Orgaos causada por choque hemorragico e prolongar o tempo de sobrevivéncia.

Bessa et al. (2011) testam o efeito do polietileno glicol, PEG, como redutor de arrasto em
escoamento pulsétil no leito arterial caudal de ratos normotensos e hipertensos. O trabalho dos
autores ¢ muito importante para melhorar o entendimento do uso de DRP no controle da
hipertensdo arterial, pois, no trabalho, é possivel avaliar o comportamento do polimero na
artéria caudal de animais que apresentam ou ndo hipertensdo, e ainda na presenca ou ndo de
celulas endoteliais, mostrando a influéncia desses fatores no controle da pressao arterial. Os
autores fazem uma analise experimental e numérica da relacdo da pressdo de perfusdo em
funcdo da mudanca de fluxo do fluido de perfusdo com e sem a presenca de PEG. Alguns dos
resultados obtidos s&o mostrados na Figura 1.5, na qual os autores observam significativa
reducdo da pressdo de perfusdo do 6rgdo para uma concentracdo de 5000 ppm de PEG.
Também é possivel notar que a acdo do PEG como redutor de arrasto € mais significativa nos
animais hipertensos (SHR) e na presenca de células endoteliais (E+), indicando que a
auséncia de endotélio (E-) reduz o efeito do PEG como DRP. O trabalho destes autores é uma
das principais referéncias utilizadas na concepcdo deste trabalho, uma vez que também
testamos o efeito de DRP no leito arterial caudal, porém para diferentes polimeros.
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Figura 1.5- Relagéo presséo x fluxo no leito arterial caudal de ratos. (Bessa et al., 2011)
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Aditivos a base de materiais naturais, como plantas, vém sendo desenvolvidos e apresentam
potencial para aplicacbes médicas, por serem naturais e ndo toxicos. Abdulbari, Kamarulizam
e Nour (2012) e Coelho et al. (2016) utilizam mucilagem de quiabo em experimentos em
dutos e observaram significativa reducao de arrasto. Como citado anteriormente, Kameneva et
al. (2004) utilizam com sucesso um polimero extraido da babosa em seus experimentos em
animais. Abdulbari, Letchmanan e Yunus (2011) também investigaram experimentalmente a
mucilagem de Aloe Vera, os autores observam DR de até 60% em escoamento turbulento em

dutos.

Uma importante revisao sobre estudos in vitro e in vivo em reducdo de arrasto em circulacao
sanguinea é feita por Kameneva (2012), nesta publicacdo a autora cita os principais trabalhos
na area publicados ao longo dos anos e os principais avancos alcancados pelos diversos
autores citados. Segundo a autora, embora os polimeros redutores de arrasto, DRP, ainda nédo
estejam testados para uso clinico, inmeros estudos de seus efeitos hemodinamicos benéficos
em condi¢des normais e patoldgicas, juntamente com os importantes resultados revelando
mecanismos por tras dos efeitos intravasculares de DRP, garantem seu progresso na transi¢do

de testes laboratorial para 0 uso em pacientes.
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1.3. Caracterizacdo do problema

O presente trabalho investiga experimentalmente a eficiéncia de polimeros redutores de
arrasto em aplicacOes vasculares. E feito um estudo de reducgfo de arrasto in vitro em leito
arterial caudal de ratos utilizando solugéo nutriente salina como fluido de perfusdo do 6rgéo.
Os polimeros redutores de arrasto estudados sdo PAM, PEO e XG em trés diferentes
concentracdes: 10, 50 e 100 ppm. Para se avaliar a eficiéncia dos polimeros na solucéo
nutriente utilizada, antes dos testes de perfuséo, sdo realizados experimentos em redmetro,
comparando a reducdo de arrasto promovida por cada polimero em &gua deionizada e na
solucdo nutriente salina. Desta forma é possivel analisar melhor se os resultados dos testes de

perfusdo sdo relativos as interacdes celulares ou ao comportamento do polimero no solvente.
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Capitulo 2 - Método Experimental

Detalha-se neste capitulo a metodologia utilizada para a realizacdo dos testes com ajuda de
um redmetro e de uma bancada experimental, onde o escoamento arterial caudal é estudado.
Sdo duas abordagens distintas e cada uma delas serd descrita separadamente. Na secéo 2.1

serdo descritos 0s testes com rebmetro e na se¢do 2.2 com o leito arterial caudal.
2.1. Testes em Redmetro

Os experimentos em redbmetro sdo utilizados para verificacdo das caracteristicas reoldgicas
das solucdes, bem como a viscosidade cisalhante, e para comparacdo entre a eficiéncia na
reducdo de arrasto dos polimeros quando diluidos em &gua destilada ou na solucdo nutriente
salina, para avaliar se a composi¢cdo da solucdo nutriente afeta o comportamento de tais

polimeros como redutores de arrasto.

Todos os experimentos em redmetro foram realizados utilizando agua destilada (AD, que sera
a solucdo de referéncia) e Krebs-HEPES (solucdo nutriente salina, SN) como solvente para os
polimeros estudados (PAM, PEO e XG) com concentragdes de 10, 50 e 100 ppm. Estas
concentragOes sdo consideradas diluidas, ou seja, bem abaixo de um valor critico, a partir do

qual interacdes moleculares passam a ter efeito significativo.
2.1.1. Equipamentos

E utilizado um reébmetro comercial Anton Paar Physica MCR 501, Figura 2.1, assistido por
computador e equipado com um banho termostatico capaz de oferecer um controle preciso de

temperatura. Usa-se a geometria “Double Gap DG-42”.
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Figura 2.1- Rebmetro Anton Paar Physica MCR 501 utilizado nos experimentos.

A “cabeca” do reometro utiliza ar comprimido para lubrificacio e movimentagdo, que ¢
provido por um compressor isento de 6leo. Ap6s o compressor, ha um sistema de filtragem e
secagem do ar comprimido, antes que o ar chegue ao redmetro. Para a preparacdo das
amostras, os polimeros e os solventes sdo pesados utilizando uma balanca analitica Mettler
Toledo modelo XS204, com preciséo de 0,0001g.

Os testes sdo realizados em uma geometria rotativa formada por cilindros concéntricos com
folga dupla conectada ao redbmetro, como mostra a Figura 2.2. As amostras ocupam as duas
fendas formadas pelo espacamento entre as superficies dos cilindros concéntricos, sendo o
rotor o cilindro superior e 0 copo, o inferior. O cilindro superior pode girar em torno de seu
eixo de simetria com uma determinada velocidade angular, ®. Devido a sua grande area de
contato, a referida geometria possibilita a obtencdo de resultados precisos em uma ampla

faixa de numero de Reynolds.
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Figura 2.2- Geometria rotativa formada por cilindros concéntricos com dupla folga.

Na geometria formada por cilindros concéntricos com folga dupla, a amostra é depositada
entre duas superficies rigidas, coaxiais e interconectadas, com simetria cilindrica (copo). O
rotor, um tubo de paredes finas e coaxiais localizado entre as duas superficies cilindricas
mencionadas, pode girar em torno do eixo de simetria do copo com uma determinada
velocidade angular. Os raios, Ry = 19,75 mm, R, = 20,25 mm, R3 = 21,00 mm, e R4 = 21,50
mm, o comprimento do rotor, L = 78,70 mm, e a distancia do rotor ao fundo do copo, agg =
1,30 mm, sdo as dimensdes importantes do problema, como mostrado na Figura 2.2. O

volume total de amostra no interior do copo é de 12,0 ml.
A reducdo de arrasto, DR, € calculada pela Eqg. 3, definida por Lumley (1969):

DR:l—fi 3)

0

Onde f e fy sdo, respectivamente, o fator de atrito da solucdo e do solvente para um mesmo

namero de Reynolds, Re. O nimero de Reynolds é definido pela equacéo Eq. 4:

Re = 2 _ p()(@R)
n n

(4)
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Onde # € a viscosidade e p a densidade da solucéo, wR é a velocidade caracteristica, sendo R

o _ R2+R3 _ (R2-R1)+(R4-R3) , o
0 raio médio dado por R = eh= > € 0 espacamento médio entre

as paredes do copo e do rotor.

O fator de atrito de Fanning, f, é calculado pela Eg. 5 que é baseada na tensdo de

cisalhamento, z, densidade da solucéo, p, e velocidade caracteristica, wR.

2r 2t
p® p(wR)?

f= (5)

A tensdo de cisalhamento, z, por sua vez, é calculada em func¢éo do torque medido no rotor, T,

segundo a Eq. 6.

T = T(1+6%)
T 4ATL(8R32+R,2)

(6)

Onde § indica a razdo entre raios: § = R,/R3

2.1.2. Preparo e caracterizacao das solugoes

Analisam-se dois polimeros flexiveis, Poliacrilamida (PAM) e Oxido de Polietileno (PEO), e
um polimero rigido, Goma Xantana (XG). Todos eles sdo fornecidos pela Sigma-Aldrich. O
PAM e o PEO utilizados possuem massa molecular igual a 5 x 10 g/mol e a XG uma massa
molecular média de 2 x 10° g/mol. Foram utilizados esses trés polimeros, principalmente
pela significativa reducdo de arrasto que eles, normalmente, apresentam e por ja terem sido
estudados por varios outros autores, como: Virk, Mickley e Smith (1967), Choi et al. (2000),
Vanapalli, Islam e Solomon (2005), Pereira, Andrade e Soares (2013) e Andrade, Pereira e
Soares (2016).

A massa molecular dos polimeros foi avaliada (Pereira e Soares, 2012; Pereira, Andrade e
Soares, 2013) calculando-se a viscosidade intrinseca, [n], de cada polimero utilizando a

equacdo de Huggins (como descreve Flory, 1971). Os resultados de massas moleculares
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encontrados foram bem consistentes como os indicados pela Sigma-Aldrich. Os valores de
viscosidade intrinseca sdo, ainda, utilizados para estimar as concentragdes de “overlap”, c*,
que é a concentracdo abaixo da qual a solucgdo é considerada diluida. Foi utilizada a medida
da viscosidade intrinseca para 0 PAM e PEO pela relacdo c*[n] = 1. A concentracdo de
“overlap” encontrada para 0 PAM foi ¢; = 100 ppm e para o PEO c; = 3125 ppm. Para a
XG, o procedimento deve ser diferente, uma vez que este polimero apresenta um
comportamento pseudoplastico mais acentuado. Entdo, a concentragdo de “overlap” da XG é
estimada medindo-se a viscosidade & taxa de cisalhamento zero, n,, em diferentes
concentracdes. Neste caso, c* € determinado quando n, tem uma significativa variacdo. Para a
XG, obteve-se c; = 940 ppm. Vale ressaltar, que todos estes dados foram retirados de Pereira
e Soares (2012) e Pereira, Andrade e Soares (2013), uma vez que utilizamos neste trabalho os
mesmos polimeros utilizados por esses autores. As concentracfes utilizadas nesta pesquisa
estdo na faixa entre 10 e 100 ppm, ou seja, sdo empregadas solu¢des diluidas. Como a massa
especifica das solugdes sofreu pouca variacdo em relagdo a agua destilada, foi adotada a

massa especifica de 993,20 kg/ms? para todas as soluces.

O PAM e o PEO, representados nas Figuras 2.3 A e B, respectivamente, sdo polimeros
sintéticos obtidos pela polimerizacdo de seus monémeros, que sao induzidos a polimerizar na
presenca de catalizadores, obtendo-se uma longa cadeia com vérias unidades repetidas do
mondmero. Na Figura 2.3, o grau de polimerizacdo, ou a quantidade de unidades estruturais, é
indicado por X. O PAM é uma resina acrilica solivel em &gua, possui cadeia linear e flexivel,
produzida pela polimerizacdo da Acrilamida (C3HsNO). O PEO é um polimero cristalino,
ndo-idnico, obtido pela polimerizacio do Oxido de Etileno, possui férmula geral
H(OCH,CH,)xOH, cadeia linear flexivel, é soluvel em &gua (como o PAM) e se encontra
disponivel comercialmente com vérias massas moleculares. A XG, Figura 2.3 C, ¢ um
polissacarideo de alta massa molecular e estrutura rigida, produzido pelos micro-organismos
Xanthomonas Campestris. O polimero é constituido por uma cadeia principal linear de
glucose com uma cadeia linear de trissacarideos, similar a celulose. A viscosidade cisalhante
da XG varia acentuadamente com a temperatura e a concentracdo de sais presentes na

solucéo.
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Figura 2.3- Formulas estruturais: (A) PAM, (B) PEO e (C) XG.
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A solucdo nutriente salina Krebs-Hepes, utilizada como solvente nos experimentos, é

preparada no Centro de Ciéncias Fisiologicas da UFES e entregue para ser utilizada no

preparo das solucdes poliméricas. Esta solucdo € armazenada em geladeira e utilizada até, no

maximo, 7 dias apds sua preparacdo. E utilizada uma balanca semi-analitica Shimadzu

modelo AY220 com precisdao de 0,001g para pesagem dos componentes da solucao e a dgua

destilada € obtida através de um destilador de agua Quimis, tipo Pilsen, modelo Q341-25, que

é capaz de produzir agua quimica e bacteriologicamente pura. Toda a agua destilada utilizada

no preparo das solucBGes é produzida neste mesmo destilador. A composicdo da solugédo

nutriente salina Krebs-HEPES é apresentada na Tabela 2.1.

Tabela 2.1- Composicéo da solu¢éo nutriente Krebs-HEPES.

Composicio Concentragéo
(ppm)
NaCl 5704
KCI 345
MgSO, . 7H,0 292
KH,PO,4 134
CaCl; . 2H,0 275
NaHCO; 2069
HEPES 4697
Glicose 1970
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O procedimento de preparacdo de amostras adotado nesta etapa do trabalho visa evitar que a
solucdo nutriente fique armazenada por muito tempo para total diluicdo do polimero e para
que, em trabalhos futuros, possa ser utilizado sangue no lugar da solucdo nutriente. Desta
forma, evita-se que a solucdo polimérica tendo sangue como solvente seja deixada diluindo
por muito tempo, uma vez que 0 sangue pode coagular ou sofrer proliferagdo de micro-
organismos. Para tanto, sdo feitas solucdes estoque concentradas, diluidas em agua destilada,
de forma que apenas 1% desta solugdo seja utilizada para compor a solucédo final, a fim de
evitar que as propriedades do solvente sofram alteragcbes. Como as solugdes testadas neste
trabalho tém concentracdo de 10, 50 e 100 ppm, primeiramente sdo feitas solucdes estoques

concentradas de 1000, 5000 e 10000 ppm, respectivamente.

A fim de verificar o tempo de dilui¢do para que as amostras estoques estejam completamente
diluidas, é necessario proceder uma série de testes, uma vez que nos trabalhos anteriores do
grupo ndo se havia utilizado concentragfes tdo altas como 10000 ppm. Nestes testes, sdo
testadas apenas amostras de 10000 ppm (diluidas em AD), por ser a maior concentracdo
utilizada e, portanto, a que leva mais tempo para diluir. A temperatura de teste foi de 25°C,

que é a temperatura média do local onde as amostras ficam armazenadas.

Sao preparadas uma série de amostras com tempos de diluicdo diferentes, entre 24 e 168h, ou
seja, 0 tempo de armazenamento foi de 1 a 7 dias. S&o testadas 2 amostras de cada polimero
por dia. Cada amostra foi utilizada apenas uma vez e depois descartada, ja que quando nédo
estd completamente diluida, ao retirar uma quantidade para testar no redmetro, altera-se a

concentracdo da amostra.

Foram realizados testes de rotacao variavel nos quais foi avaliada a diferenca de viscosidade
entre as 2 amostras testadas no mesmo e a variacdo da viscosidade com o tempo de diluicéo.
A Figura 2.4 ilustra a viscosidade das amostras para uma taxa de deformacio de 20000 s™
(esta taxa foi escolhida por estar em uma regido estavel do escoamento e ndo representa um

dado especifico).
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Figura 2.4- Tempo de diluicdo das solugdes de: (A) PAM, (B) PEO e (C) XG.

Pode-se perceber, analisando a Figura 2.4, que para os trés polimeros analisados a diferenca
de viscosidade das 2 amostras testadas nas primeiras horas é bem mais alta que para maior
tempo de diluicdo (indicando que quanto maior o tempo mais homogéneas ficam as
amostras), e que a viscosidade das amostras vai assumindo um valor assintético (indicando
que, com o tempo, a solucdo vai se tornando diluida e a viscosidade da solucdo se torna
constante). Consideramos que as amostras estdo diluidas quando a diferenca de viscosidade
entre as duas amostras testadas € menor que 5%. Desta forma, o tempo adotado para a
diluicdo de todas as amostras € de 7 dias (168h), ja que, ap0s este tempo, tem-se certeza que

as amostras dos trés polimeros se mostram satisfatoriamente diluidas.
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Passados os 7 dias, as solu¢des concentradas sdo diluidas em suas respectivas concentragdes
de teste: 10, 50 e 100 ppm, utilizando o solvente desejado, agua destilada ou solucdo nutriente
salina. As solugdes diluidas sdo armazenadas por mais 1 dia antes da realizacdo dos
experimentos para total diluicdo e homogeneizacao (sabe-se que este tempo € suficiente, pois
essas concentracdes foram testadas em trabalhos anteriores do grupo, como Pereira e Soares,
2012 e Pereira, Andrade e Soares, 2013). As amostras diluidas em solu¢do nutriente séo

armazenadas em geladeira e retiradas cerca de 30 minutos antes da realizacdo do teste.

2.1.3. Descricao dos experimentos

Antes da realizacdo de todos os testes, as solucdes devidamente diluidas sdo deixadas em
repouso dentro da geometria de teste por 1500 segundos para atingir a temperatura requerida
no teste, 37° C, que foi escolhida por ser similar a temperatura corporal.

Os testes de rotacao variavel sdo realizados aumentando gradualmente a velocidade rotacional
do redmetro de 0 a 1200 rpm, maxima rotacdo do equipamento, em 600 segundos, tempo
suficiente para desenvolver as microestruturas turbulentas. Os dados fornecidos pelo rebmetro
durante o experimento séo a velocidade rotacional do cilindro superior, e sua consequente
taxa de deformacdo, o torque do rotor, tensdo de cisalhamento e viscosidade. Alguns dados
sdo calculados automaticamente pelo redmetro pelas equacdes da secdo 2.1.1. Sdo medidos
600 pontos durante os 600 segundos de teste em distribuigdo linear (1 ponto por segundo).
Sdo graficadas a viscosidade e o fator de atrito em funcdo do nimero de Reynolds,
representados em coordenadas de Prandtl-von Karman. Tais testes fornecem,
respectivamente, os dados da viscosidade cisalhante da solugdo, que sdo obtidos na regido de
escoamento linear, utilizada no calculo do nimero de Reynolds, Re, e a avaliacdo da reducéo

do fator de atrito da solucdo em relagéo ao solvente na regido de escoamento turbulento.

Para analisar a eficiéncia de reducdo de arrasto das solugcdes ao longo do tempo de
experimento, sdo realizados testes nos quais a taxa de deformacéo € mantida constante. Como
as solucdes possuem viscosidades diferentes, em funcdo do polimero, concentragdo e tipo de
solvente utilizado, para cada solucdo foi calculada a taxa de deformacéo, y, necessaria para se
manter o numero de Reynolds igual a 1100 em todos os testes, a fim de possibilitar a

comparacéo entre os resultados, sempre para um mesmo nimero de Reynolds.
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O valor do nimero de Reynolds igual a 1100 foi escolhido por ser o maior possivel a ser
alcancado para todas as solucgdes devido a limitacdo de rotacdo do redmetro, ja que, para as
maiores concentracles, a viscosidade aumenta e é necessario aumentar a taxa de deformacéo
para manter o mesmo Re. Mesmo tomando o cuidado para escolher um Re no qual fosse
possivel realizar os testes para as concentragdes dos polimeros escolhidos, a viscosidade
cisalhante da solugdo de 100 ppm de XG em 4&gua destilada ficou um pouco acima do

esperado, ndo sendo possivel, assim, realizar os testes com Re fixo de 1100 para tal solucdo.

Em cada teste a rotacdo é mantida constante durante 3600 segundos e sdo medidos 3600
pontos em escala linear, sendo um ponto por segundo. N&o é possivel estender os testes por
mais tempo devido a evaporacdo sofrida pela solugdo, que se torna expressiva apds este

periodo de tempo, dificultando a interpretacdo dos resultados.
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2.2. Testes em leito arterial caudal

Esta etapa do trabalho é realizada no Laboratorio de Eletromecénica Cardiaca e Reatividade
Vascular, LEMC, do Programa de Pds Graduacdo em Ciéncias Fisioldgicas, PPGCF. Toda
manipulacdo dos animais foi realizada pelo aluno de iniciagéo cientifica, Aloysio Abdo Silva
Campos, seguindo a Carta da Comissdo de Etica em Experimentacdo Animal (Protocolo
18/2016 da Comissdo de Etica no Uso de Animais — CEUA/ UFES). Nestes testes é possivel
avaliar o efeito das solucdes poliméricas, diluidas em diferentes concentracdes na solugédo
nutriente, por meio de perfusdo dos leitos arteriais caudais de ratos normotensos®, com o

intuito de avaliar a reducdo de arrasto.

2.2.1. Descricdo da bancada experimental

A bancada experimental consiste basicamente em um banho termostatico, uma bomba
peristaltica, um captador de bolhas, um transdutor de pressdo e um microcomputador
equipado com um sistema de aquisicdo de dados Biopac. A Figura 2.5 mostra o esquema

simplificado do sistema de perfusédo.

Solugdo para perfusio Transdutor
no banho termostatico de Pressdo
Escoamento n
4 " h > . | | g ™,
/ \\ ‘ — [ Il | || |
f | i | il —

e
-

| T ‘ 5
\____/ Y Bomba Captador de
bolhas

Banho termostatico
para orgio

Peristaltica

Figura 2.5- Desenho Esquematico do Sistema de Perfusao.

A Figura 2.6 mostra uma foto do sistema utilizado. O banho termostatico (1) é responsavel
por manter a temperatura da solucéo a ser perfundida (2) e do leito arterial caudal em 37°C; a
bomba peristaltica (3, Milan, Colombo, Parand, Brasil) é responsavel por manter o

% Animais que apresentam presséo arterial normal. No caso de pressao arterial elevada, chama-se hipertenso.
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escoamento pulsétil; o captador de bolhas (4) é utilizado para evitar que qualquer bolha ou ar
que entre no sistema (principalmente durante as trocas de solucéo), possa chegar até a artéria;
o0 transdutor de pressdo (5) € utilizado para medir a pressdo de perfusdo do orgao (6); e o
microcomputador é equipado com um sistema Biopac (Biopac Systems, modelo MP35) capaz
de receber e armazenar as informagOes do transdutor de pressdo para posterior leitura e

tratamento dos dados gerados durante o experimento.

/B
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Figura 2.6- Sistema de perfusdo: (1) banho térmico, (2) solucao de perfuséo, (3) bomba peristéltica, (4)
captador de bolhas, (5) transdutor de pressao, (6) rgéo perfundido.
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2.2.2. Preparo das solugdes

Nos experimentos de perfusdo, as artérias caudais sdo perfundidas com solucdo nutriente
salina de Krebs-Henseleit, cuja composicdo é apresentada na Tabela 2.2. Foi escolhida esta
solugdo para os experimentos de perfusdo por reproduzir mais fielmente a fisiologia do
sangue e ser mais acessivel que a Krebs-HEPES (solucdo nutriente utilizada nos testes no
redmetro). Ja nos experimentos em redmetro ndo é possivel utiliza-la, por ndo ser possivel
manter o borbulhamento durante o teste. As duas solucdes sdo semelhantes, diferindo
basicamente pelo componente responsavel por agir como tampéo da solugdo (componente que
mantém o pH estavel). Na Krebs-Henseleit o tampdo é feito com bicarbonato e deve ser
borbulhada com mistura carbogénica, ja na Krebs-HEPES o tampdo é o HEPES, néao

necessitando de borbulhamento.

Para a pesagem dos componentes é utilizada uma balanca semi-analitica Shimadzu modelo
AY220 com precisdo de 0,001g. A solucdo é mantida pelo banho térmico a temperatura de
37°C, durante todo o experimento, e gaseificada pelo borbulhamento de uma mistura
carbogénica que contém 95% de O, e 5% de CO,, a fim de se manter o pH da solucéo
proximo a 7,4, pH fisioldgico. A mistura carbogénica utilizada é fornecida pela empresa
White Martins.

Tabela 2.2- Composicao da solugéo nutriente Krebs-Henseleit

Composicio Concentragao
(Ppm)
NaCl 6896
KCI 394
CaCl, . 2H,0 182
MgCl, . 6H,0 236
NaH,PO,. H,0 276
NaHCO; 1478
Na,SO4 167
Glicose 1970
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A solucdo utilizada no experimento é preparada minutos antes de sua utilizacdo, filtrada e
deixada por 30 minutos no banho térmico com borbulhamento de mistura carbogénica, para

regular o pH, antes de iniciar o teste.

As solucdes poliméricas s@o obtidas a partir de uma solucdo concentrada de 1000 ppm que €
armazenada durante pelo menos 3 dias para total diluicdo (acredita-se que este tempo de
diluicdo seja suficiente, apesar de néo ter sido testado, pois, para solugées com 100 ppm, o
tempo de diluicdo necessario € de apenas 1 dia e, para solugdes de 10000 ppm, 7 dias.
Portanto, foi adotado um tempo de diluicdo intermediario). Durante a preparacao das solucfes
poliméricas, além dos componentes da solugdo nutriente, é adicionada esta solucéo
concentrada ja diluida. Inicialmente, uma solucdo contendo 100 ppm do polimero é preparada
e guardada por cerca de 3 horas. Passado este tempo, parte da solucdo é guardada com 100
ppm e parte ¢é diluida para 50 e 10 ppm, pela adicéo de solucdo nutriente pura. Essas solucbes
ainda ficam repousando por cerca de 2 horas, para garantir total diluicdo, antes de serem
colocadas no banho térmico e borbulhamento.

2.2.3. Obtencéo do leito arterial caudal

Para todos os experimentos de perfusdo sdo utilizados ratos machos Wistar normotensos de
aproximadamente 350 a 500g e idade aproximada de 4 a 6 meses, que sdo mantidos no
biotério do PPGCF, que possui temperatura e umidade controladas, ciclos de luz (12/12h
claro-escuro), com livre acesso a dgua e ragao para evitar estresse do animal. Os animais sao

levados ao LEMC apenas momentos antes do inicio do experimento.

Os ratos sdo anestesiados com ketamina e xilazina (90 mg/kg e 9 mg/kg, i.p.) e heparinados
(500 U, i.p.) para evitar coagulacdo sanguinea. Assim que a anestesia faz efeito, o rato €
colocado sobre uma placa de madeira, onde tem as patas e a cauda imobilizadas por fitas
adesivas. E feito um corte na cauda para localizar a artéria caudal, que é canulada com o uso
de um cateter intravenoso. Em seguida, a cauda é cortada do animal e é feita sua ligacdo na
bancada experimental que ja deve estar operando com a vazdo fisiolégica da cauda, 2,5
mL/min. A extremidade oposta ao cateter (ponta da cauda) é cortada para que o fluxo ndo
retorne pelo sistema venoso, mas sim, seja descarregada para a atmosfera, assim, a solucéo de
perfusdo passa apenas pela artéria caudal. A Figura 2.6 mostra a montagem da cauda no

sistema.
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Figura 2.7- Montagem do leito arterial caudal no sistema de perfusao.

2.2.4. Descricao dos experimentos

A técnica de perfusdo do leito arterial caudal € semelhante a utilizada por Bessa (2008) e
descrita em Franca et al. (1997). Apo6s a canulacdo da artéria e conexdo ao sistema, a artéria
caudal é perfundida com solucdo nutriente de Krebs-Henseleit a uma vazéo constante de 2,5
mL/min que é mantida cerca de 30 min para estabilizacdo (esta € a vazdo basal da cauda, ou
seja, a vazdo de escoamento sanguineo no 6rgdo quando o animal estd vivo e em condicGes
normais). Apos o tempo de estabilizacdo sdo realizados procedimentos para testar a

integridade endotelial.

Primeiramente, é necessario sensibilizar a artéria (estimular o sistema biol6gico), o que é feito
pela aplicacdo in bolus de 100 pL de solucdes de fenilefrina® de concentracdes de 10 e 107
M que causam vasoconstri¢do por estimular o masculo liso que compde a parede arterial. Para
cada aplicagdo aguarda-se o tempo necessario para contracdo da artéria (aumento de presséo)
e a outra dose é aplicada apenas apds a pressdo retornar ao valor da pressdo basal. Apds esta
sensibilizacdo, a solugdo nutridora é trocada por outra contendo 5 pL/L de fenilefrina (5x107
M) para manter o vaso contraido e a pressao de perfusdo aumentada em um plat6. Quando a
pressdo se eleva e comeca a estabilizar, a solucdo é trocada por uma contendo além da

® Droga que tem fungéo de contrair o musculo liso, causando diminuicdo do diametro da artéria e aumento de
presséo.
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fenilefrina, 50 pL de acetilcolina’ (10 M) em 50 mL de solucéo, avaliando-se uma possivel
queda na pressdo de perfusdo. Desta forma € possivel notar que o endotélio se mantém integro
quando a aplicagdo de acetilcolina causa dilatacio da artéria (queda de pressdo). E
considerado que o endotélio manteve sua integridade quando a porcentagem de relaxamento é
maior ou igual a 30%. Depois de perfundir toda a solugdo contendo acetilcolina, a solucéo
nutriente pura € novamente utilizada até que a pressdo caia para a pressdo basal e fique

totalmente estabilizada.

Apobs feito todo o protocolo para sensibilizar e testar a integridade do endotélio, inicia-se a
avaliacdo do efeito das solugcbes poliméricas no leito arterial caudal em resposta a mudanca de
fluxo. A vazdo é alterada com o aumento da rotacdo da bomba peristaltica. Primeiramente, é
feita a curva para a solucdo nutriente Krebs-Henseleit pura, sem adicdo de nenhum polimero,
onde o escoamento é mantido por 3 minutos em cada vazao: 1,25; 2,5; 5; 7,5 e 10 mL/min.
Ap0Os terminar a curva, retorna-se a vazdo basal, 2,5 mL/min, que é mantida por cerca de 7
minutos para estabilizacdo. Passado este tempo, a solugdo é trocada por outra contendo 10
ppm de polimero, aguarda-se 8 minutos, para garantir que toda a solucdo anterior ja passou
pelo sistema, e é feito 0 mesmo processo para obtencdo da curva com concentracao de 10 ppm

de polimero. O mesmo procedimento também € feito para as solucdes de 50 e 100 ppm.

2.2.5 Medicdo do diametro das artérias e estimativa do Re

A medicdo do diametro das artérias é feita para estimar o nimero de Reynolds nos testes de
perfusdo. Optamos por medir o diametro apenas na vazao basal, pois o didmetro das artérias
muda com o fluxo e s € possivel medir cada artéria para um fluxo (que deve ser fixado com
solucdo de Paraformaldeido 4% antes da medi¢do), sendo dificil avaliar a mudanca de
diametro com o fluxo em artérias de diferentes animais. Nao foi possivel medir o didmetro de
todas as artérias, o procedimento foi feito em uma amostra de trés artérias, apenas como uma

estimativa do didmetro na vazédo basal para calculo do Re nesta condicéo.

Para a medicao do diametro das artérias foram feitos testes em trés artérias diferentes. Cada
artéria caudal, apos canulada, foi perfundida com a solucdo nutriente Krebs-Henseleit na

vazdo basal da cauda. Apo6s a estabilizagdo da pressao, a solugdo nutriente foi trocada por uma

’ Droga que estimula o endotélio a liberar vasodilatadores, e, portanto, s6 age para dilatar a artéria se houver
integridade endotelial.
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solucdo de Paraformaldeido 4% (solucdo fixadora de tecidos organicos). A pressdao mantida
constante durante todo o teste.

Apos fixada, a artéria caudal foi dissecada da cauda do animal e foram retiradas 3 porcdes da
cauda: uma proximal, uma média e uma distal (visto que artéria tende a diminuir seu diametro
a medida que se torna mais distal). Cada fragmento foi entdo desidratado, embutido em gel
(OCT) para congelamento e corte em criostato. O bloco € entdo cortado em laminas de 5 um e
corado com hematoxilina e eosina (para facilitar a visualizacdo). Foram feitas 3 laminas de
cada porcdo. Cada lamina foi, entdo, fotografada. Finalmente, foi medido o diametro de cada

fragmento, utilizando o programa ImageJ.

Na Figura 2.8 sdo apresentadas as fotos das ldaminas das porc¢Ges proximal, média e distal de
uma das artérias medidas, as fotos sdo tiradas com lente de aumento de 100x (10x ocular e
10x objetiva), sendo possivel observar a diminuicdo do diametro da artéria da porgéo
proximal para a distal. O valor do didmetro de cada porcao € dado pela média das medidas das
3 laminas das 3 artérias. Assim, o didametro da porcdo proximal é de 595+ 110 um, da porcao
média 537 £ 96 um e da distal 444 £ 41 um.

Figura 2.8- Lamina das porc¢es anterior, média e posterior da artéria caudal.
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Para o calculo no nimero de Reynolds, Re, foi utilizada a Eq. (7):

Re = 214 ™

n

Temos que, para a vazdo basal de 2,5 mL/min, o nimero de Reynolds do experimento fica
entre 100 e 130, sendo o menor valor para as solu¢des com viscosidades mais altas (solugédo
com 100 ppm de XG) e o maior valor para as viscosidades mais baixas (solugéo nutriente

pura).
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Capitulo 3 — Resultados

Os resultados do presente trabalho sdo separados em duas partes distintas. A secdo 3.1 se
destina aos resultados dos testes realizados em redmetro em geometria rotativa de dupla folga
para verificacdo da eficiéncia dos polimeros como redutores de arrasto na solucdo nutriente
salina. Na secdo 3.2 sdo mostrados os resultados dos experimentos realizados em uma
bancada experimental onde a secdo de teste é o leito arterial caudal de ratos, na qual €

avaliada a eficiéncia destes mesmos polimeros em um sistema vascular.

3.1. Testes em Redmetro

Os resultados dos experimentos em redmetro séo divididos em duas partes: na se¢do 3.1.1 sdo
apresentados os resultados dos testes em que a velocidade de rotagdo do rotor é variada
(destinados a avaliar a viscosidade da solucdo e a variacdo do fator de atrito em funcéo de
Re), e na secdo 3.1.2 sdo apresentados os resultados dos testes com rotacdo fixa (para se

avaliar a eficiéncia das solugdes ao longo do tempo de experimento).
3.1.1. Testes com rotacao variavel

Os resultados apresentados nas Figuras 3.1, 3.2 e 3.3 mostram a viscosidade cisalhante das
solucdes em funcdo da velocidade de rotacdo do rotor, n. A rotacdo do rotor € gradualmente

acelerada de 0 a 1200 rpm durante 600 segundos. A temperatura de teste é fixada em 37°C.

Em cada um dos trés graficos € possivel observar a variacdo da viscosidade em relagcdo a
concentracdo dos solventes (agua destilada, AD, representada pelos simbolos vazios ou
solucdo nutriente salina Krebs-HEPES, SN, representada por simbolos cheios) para os trés
polimeros estudados: Poliacrilamida, PAM (Fig. 3.1), Oxido de Polietileno, PEO (Fig. 3.2) e
Goma Xantana, XG (Fig. 3.3).
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Nas curvas de viscosidade em funcédo da rotacdo (ou da consequente taxa de cisalhamento, y)
é facilmente percebida a transicdo entre regime laminar e turbulento, uma vez que a curva
apresenta uma brusca mudanca de inclinacio. E notavel que, para a geometria de dupla folga
utilizada, o escoamento passa a ter comportamento turbulento para rotagdes em torno de 200
rpm (y igual a 900 s?), a ndo ser para as maiores concentracdes de XG que mostra
comportamento laminar para maiores taxas. Com 100 ppm de XG em AD, por exemplo, o

escoamento s passa a ser turbulento acima de 400 rpm (y igual a 1800 s™).

Os valores de viscosidade usadas para calcular o Re sdo os da regido de escoamento laminar.
Como as solucBes de PAM e PEO sdo newtonianas para as concentracfes estudadas
(viscosidade praticamente constante na regido laminar), a viscosidade, n, é diretamente obtida
como a média das viscosidades na regido laminar (rotacdo abaixo de 200 rpm). Ja para a XG
que apresenta comportamento afinante, ou ‘shear-thinning”, mesmo para baixas
concentragdes (viscosidade decresce com o aumento da taxa de cisalhamento no escoamento
laminar), usa-se as maiores taxas de cisalhamento onde o escoamento ainda é laminar, n.. A
Tabela 3.1 mostra os valores de n utilizados nos calculos do numero de Reynolds, Re, em

funcdo da concentracdo, c, e do tipo de solvente. Os resultados para AD como solvente estéo
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de acordo com os obtidos em trabalhos anteriores do grupo, como Pereira, Andrade e Soares

(2013) e todos os testes foram realizados pelo menos trés vezes para confirmar as medigoes.

Tabela 3.1- Viscosidade das solu¢des em funcao do tipo e concentragdo do polimero e do tipo de solvente.

Viscosidade (mPa.s)
Polimero Concentragéo | _ ) _
(ppm) Agua destilada | Solucdo Nutriente
(AD) (Krebs)
0,751 0,766
10 0,732 0,754
PAM 50 0,766 0,786
100 0,800 0,810
10 0,742 0,791
PEO 50 0,756 0,837
100 0,806 0,909
10 0,747 0,791
XG 50 1,025 0,903
100 1,315 0,987

Pode-se observar que a viscosidade é funcdo crescente da concentracdo para 0S trés

polimeros, e que, para todas as concentracGes de PAM e PEO, a viscosidade é mais elevada

para as solucbes diluidas na solugdo nutriente salina. Porém a XG apresenta comportamento

inverso para as concentracdes de 50 e 100 ppm, sendo a viscosidade consideravelmente mais

elevada nas solucBes em que o solvente é a AD. Possivelmente, este comportamento

representa que as moléculas de XG sofrem um encolhimento na presenca dos sais da solucéo

nutriente. O que indica que a dgua destilada € melhor solvente que a solucdo de Krebs-HEPES

para XG, uma vez que as moléculas devem estar estendidas para causar reducdo de arrasto.

Os resultados dos testes com rotacdo variavel também sdo apresentados em coordenadas de

Prandtl-von Karman e ilustram a dependéncia do fator de atrito em relacdo a concentracao dos

polimeros e aos diferentes solventes (AD ou SN).
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Figura 3.4- Efeito da concentracdo de PAM e do tipo de solvente no fator de atrito em fungdo do nimero

de Reynolds.
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Figura 3.6- Efeito da concentragdo de XG e do tipo de solvente no fator de atrito em fun¢do do niimero de
Reynolds.

Pode-se notar que as curvas de diferentes concentracdes se distanciam umas das outras com o
aumento do numero de Reynolds (principalmente para o PEO), o que implica que a inclinagédo
das curvas cresce com 0 aumento da concentracdo, como reportado por Pereira, Andrade e
Soares (2013). Para os trés polimeros, nota-se que as curvas de menores concentracdes se
encontram mais proximas a da agua destilada e que a distancia aumenta com o aumento da
concentracdo, indicando que, como esperado, quanto mais concentrada a solu¢do, menor é o
fator de atrito e maior a reducao de arrasto.

Para os polimeros estudados, as curvas com agua destilada (simbolos vazios) ou solucéo
nutriente (simbolos cheios), ndo mostraram diferenca significativa no fator de atrito em
relacdo ao Re, indicando que o comportamento desses polimeros em ambos solventes é

semelhante.
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3.1.2. Testes com rotacao fixa

As Figuras 3.7, 3.8 e 3.9 mostram o efeito da concentracdo das solu¢des de PAM, PEO e XG,
respectivamente, na reducédo de arrasto com o tempo para solucdes diluidas em AD ou SN. Os

testes sdo conduzidos com Re fixo de 1100 durante os 3600 segundos de medicao.

Como esperado, para todos os polimeros, a eficiéncia na redugdo de arrasto cresce com 0
aumento da concentragdo da solugdo. Um nivel maximo de reducdo de arrasto é sustentado
durante um periodo, chamado tempo de resisténcia, apds o qual a cisdo molecular das cadeias
poliméricas se tornam mais pronunciadas e a eficiéncia do polimero diminui até atingir um
valor assintético, quando a degradacdo das cadeias cessa e 0 peso molecular atinge um valor
estavel. Nos nossos experimentos, o valor assint6tico ndo fica muito claro, pois apds 3600
segundos, o efeito da evaporacdo da amostra se mostrou consideravel, deixando as medicdes
pouco precisas, uma vez que fica dificil definir se a queda de tensdo cisalhante observada se
refere a reducdo da resisténcia por diminui¢do da quantidade de amostra ou por reducdo do
fator de atrito.
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Figura 3.7- Reducéo de arrasto ao longo do tempo de experimento, PAM.
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E notavel, principalmente para o PAM (Fig. 3.7), que a queda da reducéo de arrasto ao longo
do tempo é mais significativa para as solugdes com menores concentragdes. Para as solucbes
de 100 ppm de PAM, por exemplo, o nivel de eficiéncia maxima de cerca de 18% foi mantido
durante todo o teste, enquanto que, para a solucdo de 10 ppm, DR caiu de 10% para 6% ao
longo do experimento, o que sugere que solugdes mais concentradas tendem a ser mais
resistentes a degradacdo imposta pelo escoamento, como também observado por Soares et al.
(2015).

Para o PEO (Fig. 3.8), as solu¢des com 100 ppm apresentam valor maximo de DR de cerca de
14% que cai para 12%, enquanto para as solugdes de 10 ppm DR méximo é 10% no inicio do
experimento, caindo para cerca de 5%, mostrando que a queda da eficiéncia do PEO também

€ mais acentuada nas solucGes menos concentradas.
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Figura 3.8- Reducéo de arrasto ao longo do tempo de experimento, PEO.

Ja para a XG (Fig. 3.9), que é um polimero rigido, é possivel notar que a queda da eficiéncia
do polimero é menos acentuada, mesmo para a menor concentracdo. Analisando as solucdes
diluidas em AD (simbolos vazios), observa-se que para 50 ppm DR cai de 18% para 16%, e
para a solugdo de 10 ppm, cai de 6% para 4%. Andrade, Pereira e Soares (2016) e Soares et

al. (2015) defendem que a queda de eficiéncia observada em polimeros rigidos, como a XG,
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ndo se deve & quebra das cadeias, mas sim a desagregacdo das moléculas. Os autores
defendem que, mesmo em baixas concentracfes, as moléculas ficam agregadas, causando um
aumento no peso molecular relativo e, com as tensfes impostas pelo escoamento, as ligacoes
entre as moléculas sdo quebradas, ocorrendo a desagregacéo, que causa diminuicdo do peso

molecular e consequente reducédo do DR.
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Figura 3.9- Reducéo de arrasto ao longo do tempo de experimento, XG.

Nesta etapa do trabalho, nosso interesse principal é avaliar as diferencas entre as solucdes
diluidas em &gua deionizada e na solucdo nutriente salina. Para as solucdes de PAM e PEO
(Fig. 3.7 e 3.8), a composicdo da solucdo nutriente parece ndo causar efeito significativo no
fendmeno de reducdo de arrasto promovido por esses polimeros, uma vez que as curvas para
AD e SN para uma mesma concentracdo sdo muito proximas. Por outro lado, para a XG a
solucdo nutriente Krebs-HEPES parece causar uma reducdo na eficiéncia deste polimero
como redutor de arrasto. Para as concentrac@es de 10 e 50 ppm é possivel notar que as curvas
com simbolos cheios (SN) estdo abaixo das de simbolos vazios (AD), ficando DR cerca de
3% menor (o que implica em uma queda de 20% da eficiéncia nas solu¢Ges de 50 ppm e de
50% nas solucBes de 10 ppm). Nao realizamos o experimento de 100 ppm de XG para a AD,
pois como a viscosidade da solucgéo ficou alta, ndo foi possivel manter Re em 1100, devido a
limitagdes do equipamento. Porém como a curva de 100 ppm de XG em SN ficou proxima a

curva de 50 ppm de XG em AD, é provavel que a solucdo de Krebs-HEPES também cause
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uma queda em DR nesta concentragdo, jA que espera-se DR para 100 ppm em AD seja
significativamente maior que para 50 ppm.

Os resultados encontrados para o PAM (Fig. 3.7) estdo de acordo com os reportados por
outros autores (Elbing et al., 2009; Kamel e Shah, 2009; Andrade, Pereira e Soares, 2016) que
compararam a eficiéncia do polimero em solucéo contendo sal marinho sintético em relagéo a
agua deionizada e perceberam que o sal ndo afeta a eficiéncia do PAM para altos Re. Como a
solucdo Krebs-HEPES também apresenta sais em sua composicdo, pode-se esperar

comportamento semelhante.

Os resultados para a XG (Fig. 3.9) também estdo de acordo com o observado por Bewersdorff
e Singh (1988) e Andrade, Pereira e Soares (2016), que, da mesma forma, notaram
significativa reducdo da eficiéncia da goma xantana na presenca de sal. De acordo com
Bewersdorff e Singh (1988), a presenca de pequenas concentracdes de sal tornam as
moléculas de XG, que sdo normalmente rigidas, moléculas semiflexiveis pela blindagem de
repulsdes intra-cadeias que reduzem a extensao das moléculas e consequentemente o nivel de
DR atingido. Andrade et al. (2016) defendem que, em agua deionizada, as moléculas de XG
possuem uma configuracdo helicoidal estendida, que na presenca de sal sofrem uma transicéo

que as tornam enoveladas e que esta nova configuragdo as torna menos eficientes.

Elbing et al. (2009) e Andrade, Pereira e Soares (2016) observaram redugdo da eficiéncia do
PEO como redutor de arrasto em solugdes contendo sal marinho, porém nos experimentos
realizados neste trabalho, ndo foi notada significativa alteracdo do comportamento do PEO
guando em contato com os sais que compdem a solucdo nutriente utilizada. Provavelmente, a
diferenca dos nossos resultados em relacdo aos citados se deve a diferenca entre as
concentracdes de sal utilizadas, uma vez que a concentragdo de sal marinho utilizada pelos
autores é muito maior que a encontrada na composicao da solucdo de Krebs-HEPES, ja que
Andrade, Pereira e Soares (2016) relatam que a concentracdo de sal € um fator importante

para o comportamento do PEO.

Hunston e Zakin (1980) relatam que o ponto em que o inicio da reducdo de arrasto ocorre é
adiantado quando o polimero esta dissolvido em um bom solvente. Possivelmente, 0s sais e
acucares que compdem a solugdo nutriente salina Krebs-HEPES, na concentragdo adequada,
tornam esta solugdo um mau solvente para a XG, em contra partida, ndo apresentam

influéncia para o PAM e PEO.
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3.2. Testes em leito arterial caudal

Nesta segunda etapa do trabalho, sdo utilizados leitos arteriais caudais de ratos como se¢éo de
testes para os experimentos. Como os tecidos sdo mantidos vivos, € possivel avaliar a
influéncia das interacbes das células na reducdo de arrasto promovida pelos polimeros
estudados. O teste em leito arterial é realizado em 5 replicatas biologicas para cada polimero
estudado, ou seja, 0 experimento € repetido em 5 animais diferentes para cada polimero. S&o
apresentados os resultados das replicatas e a média dos resultados com seu respectivo erro
padrdo. As barras de erro padrdo mostram a disperséo dos resultados, e sdo graficadas em

apenas um sentido para facilitar a visualizacdo do gréafico.

A Figura 3.10 ilustra os resultados da pressdo de perfusdao média da artéria caudal em resposta
a variacdo do fluxo de perfusdo para o PAM. S&o apresentados os resultados do teste para 5
replicatas bioldgicas onde o PAM é o agente redutor de arrasto (cada animal € usado em
apenas uma replicata), e a média dos resultados. Pode-se perceber que o comportamento
obtido em todas as replicatas foi 0 mesmo: a poliacrilamida reduz a pressdo de perfusdo em
relagdo a solucéo nutriente pura (controle) e, como esperado, quanto maior a concentracdo de
PAM maior a queda de pressdo de perfusdo observada. Para a vazdo basal da cauda (2,5
mL/min), por exemplo, considerando a média dos resultados, a pressdo média de perfuséo
para a solucdo nutriente pura (controle) é de 102 mmHg, caindo para 91,7 mmHg quando é

adicionado 10 ppm de PAM ao fluido de perfuséo, e para 83,7 mmHg para 100 ppm de PAM.

O resultado observado nos experimentos com PAM esta de acordo com o obtido por Greene,
Nokes e Thomas (1970) que também notaram reducéo de arrasto por poliacrilamida em seus
testes in vitro, porém em escoamento pulsatil em tubos de vidro e utilizando sangue de
bezerro. O resultado também esta de acordo com o observado por Bessa et al. (2011) que em
experimento semelhante observou queda da presséo de perfuséo utilizando PEG como agente

redutor.

Na Figura 3.11 é feita uma comparacdo dos resultados obtidos neste trabalho com os
reportados por Bessa et al. (2011). Os autores também tratam de perfusdo de leito arterial
caudal de ratos.
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Figura 3.11- Comparacéo com os resultados obtidos por Bessa et al. (2011)

Apesar das pressdes medidas pelos autores serem significativamente menores que as nossas
(provavelmente foram utilizados animais menores e mais novos), € possivel observar
semelhanca nos resultados. Assim como o que se observa neste trabalho, os autores também
perceberam significativa queda da pressao de perfusdo da artéria caudal utilizando PEG 4000

com concentracao de 5000 ppm.

Na Figura 3.12 nossos resultados para 0 PAM sdo reorganizados em termos de reducdo de
arrasto. Como ndo foi possivel medir o diametro de todas as artérias € 0 mesmo sofre

alteracdo com a mudanca de fluxo, a reducdo de arrasto aqui apresentada segue a definicao de

Savins (1964): DR =1 — AATP, onde AP e AP, séo os gradientes de pressdo para a solucéo e o
0

solvente, respectivamente. Nestes resultados, também sdo apresentadas as barras de erro
padrdo mostrando a dispersdo dos resultados. Da mesma forma que nos graficos de pressdo
em funcdo da vazdo, estas barras sdo graficadas em apenas um sentido para facilitar a

visualizag&o dos resultados.

A reducéo observada por Bessa et al. (2011), cerca de 40%, foi mais elevada do que a obtida
neste trabalho, cerca de 18%. Porém, deve-se considerar que a concentracdo utilizada pelos
autores (5000 ppm) foi significativamente superior a concentracdo aqui utilizada

(concentragdo maxima de 100 ppm).
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Observa-se claramente na Figura 3.12 que a reducdo de arrasto aumenta com a concentragéao.
Interessante notar que DR aumenta com a vazdo de 1,25 para 2,5 mL/min, se mantem
constante até 5 mL/min e comeca a cair a partir desse valor, 0 que é observado com as trés
concentragcfes. Se estivéssemos analisando apenas a reducdo de arrasto em um tubo, por
exemplo, este resultado pareceria estranho, pois sabe-se que DR aumenta com o aumento de
Re. Uma explicacdo fisica razoavel é o aumento da degradacdo da solucdo ao passar pela
bomba quando a vazdo é aumentada (aumento da rotacdo da bomba). Porém, neste caso,

devemos levar em conta ndo apenas a hidrodindmica, mas também mecanismos fisioldgicos.

Na Figura 3.13 sdo apresentados os resultados das 5 replicatas utilizando PEO como agente
redutor, bem como a média destes resultados. Diferente dos resultados com PAM que
mostravam uma tendéncia clara de reducdo da pressdo de perfusdo com o aumento da
concentracdo, nos resultados com PEO ndo ha nenhuma tendéncia de comportamento. No
teste 1 hd uma pequena reducdo da pressdao de perfusdo, que é a mesma para as trés
concentracdes. No 2 ndo ha alteracdo da pressao de perfusdo nas vazdes mais baixas, e para as
maiores vazdes € observado um pequeno aumento da pressao de perfusdo, sendo que quanto
maior a concentracdo maior o aumento de pressdo. O teste 3 € 0 Unico que segue
comportamento semelhante ao observado com PAM, quanto maior a concentragdo maior a
queda de pressdo observada. No 5 ndo € observada alteracdo na pressao de perfuséo, sendo a
curva de pressfes obtida para a solugdo nutriente pura praticamente idéntica a obtida para as

trés concentracdes de PEO.
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Assim sendo, conforme pode ser observado na média dos resultados na Figura 3.13, a pressao
de perfusdo ndo sofre significativa alteracdo quando é utilizado PEO. Na Figura 3.14, que
mostra os resultados médios em termos de DR, é possivel notar que a reducdo de arrasto

promovida pelo PEO nas condic¢des do experimento na artéria caudal € praticamente nula.
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Figura 3.14- Reduc&o de arrasto em fun¢do da vaz&o para diferentes concentragdes de PEO.

Na Figura 3.15 sdo apresentados os resultados de 5 testes e a média deles, utilizando a XG.
Em todos os testes € possivel notar que a XG praticamente nédo alterou a pressao de perfusao.
Na Figura 3.16, os resultados sdo apresentados em termos de reducéo de arrasto, mostrando
que DR é préximo a zero, sendo até negativo para a concentracdo de 100 ppm. O pequeno
aumento da pressdo para 100 ppm de XG pode ter ocorrido devido ao aumento da viscosidade

da solucdo, além da baixa turbuléncia, o que diminui a eficiéncia da reducdo de arrasto.
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Assim, com base nos resultados aqui obtidos, pode-se concluir que a Poliacrilamida
desempenhou bom papel como redutora da pressao de perfusdo da artéria caudal, podendo ser
uma boa candidata no uso para este fim. Enquanto o Oxido de Polietileno e a Goma Xantana,
ndo apresentaram reducdo significativa da pressdo de perfusdo na artéria, parecendo ndo ser

indicadas para reducdo de pressdo nas condi¢des do experimento.
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Capitulo 4 — Consideracoes Finais

Este trabalho analisa experimentalmente a reducédo de arrasto pela adicdo de polimeros de alto
peso molecular em solugédo nutriente salina. Os experimentos e resultados sdo divididos em
dois grupos: em um deles os experimentos sdo realizados em uma geometria rotativa com
dupla folga, a fim de analisar a eficiéncia como redutores de arrasto dos polimeros PAM, PEO
e XG na solucdo nutriente salina quando comparados com a eficiéncia apresentada em agua
destilada. O outro tipo de experimento é realizado em uma bancada de perfusdo em leito
arterial caudal de ratos com escoamento pulsatil, com o intuito de avaliar a eficiéncia destes
mesmos polimeros quando submetidos ao escoamento em um Orgdo sujeito as interacdes com

os tecidos.

Os resultados em redmetro mostram que PAM e PEO néo tém sua eficiéncia muito alterada
quando diluidos na solugédo nutriente salina de Krebs-HEPES (Figuras 3.7 e 3.8), porém a XG
tem a eficiéncia reduzida quando diluida nesta solucdo, mostrando que a XG é mais sensivel
aos sais e agucares presentes na solucao nutriente que PAM e PEO. Desta forma, a solucdo de
Krebs-HEPES mostra-se como um bom solvente para PAM e PEO e um mau solvente para
XG.

Os experimentos na artéria caudal mostram que o PAM é um bom redutor da pressdao de
perfusdo, sendo notavel a queda da pressdo com o aumento da concentracdo da solucao.
Porém PEO e XG ndo se mostraram bons redutores nas condi¢Ges do experimento, talvez pela
baixa turbuléncia presente no escoamento e pela possivel degradacao sofrida pelos polimeros

(que sdo menos resistentes que 0 PAM) durante a passagem pela bomba e pelo circuito.
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