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RESUMO

A modelagem computacional do escoamento sanguineo em arvores arteriais do sistema
circulatério ajuda a ganhar entendimento deste complexo sistema, o que pode auxiliar
no tratamento de doencas vasculares. Para tanto, a construcao de modelos de arvores
arteriais ¢ mandatoria para representar a rede vascular em detalhe de dominios anatémicos
com escassez de dados morfométricos dos vasos. Na literatura, hé as seguintes classes de
modelos de arvores arteriais: anatomico, parametros condensados, fractal e otimizado.
No contexto do modelo otimizado, os modelos gerados pelo método CCO ( Constrained
Constructive Optimization) sao capazes de reproduzir caracteristicas morfométricas e
hemodinamicas de arvores arteriais reais. Neste trabalho, ¢ proposto um algoritmo
baseado no método CCO capaz de gerar modelos de arvores arteriais em dominios 2D /3D
nao necessariamente convexos sob as seguintes condicgoes: raio do segmento raiz fixo, fluxos
distintos nos segmentos terminais e diferentes expoentes na lei de bifurcagao durante o
crescimento da arvore. Esse algoritmo é chamado de VCCO (Variant of the Constrained
Constructive Optimization). Dados morfométricos dos modelos gerados pelo algoritmo
foram comparados com dados reais de arvores arteriais coronarianas. Com relagao a
hemodinamica, a impedancia vascular nos modelos de arvores arteriais foi calculada e
comparada com dados experimentais e numéricos. Por ultimo, simulagoes de escoamento
pulsatil foram realizadas utilizando um método analitico e modelos de arvores arteriais
como substrato geométrico. Os resultados morfométricos e hemodinamicos obtidos neste
trabalho estdo em concordancia com dados numéricos e experimentais da literatura, o que
sugere que o Algoritmo VCCO produz modelos confiaveis que podem ser utilizados em

simulagoes hemodinamicas.

Palavras-chave: Arvore arterial. Otimizagdo. Hemodindmica computacional.



ABSTRACT

Computational modeling of blood flow in arterial trees of the circulatory system aims to
understand this complex system, which can assist in the treatment of vascular diseases.
Therefore, the construction of arterial tree models is mandatory to represent the vascular
network in detail of anatomical domains with scarcity of morphometric data of the vessels.
In the literature, there are the following classes of arterial trees models: anatomical,
lumped parameter, fractal, and optimized. In the context of the optimized model, the
models generated by the CCO (Constrained Constructive Optimization) method can
reproduce of reproducing morphometric and hemodynamic characteristics of real arterial
trees. This work proposes an algorithm based on the CCO method capable of generating
models of arterial trees in 2D/3D domains not necessarily convex under the following
conditions: fixed radius of the root segment, distinct flows in the terminal segments and
different exponents in the bifurcation law during the growth of the tree. This algorithm is
called VCCO (Variant of the Constrained Constructive Optimization). Morphometric data
of the models generated by the algorithm were compared with real data from coronary
artery trees. Regarding hemodynamics, vascular impedance in arterial tree models was
calculated and compared with experimental and numerical data. Finally, pulsatile flow
simulations were performed using an analytical method and arterial tree models as a
geometric substrate. The morphometric and hemodynamic results obtained in this work
agree with numerical and experimental data in the literature, which suggests that the

algorithm VCCO produces reliable models that can be used in hemodynamic simulations.

Key-words: Arterial tree. Optimization. Computational hemodynamics.
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1 INTRODUCAO

O sistema cardiovascular humano, também chamado de sistema circulatério, é
formado pelo coragao, sangue e vasos sanguineos. Este sistema é responséavel por transportar
o sangue pelo corpo, garantindo que chegue oxigénio e outros nutrientes para as células,

de modo que essas funcionem da melhor forma.

O coragao possui quatro camaras: dois atrios (direito e esquerdo) e dois ventriculos
(direito e esquerdo). Os &trios recebem o sangue. Os ventriculos direitos e esquerdo ejetam
o sangue para os pulmoes e o restante do corpo, respectivamente. O sangue é composto
de plasma, globulos vermelhos, glébulos brancos e plaquetas. Os vasos sanguineos podem

ser divididos em dois sistemas: o sistema arterial e o sistema venoso.

A circulagdo sanguinea no corpo humano é um sistema fechado. A cada batimento
cardiaco, o coragao funciona como uma bomba, enviando sangue para o corpo. O sangue sai
dos ventriculos a partir das artérias. Por receberem o sangue com uma alta pressao, estes
vasos sanguineos tém fortes paredes vasculares [28]. Apds passar pelas artérias, o sangue
escoa nas arteriolas, que sao vasos de calibre menor, que funcionam como condutores para
os capilares. Os capilares sao os vasos sanguineos com o menor didmetro, e por sua vez,
tém a funcao de trocar substancias entre o sangue e os tecidos do corpo. Apds ocorrer
essa troca, o sangue sai dos capilares pelas vénulas, e ¢ transportado de volta aos atrios

do coragao pelas veias, que sao vasos de diametro maior.

A modelagem computacional do escoamento sanguineo em arvores arteriais do
sistema circulatério ajuda a ganhar entendimento deste complexo sistema, o que pode
auxiliar no tratamento de doencas vasculares. Para tanto, a construcao de modelos de
arvores arteriais é mandatoéria para representar em detalhes a rede vascular de dominios
anatomicos com escassez de dados morfométricos dos vasos, onde nao é possivel reconstruir
estas redes via técnicas de processamento de imagens médicas [57]. Na literatura, hé as
seguintes classes de modelos de arvores arteriais: anatomico [72], pardmetros condensados
[2, 3, 42], fractal [49, 50] e otimizado [33, 61].

Os modelos anatomicos fornecem uma representacao mais precisa das grandes
artérias, e sao capazes de descrever quantidades fisicas (fluxo sanguineo e pressao) mais
detalhadas, mas geralmente nao conseguem reproduzir os vasos com didametros menores

72].

Os modelos a parametros condensados, também conhecidos como Windkessel ou 0D,
sao obtidos a partir de uma analogia com componentes de circuitos elétricos, relacionando
parametros como o resistor, a corrente elétrica e a tensao, com a resisténcia do sangue, o
fluxo e a pressao sanguinea, respectivamente [2, 3, 42]. A partir de equagdes diferenciais,
eles sao capazes de representar esses parametros de arvores arteriais, mas nao consideram a

estrutura geométrica dos vasos, como o comprimento e didmetro das artérias. Geralmente
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esses modelos sdao adotados como condigdo de contorno no estudo do escoamento sanguineo

de grandes artérias por serem modelos simplificados [19, 39, 73, 77].

Os modelos fractais geram arvores arteriais baseados em relagdbes matematicas, ou
seja, leis fractais, para determinar didmetros e comprimentos dos vasos. Estes modelos
também sao chamados de arvores estruturadas [49, 50]. Esta drvore é descrita por
bifurcagoes e sua estrutura geométrica é desprezada, indicando que a informacao espacial
do dominio a ser vascularizado nao é considerada durante a geracdo do modelo. A partir
de um vaso inicial (a raiz da arvore), os demais vasos sao gerados empregando relagoes
mateméaticas que consideram a informagao do vaso antecessor (vaso pai). Esta classe
de modelos tem sido empregada amplamente como condi¢oes de contorno em muitas
simulagoes hemodinamicas [15, 16, 17, 40, 49, 50, 52]. Em Yang e Wang [74], hd uma
proposta de visualizacao da estrutura geométrica de modelos fractais, para tanto incorpora-

se uma restricao de angulo entre os vasos da bifurcacao durante a geracao do modelo.

Considerando a classe de modelos otimizados, o trabalho pioneiro nesta area ¢é o de
Schreiner e Buxbaum [61]. Eles propuseram o método Constrained Constructive Optimi-
zation (CCO) para a construgao automatica de modelos de arvores arteriais, inicialmente,
em dominio bidimensional baseado em principios de otimizacao. Neste método, os vasos,
também chamados segmentos, da arvore sao gerados de modo que o volume intravascular
da arvore criada seja minimo. Os modelos obedecem condigoes de contorno fisioldgicas
como queda de pressao e fluxo, e uma lei de bifurcagdo que relaciona os raios dos vasos
envolvidos. Além disso, os modelos gerados pelo CCO sao capazes de reproduzir dados

morfométricos e o perfil de pressao de arvores arteriais reais [61, 62, 63].

Nesta mesma linha, Karch et al. [33] generalizaram a versao original do método CCO
para possibilitar gerar modelos de arvores arteriais em dominios convexos tridimensionais
e possibilitando fluxos distintos entre os vasos terminais. Queiroz [55] propos diferentes
alternativas para a versao classica do algoritmo CCO para mostrar que é possivel levar
em conta durante a geragao do modelo as seguintes propriedades: viscosidade sanguinea
nao linear [22], dominio de perfusdo fixo, expoente da lei de bifurcagao varidvel ao longo
da geracao, raio fixo da artéria de alimentacdo e acoplamento arterio-venoso. Salienta-
se que Queiroz e outros autores investigaram sistematicamente estas propriedades, no
entanto, de forma desacoplada para quantificar o impacto da alternativa confrontada com o
algoritmo CCO cléssico, destacam-se estes estudos: [10, 11, 12, 13, 44, 56, 57|. A Figura 1
mostra exemplos de modelos computacionais de arvores arteriais gerados em dominios

bidimensional (2D) e tridimensional (3D) empregando o método CCO por Queiroz [55].
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(a) Modelo de &rvore arterial 2D. (b) Modelo de arvore arterial 3D.

Figura 1 — Exemplos de modelos de arvores arteriais gerados pelo método CCO [55].

Outras alternativas para o método CCO também foram investigadas no tocante a
geragao de redes vasculares hepdticas [37, 64], cardiaca [31] e cerebral [14]. Ulysses et al.
[71] utilizaram um algoritmo baseado no CCO para construir modelos de rede Purkinje,
que sao estruturas fundamentais no processo de propagacao do estimulo elétrico do coracao.
Jaquet et al. [31] propuseram uma alternativa ao CCO que possibilita gerar mais de uma
arvore, chamada de floresta, dentro de um tinico dominio vascular. Mais recentemente,
Talou et al. [68] desenvolveram um algoritmo no contexto do CCO que leva em conta
uma funcao custo com caracteristicas simplificadas da angiogénese, restri¢oes de angulo

de bifurcagao e crescimento do modelo em estagios pré-definidos.

1.1 OBJETIVOS

No contexto do método CCO, salienta-se que nao é do conhecimento da autora
até a escrita deste trabalho, a existéncia de um algoritmo que permite gerar um modelo de
arvore arterial considerando todas as seguintes caracteristicas juntas: raio de entrada da
artéria de alimentacgao fixo, um tnico fluxo sanguineo de entrada no dominio de perfusao
2D /3D, fluxo dos segmentos terminais pré-definidos e podendo ser distintos, e expoente
da lei de bifurcagdo nao necessariamente constante. Estas caracteristicas sdo importantes

para que se busque gerar modelos mais préximos da realidade.

Esta tese tem como objetivo principal propor um algoritmo inspirado no CCO
que incorpora todas caracteristicas mencionadas acima na geragao de modelos de arvores

arteriais. Os objetivos especificos desta tese sao:
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Desenvolver, implementar e validar uma nova variante do algoritmo CCO;

e Comparar os dados morfométricos dos modelos gerados com aqueles de arvores

arteriais reais;

Caracterizar a impedancia vascular de entrada de diferentes modelos;

Simular o escoamento sanguineo pulsatil empregando os modelos gerados como

substrato geométrico.

1.2 ORGANIZACAO

O restante desta tese estd estruturada deste modo:

e Capitulo 2: apresenta os algoritmos para construcao de modelos de arvores arteriais.
Na Secao 2.1 é detalhado como gerar o modelo de arvore estruturada. A Se¢ao 2.2
mostra o método Constrained Constructive Optimization (CCO), suas hipéteses e
restrigoes e encerra-se com um algoritmo baseado no método CCO desenvolvido por

Queiroz [55], que também serviu de inspiracao para este trabalho.

e Capitulo 3: apresenta um novo algoritmo inspirado no método CCO desenvolvido

nesta tese, o qual é denominado Variant of the Constrained Constructive Optimization

(VCCO);

e Capitulo 4: descreve o método para obtencao da impedéancia vascular de entrada
de modelos de arvores estruturadas [49]. Detalha-se também o método analitico
desenvolvido por Duan e Zamir [21] para simular o escoamento sanguineo pulsatil

em modelos de arvores arteriais;

e Capitulo 5: apresenta métricas utilizadas na comparagao morfométrica dos modelos
com dados de arvores reais (Secao 5.1). Os resultados morfométricos dos modelos de
arvores arteriais gerados pelo Algoritmo VCCO sao exibidos, os quais sdo comparados
com dados morfométricos de arvores coronarianas reais (Se¢ao 5.2) e dados oriundos
de modelos gerados no contexto do método CCO (Secao 5.3). Na Segao 5.4, modelos

gerados em um dominio complexo que representa um rim sao mostrados;

e Capitulo 6: mostra o estudo de duas propriedades hemodindmicas dos modelos de
arvores arteriais: impedancia vascular de entrada (Secdo 6.1) e pressao sanguinea
(Segao 6.2). Em ambos estudos, diferentes modelos e pardametros das simulagoes sao

investigados;

e Capitulo 7: sistematiza as conclusoes, trabalhos futuros e menciona alguns trabalhos

ja publicados.
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2 METODOS DE CONSTRUCAO DE ARVORES ARTERIAIS

Neste capitulo sao apresentados métodos que possibilitam construir modelos de
arvores arteriais para representar os leitos periféricos do sistema circulatorio. Na Se¢ao 2.1
¢é apresentado um método de construcao que leva em conta leis puramente matematicas
para a escala dos raios e comprimentos, gerando os modelos fractais chamados de arvores
estruturadas por Olufsen [49]. Na Secdo 2.2 é descrito o método CCO (Constrained
Constructive Optimization) [33, 55, 61].

Cabe salientar que um vaso dos modelos tratados neste trabalho é considerado um
segmento cujo comprimento é a distancia entre os seus pontos distal e proximal. Assim,

um vaso ¢ aqui referenciado como segmento.

2.1 METODO BASEADO EM LEIS FRACTAIS

O modelo de arvore estruturada proposto por Olufsen [49] é construido adotando
leis fractais para escala dos raios e comprimentos dos vasos (segmentos). Esta classe
de modelos nao leva em conta o dominio de perfusao, ou seja, nao se preocupa com o
arranjo espacial dos segmentos. Abaixo, seguem as restri¢goes consideradas pelo método

na construcao destes modelos [49, 50]:

e O modelo de arvore arterial é composto por bifurcagoes, que sao criadas a partir
do segmento raiz da arvore, cujo raio 1.4, ¢ conhecido pelo método e se mantém

constante durante a geracao do modelo;

e A arvore arterial é ramificada até que todos os segmentos terminais tenham raio

inferior a um raio minimo r,,;, definido para o método;

e A lei de poténcia determina uma relagao entre o raio do segmento pai (r;) com o
raio dos segmentos dos seus filhos (s, € 74;) em cada bifurcagao [65]:

T;Y = Tzsq + rgir? (21)

nos quais 7.5, denota o raio do segmento filho a esquerda da bifurcagao, rg; corres-
ponde o raio do segmento filho a direita e v é o expoente de bifurcacao conhecido

pelo método. A Figura 2 ilustra uma bifurcacao genérica do modelo.

O coeficiente v é mantido constante durante toda a geragao do modelo e seu valor
é especificado no inicio da simulacao. Na literatura, esse parametro é inicializado
com valor igual a 2,33 quando se trata de escoamento turbulento e igual a 3,00 para
escoamento laminar [50, 58]. Segundo Olufsen [50], uma boa escolha para os modelos

de arvores estruturadas é v = 2, 76;
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Tdir
T'esq

Figura 2 — Representagdo de uma bifurcacdo envolvendo os segmentos i, esq e dir com seus
respectivos raios.

e A razdo de assimetria o dos segmentos é definida por

2
T
o= <d> : (2.2)
Tesq
a qual é conhecida pelo método e fixada durante o crescimento modelo;

e Os raios dos segmentos filhos em uma bifurcacao sao dados por:

Tesq = AT,

2.3
Tdir = P74, (23)

onde as constantes « e # sao obtidas através das relagoes que incorporam a lei de
poténcia (equagao (2.1)):

1

a=(1+ah),

B = ay/o;

e O comprimento de cada segmento, denotado por I;, é definido pelo produto do seu

(2.4)

raio com a taxa comprimento-raio /.., ou seja,
li = Tilmn, (25)

onde a taxa [,.. é fornecida para o método. Em [29], é relatado que esse parametro
é constante e uma boa escolha para pequenas artérias é [, = 50. Na literatura,
encontram-se trabalhos que relatam que [,,. varia dependendo do modelo de arvore

arterial criado, baseado no 6rgao que aquela arvore ird suprir com sangue [40, 67].

O Algoritmo 1, que é recursivo, descreve os passos do método para a construcao de
um modelo de arvore estruturada usando as relagdes (2.3) e (2.5). Como dado de entrada
do algoritmo, tem-se: o raio da raiz 7;.4;., 0 raio minimo 7,,;,, a taxa comprimento-raio

l.., e as constantes o e 7.
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Na linha 2 do algoritmo, os fatores de escala a e § sao calculados pela fungao
“Fatores_Escala” a partir das relagoes (2.4), utilizando os valores do expoente de bifurcagao

v e a razao de assimetria o conhecidos.

Um segmento ¢ do modelo de arvore tem raio r;, comprimento /;, e pode ter filhos
a esquerda (esq) e a direita (dir). O primeiro segmento criado na drvore é o segmento raiz
e seus filhos a esquerda e a direita. Logo, a chamada do algoritmo ¢é feita passando o raio
do segmento raiz r;.4.. Se o raio do filho a esquerda de i é maior ou igual a r,,;,, entao
sao criados os filhos deste segmento, de forma recursiva, fazendo novamente a chamada
do algoritmo e passando r.y, como parametro (linhas 5 e 6). A mesma explicagdo vale
para o segmento filho & direita de i (linhas 7 e 8). Os segmentos sao gerados até que todos

segmentos terminais tenham raio menor que 7.

A Figura 3 mostra o exemplo de um modelo fractal com 25 segmentos onde 7;,.4;, = 1.
Devido a maneira como os raios e os comprimentos dos segmentos da arvore sao definidos,
algumas subarvores sao iguais. Nesta figura, os raios dos segmentos sao mostrados e

expressos pelos valores a3, onde a e b sdo expoentes inteiros.

Algoritmo 1: Fractal (7, rmin, L, 0, 7).

Dados: Tiy T'min, l7'7‘7 g,

1 Comprimento do segmento i: l; = r;l,;

N

la, ] = Fatores_ Escala (o, 7);

3 Cria o filho a esquerda de @: 7e5g = a1 € lesqg = Tesqlyr;

4 Cria o filho a direita de ©: 74, = 8r; € lgr = Tgirler;
5 S€ Tesq > Timin €Ntao
6 t Fractal(resq, Tmin, lirs 05 7Y);

7 Se rgir > Tmin €ntao

t Fractal (7gir, Tmin, ber, 0, 7);

o]

Figura 3 — Representacdo de um modelo de arvore estruturada.
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2.2 METODO CCO

A geracao de modelos de arvores arteriais pelo método CCO é baseada nas seguintes

hip6teses [33, 55, 61]:

(H1)

(H2)

(H3)

(H4)

A construcao das arvores é realizada minimizando o volume intravascular da arvore
Kiot )
V=r> L (2.6)
i=1

onde [; é o comprimento do segmento 7, r; é o raio, e K;,; ¢ o nimero de segmentos
na arvore em estagio de crescimento. Cabe destacar que minimizar a fungao custo
(2.6) é bastante aceitdavel dado que o nosso sistema circulatério segue de alguma
forma este principio de otimizacao [32, 46]. No entanto, outras fungoes custo, que
dependem do raio e do comprimento dos segmentos, podem ser empregadas no
contexto do método CCO conforme investigadas em [10, 62] para gerar modelos com

alguma caracteristica particular;

O dominio de perfusdo tem uma unica entrada de fluxo sanguineo, ou seja, através
da posigdo proximal X,,,, do segmento raiz (segmento iraiz da Figura 4), que é
conhecida e fixada na superficie/contorno do dominio como mostrado na Figura 4

no inicio da simulagao;

Utiliza um dominio suporte (Dy,,) que aumenta com o nimero de segmentos terminais

da arvore. Inicialmente, o tamanho do dominio suporte (|Ds,,|) segue a relacao:

| Dyery|

Do | =
| Sup’ ]\/vterm7

(2.7)

onde |Dyerf| denota o tamanho do dominio de perfusao total (Dperf) € Nyepm Te-
presenta o nimero de segmentos terminais que o modelo devera atingir em seu
estagio final de crescimento. O tamanho do dominio é o valor da sua area no caso
bidimensional (2D) e do seu volume no caso tridimensional (3D). Em uma arvore
que ja possui Ko, segmentos terminais, para inserir mais um segmento terminal, o

dominio suporte é aumentado para

|Dsup| = (Kterm + 1)7 (28)

O Dy, s € convexo e representa de maneira simplificada a porcao de tecido (2D) ou

érgao (3D) a ser fornecido com sangue. Por exemplo, na Figura 4, D,., s é circular;

A arvore arterial é representada por uma rede de ramificacao binaria de tubos rigidos
cilindricos como ilustrados na Figura 4, e através destes o sangue escoa em regime

laminar e estacionario;
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(H5) A quantidade de segmentos terminais (Nyep,) ¢ um dado de entrada do método. A
partir do segmento raiz a arvore bifurca até o nivel pré-arteriolar, onde é truncada
na forma de segmentos terminais, os quais fornecem sangue a rede microcirculatoria
(que nao é modelada em detalhe). A arvore mostrada na Figura 4 tem quatro

segmentos terminais, sendo eles: 1, iter, ives e itub;

Pperf l Qp(i7'f

g b
7.5, A
7 Qe

Pterm

Figura 4 — Representagdo do modelo de arvore arterial com segmentos terminais (i, iterm, ives
e itub), segmento raiz (iraiz), bifurcagoes e condigdes de contorno de pressao e fluxo.

(H6) O modelo da arvore deverd preencher o dominio D,y de modo mais uniforme

possivel;
(H7) O sangue é considerado um fluido incompressivel, homogéneo e Newtoniano;

(H8) Adota a lei de poténcia expressa na equacao (2.1), onde o expoente 7 é conhecido e

mantido constante durante a geracao do modelo.

A partir das hipéteses (H4) e (H7), pode-se calcular a resisténcia hidrodindmica
R; do segmento i usando a lei de Poiseuille [26]:

o’

R;

(2.9)

em que i ¢ a viscosidade sanguinea, que no método CCO ¢ assumida constante durante a
geragao do modelo. Em [55], o método CCO ¢é estendido para possibilitar levar em conta
uma viscosidade nao linear para modelar o efeito Fahraeus-Lindqvist. Essa versao do

algoritmo CCO ¢ investigada sistematicamente em [10].

Logo, a queda de pressao ao longo do segmento ¢ ¢é calculada por:
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onde @); é o fluxo através do segmento i. Por exemplo, a Figura 5 mostra um segmento

com pressao de entrada P; e pressdo de saida P,. Portanto, nesse caso, Ap; = P; — Ps.

(OF Qi

v
P R —

Figura 5 — Representacdo de um segmento com pressao de entrada P;, pressdo de saida Ps e
fluxo Q);.

Em [33], a resisténcia hidrodindmica reduzida R} do segmento ¢ é definida por:

R} = Ryr}. (2.11)

*

b do segmento ¢ incluindo suas subarvores a

A resisténcia hidrodinamica reduzida R

esquerda e a direita é expressa por [33]:

esqy4 diry4] L
subi = Bi + l(ﬁ’* I (51* ) ] , (2.12)
esq,t Rdir,i

onde Ry, ;e Ry, ,; sao as resisténcias reduzidas das subarvores a esquerda e a direita do

segmento i, respectivamente. Os raios relativos 3;°7 e 55“‘ Sa0 expressos por:

gt = Tt o pair = Tr. (2.13)

)
TZ TZ

onde 7.4, € Tg;r representam os raios de entrada das subarvores a esquerda e a direita do

segmento 7, respectivamente.

Devido a hipétese (H4), uma arvore com Ny,.,, Segmentos terminais tem Ny, =

2Nierm — 1 segmentos no total.

Além das hip6teses (H1-H8), os modelos de arvores arteriais gerados pelo método

CCO satisfazem as seguintes condigoes de contorno (C1-C4) e restrigdes (R1-R3):

(C1) No segmento raiz do modelo (iraiz), um fluxo de perfusdo Qpe,y constante é imposto
na posigao proximal X,,., desse segmento durante o crescimento do modelo, conforme

ilustrado na Figura 4;

(C2) No segmento raiz do modelo (iraiz), uma pressao de perfusdo ppe,y ¢ imposta na
posicao proximal x,,,, desse segmento (ver Figura 4), a qual ¢ mantida fixa durante

o crescimento do modelo;

(C3) A pressao pierm na posicao distal de cada segmento terminal é constante e assumida

ser a pressao de entrada na regiao microcirculatéria (ver Figura 4);



(C4)

(R1)

(R2)
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Cada segmento terminal i (i = 1,..., Nip) entrega uma quantidade de sangue
Q:.,.. na regiao microcirculatéria. Este fluxo Q:,,. = ¢é dado, e pode ser considerado
igual para todos os terminais [61], ou ainda pode considerar-se uma variabilidade
entre eles [33]. No caso de fluxos iguais trivialmente resulta em

i Q er f .
Q.o = ﬁ Vi. (2.14)

Por outro lado, quando se admite variabilidade, os fluxos terminais Q,,,, podem
ser selecionados em uma sequéncia aleatéria com uma distribuicdo de probabilidade

pré-definida, normalizada de modo a produzir:

Nterm

Z Qierm = Qperf~ (215)
i=1

Desta forma, a condicao (C1) é aliviada, isto é o fluxo de perfusao Qs vai se

ajustando da seguinte forma durante o crescimento do modelo:

Ktc'rm

_ i
QPETf - Z Qterm7 (216)

i=1
onde Ko, € 0 nimero de segmentos terminais da arvore em estagio de crescimento;

Os comprimentos dos trés segmentos da bifurcacao nao podem degenerar ao longo

da geracao da arvore arterial, entao a bifurcagao fica restrita a:

27“1‘ S lia
2Tesq S lesqy (217)

2rgir < lair,

onde [, lesq € lgir correspondem aos comprimentos do segmento pai e dos segmentos

filhos a esquerda e a direita, respectivamente.

O grau de assimetria de uma bifurcagao é expresso pelo indice de simetria [63]:

min{resq y Pdir }

. Eraq € (0, 1], 2.18
S a— §rad € (0, 1] (2.18)

grad =

ou seja, a divisao entre o menor e o maior raio dos segmentos filhos da bifurcacao.

Em bifurcagoes criadas no modelo em crescimento é imposta a seguinte restrigao:

Srad Z 57 (219)

onde ¢ é um valor predefinido e mantido constante durante toda a geracao da arvore.
Bifurcagoes totalmente simétricas sao obtidas quando o parametro &,,4 vale um. Por

outro lado, quando &,.4 < 1 tem-se bifurcagoes assimétricas;

O raio do segmento raiz (artéria de alimentagao) deve ser ajustado ao longo do

crescimento do modelo. Detalhes deste ajuste sdo explicados na Secao 2.2.1.
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Considerando as condigoes de contorno (C2)—(C3), a queda de pressao total Ap

resultante da arvore representada na Figura 4 é dada por:

Ap = pperf — Pterm- (220)

2.2.1 Procedimento para ajustes dos raios dos segmentos

As condigoes de contorno (C1-C4) e restrigdes (R1-R3) s@o concomitantemente
satisfeitas ajustando os raios dos segmentos durante o crescimento do modelo de arvore
arterial. A seguir é exemplificado este ajuste apds o acréscimo de um segmento terminal,
isto é, criando uma nova bifurcacdo. Detalhes deste procedimento de ajustes dos raios

também sdo explicados em [10, 33, 55, 61].

Em cada bifurcagdo da arvore, os fluxos através do segmento pai (Q;) e dos

segmentos filhos (Qair, Qesq) satisfazem a conservagao de massa:

Qi - Qdir + Qesq7 (221)

e os raios do segmento pai (r;) e dos segmentos filhos (74, resq) 0bedecem a lei de poténcia

dada pela equacao (2.1).

Combinando as equagoes (2.1) e (2.13), as razdes de bifurcagao do segmento ¢ ficam

expressas por:

g =1+ ()]

Tesq

(2.22)

1
g =1+ ()]
A razao (3! também é chamada de raio relativo do segmento esq em fungdo do segmento
i, o mesmo vale para %" que é o raio relativo do segmento dir tomando como referéncia
o segmento i. Como todos os segmentos terminais tem a mesma pressao distal pierm, a
partir das equagoes (2.10) e (2.11) obtém-se:

*
sub,esq

Qdir o Rsub,esq o T‘gsq
= = = —,
Qesq Rsub,dir %

Tdir

(2.23)

onde Rgyp esq € a resisténcia hidrodinamica da arvore cujo segmento inicial ¢ o filho esquerdo
do segmento i, Rgupair ¢ a resisténcia hidrodinamica da arvore cujo segmento inicial é o
- R, . - o . A .
filho direito do segmento i, R, .o, € iy 4 520 as resisténcias hidrodindmicas reduzidas
das arvores a esquerda e direita de 7, respectivamente.
A partir da equagao (2.23), determina-se a razao para os raios dos segmentos filhos

do segmento i

(2.24)

Tesq

* 1/4
Tdir (QdirRsub,dir>

*
Qesq sub,esq
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Substituindo essa razao em (2.22), garante-se que os fluxos Qg € Qesq €scOam corretamente

para as subarvores distais a direita e a esquerda do segmento ¢, respectivamente.

O valor absoluto do raio do segmento raiz (7;.4:.) € calculado a partir das equagoes

(2.10) e (2.11):

1/4
Qper f
iraiz — :u iraiz ) 2.25
s = | R 22 2.25
onde R, qi, € @ resisténcia hidrodinamica reduzida do modelo.
O raio absoluto de um segmento i da arvore é dado por [33, 55]:
Ty = Tiraiz H ﬁgn (226)

JjeT
onde J ¢ o conjunto de indices referentes aos segmentos da arvore pertencentes ao caminho

da raiz da arvore (segmento iraiz) até o segmento i, 5{; é dado pela equacao (2.22) onde p

é o pai de j, e o simbolo [] representa o produtério.

2.2.2 Critério de distancia

O modelo CCO cresce com o acréscimo passo a passo de novos segmentos terminais
e respeitando o ajuste de raios explicado na secao anterior. Para tanto, um segmento
terminal é considerado candidato para adicao no modelo desde que a sua posicao distal
Xinew, que é obtida aleatoriamente dentro do dominio, atenda ao critério de distancia

explicado como segue.

Esse critério exige que a distancia critica (d..;) de Xine em relacdo a todos os
segmentos j da arvore seja maior que uma distancia limiar d;,, pré-definida [55, 61]. Se
dim-t nao exceder dj;,, a PosicAo X;,e, € descartada e é gerada uma nova posi¢do. Se esse
processo for repetido N, vezes e nenhuma posicao distal for viavel, entao a distancia limiar
dyim € reduzida por um fator 0,9 e as etapas sao repetidas até que se obtenha uma posicao

Xinew Viavel.

Sejam xp e Xp as posicoes distal e proximal de um segmento j da arvore, respecti-

vamente. A projecao do vetor X;,., — Xp no vetor xp — Xp é dada por

<XP — XD, Xinew — XD>
| xp —xp []?

proj = : (2.27)
onde (.,.) representa o produto interno usual no espago Euclidiano e || - ||=/(.,.) é a

norma de um vetor.

Se proj € [0, 1], entdao a projecao do vetor Xinew — Xp €m Xp — Xp estd ao longo

do segmento j. Neste caso, a distancia critica é calculada por

dj o H (Xinew - XD) X (Xinew - XP) H’ (228)

crit T || Xp — Xp ||
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onde o numerador ¢ dado pela norma do produto vetorial dos dois vetores.

Se proj ¢ [0,1], entdo a menor distancia entre X;,e,, € as posigoes proximal e distal

do segmento j é considerada como a distancia critica, ou seja,

dirit = mm{H Xinew — XD H> H Xinew — Xp H} (229)
A distancia limiar d;,, é determinada antes de ser adicionado um novo segmento

terminal na arvore por

(2.30)

sendo Ly um comprimento caracteristico do dominio de perfusao e Ky, 0 nimero
de segmentos terminais da drvore em crescimento. Por exemplo, se o dominio D, for
circular ou esférico, entao Ly, s assume o valor do raio de perfusao do dominio. Note que
a medida com que os segmentos da arvore aumentam, dj;,, diminui, ou seja, a geracao das
posigoes distais dos segmentos terminais ocorrem da periferia do dominio de perfusao para

o0 centro.

2.2.3 Otimizagoes geométrica e estrutural

O objetivo da otimizacao geométrica é encontrar uma posicao para a nova bifurcacao
criada na arvore de modo a minimizar o volume intravascular (equagao (2.6)) no plano de

bifurcacao.

Inicialmente, a nova posicao distal de um segmento terminal X;,.,, ¢ conectada no
ponto médio de um segmento icon existente no modelo resultando em uma nova bifurcacao
conforme ilustrada na Figura 6. A otimizacao geométrica é feita de acordo com os passos
a seguir: (7) este ponto de bifurcacao é alterado seguindo algum critério definido; (77) o
valor dos raios dos segmentos sao ajustados; (i77) o volume da arvore é calculado (equagao
(2.6)); (v) o volume e a posicao de X;;; sa0 armazenados temporariamente em um vetor.
Esses passos sao repetidos até que o critério definido seja atendido. Ao final, encontra-se
no vetor temporério a posicao X;;s que resultou no menor volume intravascular da arvore

a0 conectar X;,.,, N0 segmento icon, esta é a bifurcacao o6tima.

A posicao da bifurcacao 6tima encontrada é armazenada em uma matriz denominada
Tabela de Avaliacao da Conexao (T'AC). A matriz possui trés colunas e N, linhas. O
parametro N, denota a quantidade maxima de segmentos vizinhos. Um segmento vizinho
¢é aquele onde pode ser realizada a conexao temporaria da posicao distal de um segmento
terminal (X;,e). Dessa forma, em cada linha é armazenada a posigao de bifurcacao 6tima,
o valor do custo 6timo desta conexao temporaria (volume) e o resultado da viabilidade

dessa conexao (flag_bif).

Uma conexao é viavel desde que atenda as restrigdes geométricas: (1) nao gera

segmentos da bifurcagao degenerados (restrigao (R1)); (2) satisfaca a restri¢ao de indice de
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Figura 6 — Exemplo da criacdo de uma nova bifurcagao na arvore conectando a posicao distal
Xinew dO NOVO segmento inew em X, ¢, ponto médio do segmento icon.

simetria (restricdo (R2)); (3) nao ocorra a interse¢ao com outros segmentos nao envolvidos
nesta conexao tempordria e (4) nao resulta em intersec¢ao indevida com regidves de um

dominio nao necessariamente convexo.

A otimizacao estrutural consiste em percorrer a matriz TAC para encontrar a
bifurcagao étima que resultou no menor valor da fungao custo (equagao (2.6)) e que atende
as restrigoes especificadas acima. Nota-se que a otimizagao geométrica estd aninhada
na estrutural que tem um carater global. Apds encontrar esta bifurcagao 6tima, ela é
adicionada no modelo e o processo se repete de obten¢ao de uma nova posicao distal de

um segmento terminal caso o nimero de segmentos nao tenha sido atingido.

Acima foi mencionado que o ponto de bifurcacao é alterado seguindo algum critério
definido. Ou seja, o problema consiste em definir candidatos a pontos de bifurcacao ;¢
em uma conexao temporaria de X;,., a0 segmento icon, por exemplo. Segue a estratégia

desenvolvida por Queiroz [55] para tal finalidade.

A estratégia considera que os movimentos do ponto de bifurcagao estao restritos
a um triangulo contido no plano formado pelos trés pontos que contém os segmentos
envolvidos na bifurcac¢do. Isto faz sentido, pois foi mostrado por Karch et al. [33] que
a posicao da bifurcacao que retorna o menor valor do volume intravascular pertence ao

plano definido pelas posi¢oes dos trés segmentos envolvidos na bifurcacao.

Seja Xinew = (3,3, 23) a posigao distal do novo segmento da &rvore. Suponha
que ela seja conectada ao ponto médio do segmento icon, cuja posicao distal é o ponto
xp = (22,Y2, 22) € proximal xp = (z1,y1, 21), como mostrado na Figura 7. Esses pontos
formam o plano de bifurcagao que contém a bifurcagao 6tima [33], que é encontrada no

interior do tridngulo Ay, segundo abordagem proposta por Queiroz [55].
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Para encontrar essa posi¢do 6tima X;,;¢ no triangulo A; foi utilizado um mapea-
mento. Seja o triangulo Ay com vértices Gy = (0,0), G2 = (1,0) e G3 = (0, 1) no sistema
de coordenadas € e k, como exibido na Figura 7. Um ponto G = (¢, k) no tridngulo A,

pode ser representado como um ponto X;;r = (z,y, 2) no tridngulo A, através do seguinte

mapeamento:
x =30 Pile, k),
y = i ile, K)yi, (2.31)
2 =0 Yile, )z,

cujas fungoes 1;(¢, k) sao dadas por:

(€, k) =€, (2.32)

Observe que os vértices Xp, Xp € Xinew de Ay correspondem aos vértices G, Go e G3 do
triangulo As, respectivamente.

O triangulo A, é particionado por uma malha regular com espagamento ¢ = Ni

nas diregoes € e k, sendo N, um parametro predefinido. No exemplo mostrado na Figura 7,
N, = 6. Os no6s da malha sao representados no triangulo A; como x;;;s através da equacao

(2.31) e s@o os candidatos & bifurcagdo 6tima.

Cada n6 do tridngulo A, é representado em A; como a posicao temporaria da
bifurcacao x;,s. Nessas bifurcagoes temporarias criadas com a conexao X;ne,, no segmento
1con, os raios dos segmentos da arvore sao ajustados e o volume intravascular ¢ calculado.

O restante do procedimento de otimizagao da bifurcacao foi explicado anteriormente.

lQlu rf
I{/A iraiz

S
? 75¢ \\“:'1\\
Ay ,{2 . 7 Q v Z

J

Xp

icon

Figura 7 — Exemplo da determinacao das posi¢oes de x5 na regido triangular A;.

2.2.4 Algoritmo do método CCO

As etapas do crescimento do modelo de arvore sdo aqui sistematizadas no Algoritmo

2, cujos dados de entradas sao: dominio de perfusao D, r, posi¢ao proximal do segmento
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raiz Xproq, fluxo de perfusao Qpe, s, nimero de segmentos terminais Nye,rm,, queda de pressao
Ap, expoente da lei de bifurcacao ~y, viscosidade sanguinea pu, nimero de conexoes viaveis

N.on € a restricao para o indice de simetria .

Algoritmo 2: Algoritmo CCO.
Dados: Dperf; Xp'roa:; Qierm (Z = 17 R Nterm)a Nterma Apa Yy My Ncorw 5
1 Planta__Raiz_ CCO(Dyert, Xproz, Qtormys AD);

2 Kierm = 15

3 Enquanto (Kiem < Nierm ) faga

4 Xinew = Distal _Segmento__Terminal();

5 N = Segmentos__ Vizinhos(X,ew, Neon);

6 Para j =1 até N faga

7 Conecta X;ne, 10 ponto médio do segmento j;
8 Escala__Modelo__CCO(),

9 Xipif = Otimizagdo__Geométrica_ CCO(j, Xinew, flag bif, £);
10 Armazena__TAC(j, Xy, flag bif);

11 Remove a conexao de X;,., a0 segmento j;

12 Escala__Modelo__CCO(),

13 Jopt = Busca__TAC();

14 Conecta X;pe, Na posicio xf&tf do segmento Jopt;
15 Escala__Modelo__CCO(),

16 Kierm = Kierm + 1;

As linhas numeradas do Algoritmo 2 sao explicadas a seguir:

1) A funcdo Planta__Raiz _CCO realiza as seguintes tarefas: (7) fixa a posigao proximal
Xpror O segmento raiz na superficie do dominio de perfusdo D, ¢, (#) obtém uma
posicao distal X;,e, para o segmento raiz dentro do dominio de perfusao que atende
o critério de distancia em relagao a posigao proximal da raiz x,,.,, esta posicao ¢é
gerada aleatoriamente dentro do dominio, (747) conecta Xipew & Xprop; (%) determina
o raio do segmento raiz r;.4;, para satisfazer a condicdo de contorno empregando a

equagao (2.25), onde Qpers assume o fluxo de um segmento terminal Qy,,,,;

4) A fungao Distal _Segmento__Terminal determina a posi¢ao distal X;pe,, do novo
segmento obedecendo ao critério de distancia (ver Se¢ao 2.2.2). Isto é obtido gerando
aleatoriamente a posicao distal X;,.,, dentro do dominio e, em seguida, aplicando o
critério de distancia de X;,., em relagao aos segmentos da arvore. Este processo é

repetido até encontrar uma posicao que atende o critério de distancia;

5) A fungao Segmentos__Vizinhos obtém os N segmentos vizinhos mais préximos de

Xinew Vidveis para a conexao temporaria. A entrada N, desta funcao indica o
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numero maximo de segmentos vizinhos mais proximos de X;,e, que poderao ser
considerados nas conexoes temporarias. A questao de serem segmentos viaveis é
para garantir que quando é criada a conexao nao provoca a interseccao indevida
com outros segmentos existentes do modelo e/ou com regides de um dominio nao

necessariamente convexo.

7) Uma nova bifurca¢ao temporéria foi criada com a conexao de X;ne, a0 ponto médio de
um segmento j. Este novo segmento terminal devera entregar um fluxo terminal sob
pressao na regiao microcirculatéoria. A adicao deste segmento terminal implica que
os raios relativos devem ser ajustados para que as condi¢oes de contorno e restrigoes

sejam atendidas;

8) A funcdo Escala__Modelo__CCO tem o objetivo de realizar os ajustes dos raios dos
segmentos do modelo. Para tanto, inicialmente necessita garantir os fluxos corretos
em cada segmento. No caso de considerar fluxos distintos dos segmentos terminais é
necessario empregar a equagao da conservacao de massa (2.21) no caminho que tem
inicio no segmento pai da bifurcagdo criada e fim no segmento raiz do modelo. No
caso de considerar fluxos iguais nos segmentos terminais, basta saber o nimero de
segmentos terminais a jusante de um segmento para determinar o fluxo sanguineo

através de um segmento do modelo.

Os raios do modelo sao ajustados empregando o procedimento explicado na Se¢ao 2.2.1
para uma bifurcacao como segue: determinam-se os raios relativos (/3J) considerando
o expoente da lei de bifurcacdo () fixo e uma queda de pressdo total (equagao
(2.20)) constante, e por ultimo, calcula-se o raio absoluto do segmento raiz adotando
a equacao (2.25). Calculam-se os raios relativos (equagao (2.22)) percorrendo o

modelo a partir do segmento pai da nova bifurcacao criada até o segmento raiz.

9) Conforme explicado na Secao 2.2.3, a fungao Otimizagcdo__Geométrica__CCO visa
encontrar a posigao da bifurcagao X;;y de uma conexao temporaria que resulta no
menor valor da func¢do custo, que atenda as restrigdes da bifurcagao (R1) e (R2) e
ocorréncia de interseccao com outros segmentos nao envolvidos na bifurcacao. Estas
verificagoes de restricoes e interseccao sao registradas como sendo um valor binario
(0 ou 1) na variavel flag_bif. O valor desta varidvel é igual a 1 quando o segmento

terminal pode ser conectado no segmento j na posicao X f.

Durante cada movimento da posi¢ao Xy 0 comprimento dos segmentos ¢ afetado,
consequentemente a resisténcia hidrodinamica do modelo também. Por isso, dentro
da fungdo Otimizac¢do__Geométrica, a funcio Escala__Modelo__CCQO deve ser
chamada para realizar o procedimento de ajuste dos raios relativos e raio absoluto

do segmento raiz conforme explicado na Secao 2.2.1. No entanto, neste momento, a
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funcao Fscala__Modelo__ CCO nao necessita ajustar os fluxos nos segmentos, os

quais ja estao corretos.

10) A funcdo Armazena__TAC armazena em uma linha da matriz TAC o valor do

volume intravascular da arvore (funcao custo), a posicdo da bifurcagio x;,s e o valor

flag__ bif.

13) A funcdo Busca__TAC encontra na matriz TAC o segmento j,,: do modelo que
resultou na bifurcagao vidavel com menor valor da fungao custo (equagao (2.6)). A
conexao Otima da posi¢ao Xjne, a0 segmento j,,¢ ocorre em ngf Salienta-se que
o processo de otimizacao estrutural explicado na Secao 2.2.3 é realizado entre as

linhas 6 e 13 do algoritmo.

2.2.5 Algoritmo baseado no CCO com raio de entrada fixo

Nesta se¢ao é apresentado um algoritmo baseado no CCO [55, 57] que gera modelos
de arvores arteriais mantendo raio de entrada fixo durante o crescimento do modelo. Este
algoritmo remove a hipdtese (H3), a restri¢do (R3) e a condi¢do de contorno (C2), e nao

atende completamente a condi¢do de contorno (C4) do método CCO.

O algoritmo foi elaborado por Queiroz [55] e introduz as hipdteses (H1'-H2’),

condicao de contorno (C1’) e restricao (R1’):

(H1’) O dominio de perfusao 2D ou 3D, ndo necessariamente convexo, ¢ mantido fixo

durante a geracao do modelo;
(H2’) A queda de pressao total (Ap) é alterada ao longo do crescimento do modelo;
(C1’) O fluxo sanguineo em cada segmento terminal é igual a Q,,,, dado em (2.14);

(R1’) O raio do segmento raiz (7q;,) ¢ mantido constante durante a gera¢ao do modelo.

Durante a geragdo da arvore pelo método CCO (Algoritmo 2), o raio da raiz é
ajustado durante o crescimento do modelo utilizando a equacao (2.25) e ¢é necessario
conhecer e manter fixa a queda de pressao Ap para se construir o modelo. Assim, a geracao
da arvore por este método, impossibilita considerar a situagao em que o raio da artéria
de alimentacao ¢ conhecido, por exemplo e como ¢ usual, obtido de imagens médicas, e a
partir deste dado gerar a arvore arterial. Além disso, nem sempre se tem a informacao
sobre a queda de pressao a jusante daquela artéria oriunda de reconstrugao de imagens

médicas.

Considerando que o fluxo através de cada segmento terminal sdo iguais e que o

fluxo de entrada através do segmento raiz (Qpe-¢) ¢ constante, para garantir que o raio
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do segmento raiz nao se altere ao longo do processo de geracao da arvore, o Algoritmo 3

assume que a queda de pressao total da arvore Ap varia segundo a relacao dada por

R* irat er
Ap _ sub,;;azzQp f (233)

iraiz

As diferengas entre os Algoritmos 2 e 3, estdo destacadas nas linhas abaixo do

Algoritmo 3:

1) A fun¢do Planta__Raiz realiza as seguintes tarefas: (i) fixa a posicao proximal X,oy
do segmento raiz no dominio de perfusao Dy, r, (%) obtém uma posigao distal Xy
para o segmento raiz dentro do dominio de perfusdo que atende o critério de distancia
em relagao a posi¢ao proximal da raiz x,.,, esta posigao esta gerada aleatoriamente
dentro do dominio, (i) conecta Xipew & Xproz; (i0) atribui o raio do segmento raiz

como sendo 7,4, O fluxo de entrada através deste segmento raiz é Qpers;

8, 12, 15) A fungdo Escala__Modelo() realiza os ajustes dos raios dos segmentos do
modelo empregando o procedimento explicado na Secao 2.2.1 considerando a queda
de pressao Ap do modelo obtida usando a equagao (2.33) e o fluxo de cada segmento
terminal sendo igual. Neste caso, o fluxo através de cada segmento depende do

numero de segmentos terminais a jusante do mesmo.

Satisfazendo as consideragoes mencionadas, o procedimento como os raios relativos

sao determinados pela presente funcgao se assemelha aquele realizado pela fungao
Escala__Modelo__CCO ja explicada;

9) A funcdo Otimizagdo__Geométrica aplica o procedimento explicado na Segao 2.2.3
adotando para os ajustes dos raios do modelo a fungao Escala__Modelo(). Logo,
esta funcao se diferencia da Otimizacio Geométrica_ CCO no tipo de escala do

modelo, ou seja, como ajusta os raios dos segmentos.

Em resumo, o Algoritmo 3 satisfaz as:
(P1) hipéteses (H1), (H2), (H4), (H5), (H6), (HT), (HS), (H1") ¢ (H2):
(P2) condigoes de contorno (C1), (C3) e (C1');

(P3) restrigoes (R1), (R2) e (R1).



34

Algoritmo 3: Algoritmo Baseado no CCO com Raio de Entrada Fixo (riqi)-

Dados: Dperf; Xpro:ta Qperfa Nterm7 Y5 s NCOTLy Tiraiz, f
1 Planta_Raiz(Dperfa Xprozy Tiraizs Qperf);
2 Kterm = 17

3 Enquanto (Kiem < Nierm ) faga

4 Xinew = Distal_Segmento_ Terminal();

5 N = Segmentos__ Vizinhos(Xinew, Neon);

6 Para j =1 até N faga

7 Conecta X;pe,y, 10 ponto médio x;, do segmento 7;
8 Escala__Modelo();

9 Xipif = Otimizagdo__Geométrica(j, Xinew, flag bif, £);
10 Armazena_ TAC(j, Xipif, flag_ bif);

11 Remove a conexao de X;,e, a0 segmento j;

12 Escala__Modelo();

13 Jopt = Busca_ TAC();

14 Conecta X;pe, Na posicio X?&Zc do segmento Jopt;

15 Escala__Modelo();

16 Kierm = Kierm + 1;
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3 ALGORITMO VCCO

Neste capitulo, o Algoritmo VCCO que foi desenvolvido nesta tese é apresentado.
Este novo algoritmo visa englobar propriedades dos Algoritmos 2 e 3 com adicao da
possibilidade de incorporar um expoente da lei de bifurcagdo que nao seja necessariamente

constante no modelo.

O Algoritmo 3 é uma extensdao do método CCO no que se refere a possibilitar que
o mesmo construa um modelo a partir do raio do segmento raiz sem a obrigatoriedade de
fixar a queda de pressao total da arvore. Este algoritmo produz modelos que apresentam
propriedades morfométricas que se assemelham a dados de arvores coronarianas reais

[55, 57].

A desvantagem do Algoritmo 3 é apenas permitir a construcado de modelos que
possuem segmentos terminais que devem entregar fluxos Q¢ iguais (equacgao (2.14)) na
regiao microcirculatéria. Esta restricao nao condiz com a realidade, quando se sabe que
ha variabilidade de fluxos sanguineos terminais [33]. Além disso, ele necessita escalar a
queda de pressao (2.33) durante o crescimento do modelo com intuito de manter o raio da

artéria de alimentacao fixo.

A restrigao de fluxo terminal satisfeita pelo Algoritmo 3 lhe impede de gerar
modelos de arvores em situagoes patolégicas. Por exemplo, modelar alguma deficiéncia
dos vasos na arvore, ou seja, considerar a obstrucao de um vaso, o que fara com que o

fluxo entregue a regiao microcirculatéria seja diferente em determinadas regioes da arvore.

Cabe mencionar que o método CCO, em sua versao 3D, proposta por Karch et al.
[33] j& permite considerar fluxos distintos nos segmentos terminais. No entanto, tanto o
Algoritmo 2 quanto o Algoritmo 3 satisfazem a hipétese (H8) que considera o expoente
da lei de bifurcagao (equagao (2.1)) constante. Esta hip6tese também nao condiz com a
realidade, isto é o expoente pode variar dependendo do segmento que esta sendo modelado
[43, 44, 55].

O Algoritmo VCCO proposto é mais flexivel que os Algoritmos 2 e 3 ja que
possibilita gerar modelos com as seguintes caracteristicas especificas combinadas: raio fixo
do segmento raiz, expoente de bifurcacao diferente ao longo do modelo, fluxos terminais
com diferentes distribui¢oes estatisticas e distribuigoes de localizacao de pontos distais

nao uniforme no dominio.

Este capitulo estd organizado como segue. Na Secao 3.1, as hipdteses, restrigoes e
condicoes de contorno satisfeitas pelo algoritmo sdo apresentadas. Na Secao 3.2, diferentes
fungoes que podem ser utilizadas para definir o expoente da lei de bifurcagao sao mostradas.
Na Secao 3.3, o pseudocddigo do algoritmo é apresentado. Por fim, na Secao 3.4, exemplos

de modelos de arvores arteriais gerados pelo Algoritmo VCCO sao exibidos.
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3.1 HIPOTESES, RESTRICOES E CONDICOES DE CONTORNO

O Algoritmo VCCO foi criado com base nos Algoritmos 2 e 3 apresentados no
capitulo anterior com as seguintes distingoes: (7) flexibiliza as hipéteses (H6) e (H8) e
remove a condigao (C1) dos Algoritmos 2 e 3 devido & capacidade de levar em conta
um expoente de bifurcagao nao necessariamente fixo e nao impor um fluxo de perfusao
constante durante a geracdo do modelo, (#) amplia a condigdo de contorno (C1’) do
Algoritmo 3 por permitir fluxos distintos entre os segmentos terminais, (%) remove a
hipétese (H2") do Algoritmo 3, (iv) remove a hipétese (H3), as condi¢oes de contorno (C1)
e (C2) e restrigao (R3) do Algoritmo 2.

Em sintese, o Algoritmo VCCO introduz a hipdtese (H1” e H2”) em sua formulagao,

e apresenta as propriedades (P1"-P3”):

H1”) O expoente da lei de bifurcacgao nao precisa ser mantido constante durante o
¢

crescimento do modelo de arvore arterial;

H2”) O modelo de arvore arterial ndo necessita preencher o dominio D,., de modo
per f
mais uniforme possivel. Assim, os pontos distais dos segmentos nao precisam ser

obrigatoriamente distribuidos de maneira uniforme no dominio;
(P1”) Satisfaz as hipdteses (H1), (H2), (H4), (H5), (H7), (H1");
(P2”) Satisfaz as condigoes de contorno (C3) e (C4);

(P3”) Satisfaz as restrigdes: (R1), (R2) e (R1’).

Por satisfazer a condi¢gdo de contorno (C4), o Algoritmo VCCO permite que

%

seja dado como entrada o fluxo sanguineo @);.,,,

de cada segmento terminal i (i =
1,2,..., Nyrm). Estes fluxos terminais podem ser distintos. Assim o fluxo de perfusao de

entrada ¢ ajustado com adicao de segmentos terminais no modelo conforme a equagao
(2.16).

3.2 EXPOENTE DA LEI DE BIFURCACAO

Considerando que o nivel de bifurcac¢ao (n) de um segmento no modelo é o nimero
de bifurcagbes que se tém na dire¢do proximal do segmento até o segmento raiz (ver Figura
8), Meneses [43] formulou que o expoente 7 depende do nivel de bifurcacdo no qual o

segmento se encontra através de duas funcgoes:

(i) Funcao degrau
(n) 2,05, sen <k
= n)=
R 3,00, se n > k

onde n é o nivel de bifurcacao e k£ é um nivel pré-definido no inicio da simulacao.

(3.1)
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(ii) Funcao sigmoide
v = 7s(n) = 2,15 + exp[(—n/p) + 4] + 2, 5324, (3.2)

onde p é um parametro que controla a suavidade da curva. A funcao sigmoide foi
sugerida por [43] com intuito de suavizar a distribuigdo do expoente 7 ao longo da

arvore, ja que a funcao degrau muda abruptamente este valor.

Diferentes dos Algoritmos 2 e 3, o Algoritmo VCCO permite escolher o expoente
de bifurcac¢ao dado pelas equagoes (3.1) ou (3.2) durante a geragao do modelo de arvore
arterial. Para tanto, ele necessita ter rotinas que realizem adequadamente ajustes dos

raios dos segmentos para que as condi¢oes de contorno nao sejam violadas.

A titulo de notagao para o expoente v, daqui para frente denota-se =y, para expoente
de bifurcacdo constante ao longo do modelo, 4% para o expoente dado pela funcio degrau
e 7% para o expoente dado a partir da fungdo sigmoide. Logo, reescreve-se a equagao (2.1)

por:

1200 — g0 4 o (33)

esq ir )

onde v(n) pode assumir as funcdes 7., 7% e 42 e n indica o nivel de bifurcacio.

Figura 8 — Classificacdo dos segmentos do modelo de arvore arterial de acordo com o nivel de
bifurcagao, (a) antes de conectar um novo segmento e (b) ap6s a nova conexao.

3.3 PROCEDIMENTO PARA CONSTRUCAO DOS MODELOS
O procedimento para construcao dos modelos de arvore arterial via emprego do
Algoritmo VCCO ¢ sistematizado no Algoritmo 4 e explicado como segue.

Conforme os Algoritmos 2 e 3, o Algoritmo VCCO necessita também de empregar

o critério de distancia para aceitar uma nova posicao distal de um segmento terminal
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obtida dentro do dominio, determinar os segmentos vizinhos para realizacao de conexao
temporaria, realizar as otimizagoes geométrica e estrutural. Em linhas gerais, os algoritmos
sao bastante similares e consideram uma viscosidade sanguinea (u) constante durante a

geracao do modelo.

Como ja mencionado, no contexto do método CCO, as posicoes distais dos segmentos
terminais durante o crescimento do modelo de arvore sao obtidas aleatoriamente dentro
do dominio. Assim como em Queiroz [55], o gerador gratuito chamado dSFMT (double
precision SIMD"-oriented Fast Mersenne Twister) [59], que gera uma distribuicdao uniforme

de pontos pseudoaleatoérios, é aqui utilizado para tal finalidade.

Diferentemente dos algoritmos anteriores, o Algoritmo VCCO possui a funcao
Escala__Modelo__VCCO. Esta fungao possui trés médulos de agao: (M) ajusta os
fluxos sanguineos nos segmentos, (M) calcula os raios relativos dos segmentos com o
apropriado expoente de bifurcagao e (M3) ajusta os raios relativos no momento em que os

fluxos e o nivel de bifurcacao de cada bifurcacao ja estao fixos nos segmentos.

O médulo M; emprega a equagao da conservacao de massa (2.21) no caminho
que tem inicio no segmento pai da bifurcacao criada e fim no segmento raiz do modelo.
Na maioria das vezes em que uma nova bifurcagao é criada ocorre alteracao do nivel de
bifurcacao dos segmentos do modelo, o que implica em mudanca do expoente de bifurcacao
e consequentemente afeta os raios relativos. Por isso, o médulo Mj realiza os ajuste dos
raios relativos (equagao (2.22)) percorrendo o modelo a partir de cada segmento terminal

a jusante do segmento pai da nova bifurcacao criada até o segmento raiz.

Por exemplo, a Figura 8 mostra que quando o segmento (inew) é conectado a um
segmento j provoca alteracao nos niveis de bifurcagao dos segmentos da subarvore de j.
Portanto, os ajustes dos raios relativos devem refletir esta alteragdo por meio do expoente
da lei de bifurcacao adaptado ao nivel de bifurcagdo dos segmentos. Este ajuste é realizado
corretamente pela fungdo Escala__Modelo__ VCCO (linhas 8, 12 e 15) realizando a

execugao do médulo (M) depois do médulo (Ms), nesta ordem.

A funcdo Planta__Raiz VCCO (linha 1) difere da funcao Planta__Raiz do
Algoritmo 3 apenas por considerar o fluxo de perfusao como sendo de um segmento

terminal Q.. nesta etapa da geracdo do modelo.

A funcdo Otimizacdo__Geométrica__VCCO (linha 9) chama internamente a

funcao Escala__Modelo  VCCO, que ativa a execugao do seu moédulo Ms.

No tocante as implementagoes computacionais dos Algoritmos 1 e VCCO, a lingua-
gem de programacao C foi utilizada. A estrutura de dados adotada por esses algoritmos é

uma arvore bindria genérica sem necessidade de balanceamentos dos nés.

L SIMD refere-se a Single Instruction Multiple Data.
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Os passos do Algoritmo VCCO sao descritos no Algoritmo 4 e um fluxograma é

apresentado na Figura 9.

Algoritmo 4: VCCO (Variant of the Constrained Constructive Optimization).

DadOS: Dperf» xprow» Qierm (l - 17 s aNte'rm)a Nterma 'V(n)a My Tiraiz, Ncona 5
1 Planta__Raiz_VCCO(Dyerf, Xprows Tiraizs Qierm);

2 Kierm = 1;

3 Enquanto (Kie;m < Nierm ) faga

4 Xinew = Distal_Segmento_ Terminal();

5 N = Segmentos_ Vizinhos(Xinew, Neon);

6 Para j =1 até N facga

7 Conecta X;pne,, n0 ponto médio X do segmento j;
8 Escala__Modelo__VCCO();

9 Xipif = Otimizagdo__Geométrica_ VCCO(j, Xinew, flag bif, €);
10 Armazena_ TAC(j, Xpif, flag bif);

11 Remove a conexao de X;,., a0 segmento j;

12 Escala__Modelo__VCCO();

13 | Jopt = Busca_ TAC();

14 Conecta X;pe, Da posicao x%’itf do segmento Jopt;

15 Escala__Modelo__VCCO();

16 Kierm = Kierm + 1;

Figura 9 — Fluxograma do Algoritmo VCCO.
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3.4 EXEMPLOS DE MODELOS DE ARVORES ARTERIAIS

A titulo de exemplo, modelos gerados utilizando o Algoritmo VCCO tanto em

dominio 2D quanto 3D sao aqui exibidos.

A Figura 10 apresenta exemplos de modelos gerados em dominios (D,e,r) 2D
com 4reas 78,54 cm?. Para obtencao desses modelos os seguintes dados foram adotados:
Q'orn = 0,5 mL/min., Nigpm = 1000, y(n) = 7. = 3, pp = 3,6 P, Tiaiz = 1 mm € Xpron
estd fixado no contorno de D,,,s. Para gerar os modelos, dois valores para a restrigao
de bifurcacao associada ao indice de simetria (equagao (2.19)) sao considerados: £ = 0
e & =0,5. Ao utilizar £ = 0,5, o modelo resultante possui segmentos com a fungao de
transporte e subministro do sangue, o que implica que a partir dos segmentos de maior
raio bifurcam subarvores cujos segmentos sao formados por segmentos terminais, e estes
sao responsaveis pela entrega de sangue na regiao, como pode ser visualizado na Figura 10
(Coluna 2). Este impacto do indice de simetria na estrutura geométrica do modelo e na

funcao dos segmentos foi também observado em [55, 63].

As Figuras 11 e 12 apresentam modelos gerados em dominios convexos e tridimen-
sionais com volume igual a 100 ¢cm?. Estes modelos foram construidos com os seguintes
pardmetros: Qpery = 500 mL/min., pt = 3,6 cP, Nipp, = 1000, 774, = 1 mm € Xpon
fixada no contorno do dominio de perfusao. Nos segmentos terminais, fluxos distintos
seguindo uma distribui¢ao uniforme foram adotados (mais detalhes no Capitulo 5). Na
coluna 1 estao os modelos gerados com expoente de bifurcagao v. = 3,0 e na coluna 2 com
expoente de bifurcacao v? com p = 2,0. Nota-se que o expoente de bifurcagdo modifica a
estrutura conectiva dos modelos. Além disso, a figura mostra o potencial do algoritmo em

gerar modelos em diferentes dominios de perfusao.



Coluna 1: £ =0 Coluna 2: £ =0,5

Figura 10 — Impacto do indice de simetria em modelos gerados pelo Algoritmo VCCO.
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Coluna 1: 7. = 3,0 Coluna 2: 7? com p = 2,0

NN )
BDES

—

Figura 11 — Impacto do expoente de bifurcacdo nos modelos de arvores arteriais gerados pelo

Algoritmo VCCO.
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Figura 12 — Impacto do expoente de bifurcacdo nos modelos de arvores arteriais gerados pelo

Algoritmo VCCO.
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4 VALIDACAO UTILIZANDO MODELOS HEMODINAMICOS

Neste capitulo, o método para obtencao da impedancia vascular de entrada de
modelos de drvores estruturadas descrito em Olufsen [49] é apresentado na Segao 4.1. Em
seguida, o método analitico desenvolvido por Duan e Zamir [21] para simular o escoamento
pulsatil ao longo de arvores arteriais é detalhado na Secao 4.2. Ambos os métodos sao

implementados em linguagem de programacao C e simulados neste trabalho.

A motivagao para adotar os métodos aqui tratados é devido a auséncia de estudos
hemodinamicos envolvendo a simulagao deles com modelos de arvores arteriais gerados
no contexto do CCO. Desta forma, gerar modelos usando o Algoritmo VCCO e, depois
investigar a resposta hemodinamica sob a luz dos métodos em consideragao tem relevancia
cientifica, podendo corroborar para a utilizagdo ou nao dos modelos gerados em aplicacoes

hemodinamicas, consequentemente do Algoritmo VCCO.

41 METODO PARA OBTENCAO DA IMPEDANCIA VASCULAR

Nesta se¢ao, a impedancia vascular de entrada de modelos de arvores arteriais é
discutida. Inicialmente, o seu conceito é apresentado e também algumas curvas experi-
mentais de distritos vasculares reais sao mostradas. Em seguida, o modelo matematico
para calculo de impedancia vascular de modelos de arvores estruturadas que fundamenta

o algoritmo desenvolvido por Olufsen [49] é descrito resumidamente.

Segundo Nichols [48], o termo impedancia significa a medida da oposicao ao fluxo
apresentado por um sistema. Esse termo é usado na fisica, para tratar movimentos

oscilatérios ou corrente alternada, no estudo da corrente elétrica.

A impedancia vascular é uma expressao da oposi¢ao ao fluxo sanguineo pulsatil
em uma artéria [48, 51]. Em geral, quando essa expressdo é aplicada ao sistema vascular,
refere-se a impedancia de entrada do leito vascular, a qual é representada por uma relacao
entre a pressao e o fluxo pulsateis de uma artéria que alimenta um leito vascular especifico.
Esse valor nao depende somente das propriedades da artéria local, mas de todo o leito
vascular [48]. Doravante no texto, a impedéancia de entrada do leito vascular é referenciada

apenas por impedancia vascular.

A resisténcia vascular tem o mesmo significado que a impedéancia vascular, mas
ela é usada quando se trabalha em estado estacionario. Ela é considerada a impedéncia
quando a frequéncia é nula [48]. A impedancia tem potencial para descrever a relagao
dindmica entre a pressao e o fluxo, mas seu cédlculo é mais complexo que o da resisténcia.
Segundo Mann [41], este ¢ um motivo pelo qual o conceito de impedéncia nao foi adotado
como um indice clinico de rotina, apesar de ser um indicador mais sensivel de doenca e

resposta terapéutica [24].
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Na literatura, a impedancia vascular é comumente representada pelo seu médulo
ou através da sua fase, e determinada a partir de dados experimentais [48]. Existe um
consenso geral sobre o comportamento da impedancia [48, 53]. Segundo Phelps [53], um
modulo de impedancia tipico comega com uma alta resisténcia, pois seu maximo é atingido
quando a frequéncia é nula, e depois diminui rapidamente antes de variar em frequéncias
mais altas. J& um espectro de fase tipico diminuira rapidamente de zero, atingirda um
ponto minimo e, em seguida, recuperara para variar em torno de zero, em frequéncias
mais altas. Essas oscilagoes nas frequéncias mais altas indicam os efeitos das diferentes
geometrias de sistemas vasculares, pois diferentes geometrias criam diferentes reflexdes de
onda [8, 53].

Cabe destacar que como existe uma grande quantidade de pequenos vasos em
uma arvore arterial do sistema cardiovascular humano, para reduzir a complexidade na
simulacao do escoamento sanguineo nas grandes artérias, ¢ necessario truncar os distritos
arteriais pequenos, que sdo arvores arteriais a jusante a partir dos pontos de truncamento.
Nos pontos de truncamento, a impedancia vascular é utilizada como condigao de contorno
de saida para a onda de pulso nas artérias de grande calibre, para representar os efeitos
da onda de reflexao dos distritos arteriais simplificados, e assim ajudar a compreender as

propriedades dos grandes vasos [48].

4.1.1 Formulacao matematica da impedancia vascular

Em [49, 50], descreve-se detalhadamente a modelagem matemética para encontrar a
impedancia vascular de modelos de arvores arteriais a partir das equagoes de Navier-Stokes
(NS) em coordenadas cilindricas. Para tanto, as seguintes consideragoes sao levadas em
conta: o sangue como sendo um fluido incompressivel que escoa em regime laminar, os
efeitos da gravidade sdo desprezados, as equagoes de NS sao linearizadas, a pressao P
e o fluxo @ nos segmentos arteriais como sendo varidveis periddicas representadas no
espago de Fourier [50, 58]. Assim, as equagoes da continuidade e momento que governam

o escoamento sanguineo em um segmento ¢ do modelo ficam expressas respectivamente

por [50]:
. 0Q
A;(1—F,) 0P
Jw@ + Al = F7) 0P _ 0, (4.2)
P ox

onde w = 27 f é a frequéncia angular, f é a frequéncia em Hz, A; é a area do corte
transversal do segmento 7, p é a densidade sanguinea, j é a unidade imaginaria, C; é a
complacéncia do segmento ¢, e F; é um funcional que depende das fungoes de Bessel como

segue:
2J1 (Wo)

Fj=——r,
/ WoJo(Wo)

(4.3)
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onde Jy denota a funcao de Bessel de ordem zero, J; expressa a funcao de Bessel de primeira
ordem e wy = w/j? depende do niimero de Womersley w. Este nimero adimensional é
definido por:

— Tz —, 44
W=yl (4.4)

onde v = % denota a viscosidade cinematica e p ¢ a viscosidade dinamica.

O funcional F; definido na equagao (4.3) pode ser aproximado por [49]:

2 4
- JT - %7 w < Wmin,
_ w2 4 (w—2)(2w+1)
Frw) =B -w) (155 —3%) + U200 wi < W < Winax
2w+1
W‘g\/ja w 2 Wmax'

No contexto deste trabalho, adotam-se Wy, = 2 € Wpax = 3 conforme [49].

A complacéncia C; do segmento i na equagao (4.1) é aproximada por
B :‘LA/I“Z
" 2Eh’

onde ¢é utilizada uma relagdo entre o médulo de Young (F), a espessura da parede do vaso

(4.5)

(h) e o raio (r;) do segmento ¢ dada por [50]:

Eh
' = ]{31 exp(kgri) + k‘g, (46)

2

nos quais k; = 2.0 x 107 gs2em™?, ko = —22.53 em™! e k3 = 8.65 x 10° gs~2em ™! sdo

constantes estimadas de dados morfométricos.

Derivando a equagao (4.2) em relagdo a x, obtém-se

0Q . Ai(1—F;)0*°P

— . 4.
I o P Ox? 0 (47)
Substituindo (4.7) na equagao (4.1) resulta em
w? O0*P
—P+—=0 4.8
c? + Ox? ’ (48)
onde ¢ é a velocidade de propagacao da onda dada por
Ai(1 = Fy)
= —. 4.9
¢ C; (4.9)

Analogamente derivando a equagao (4.1) em relagdo a x, e substituindo o resultado em

(4.2), obtém-se
w? 0%Q
SQ+ 55 =0 (4.10)

Resolvendo (4.8) e (4.10), produz [49, 50:

P(z,w) = j, /(mo—m {—asen (wca;) + bcos (wjﬂ , (4.11)

Q(zr,w) = acos <wx) + bsen <wx> : (4.12)

C C
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onde a e b sdo constantes arbitrarias de integracao.

A impedancia vascular é calculada por

P(z,w)
Z(r,w) = . 4.13
= Q) 1
Logo, substituindo as expressoes de P e () obtidas anteriormente temos que
J |bcos (<) —asen (=F
Z(x,w) = { ( ) ( ﬂ, (4.14)
g[acos( )—i—bsen( )]
onde
C;A; (1 —
. (p Fi1) (4.15)

Quando a equagao (4.14) é avaliada no ponto x = [;, ou seja, na posigao distal do

segmento 7, obtém

Z0) = {b cos (‘”Z’) — asen ( )] (4.16)

g |acos () + bsen ()]

e quando é avaliada na posigao proximal (z = 0),

Z(0,w) = gZ (4.17)

Supondo que Z(l;,w) é conhecido, é possivel encontrar g usando a equacao (4.16) e fazendo

algumas manipulacoes algébricas:

b sen( ) Jjg9Z(l;, )os(“c“)

- = . 4.18
a cos( ) +j9Z(l;,w)sen (”711) (4.18)
Substituindo £ na equagdo (4.17), tem-se:
j sen + gZ(l;,w) cos (<L
200,y = 2o (2) £ oZl) eos () (419

g [COS ( ) +79Z(l;,w) sen (“’l )} '
Em particular, quando w = 0, a impedancia na posicao proximal do segmento ¢ dada
por [49]:

Tri

Z(0,0) =

(1, 0). (4.20)

i
Para obter a impedancia vascular Z(0,w) na posi¢do proximal do segmento da

raiz do modelo de arvore arterial ¢ necessario impor condi¢oes de contorno nos segmentos

terminais das arvores arteriais e nas suas bifurcagoes [49, 50] como seguem:

CC1) Na posigao distal dos segmentos terminais do modelo é imposta a impedancia:
Ziterm(liuw) =0. (421)

Isso ocorre devido a viscosidade sanguinea ser levada em conta nessas arvores arteriais,
assim a arvore produz uma resisténcia por si so, e a impedancia pode ser assumida

como nula [49].
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CC2) Em bifurcagoes da arvore, a impedéancia é calculada desta forma [50]:

Zesq(07 w)Zdir(O’ w)

Z
Zesq(0,w) + Zgip (0, w)’

pai (ll7 w) =

(4.22)

onde Z,,; corresponde a impedancia na posicao distal do segmento pai da bifurcacao,
Zesq © Zgiy correspondem a impedancia na posicao proximal dos segmentos filhos a

esquerda e a direita, respectivamente.

Como mencionado anteriormente, a impedancia vascular é comumente representada
pelo seu modulo e também pela sua fase. Relembra-se aqui que dado um ntiimero complexo

z =a+bj, onde a,b € R, o seu médulo (valor absoluto) é dado por [30]:
|z| = Va? + b2, (4.23)

e a sua fase ¢ é expressa em radianos por:

arctan(%), sea#0eb#0,
5 sea=0eb>0,
o=9-%, sea=0eb<0, (4.24)
0, sea>0eb=0,
, sea<0eb=0.

4.1.2 Algoritmo para obtencao da impedancia vascular

A seguir, o Algoritmo 5 que calcula recursivamente a impedéancia vascular do
modelo de arvore arterial é apresentado. Ele tem como dados de entrada: um segmento
(iseg) do modelo, a frequéncia angular (w), viscosidade (i) e a densidade (p). A aplicacdo
deste algoritmo visa a obtencao da impedancia na posi¢ao proximal do segmento raiz do

modelo.

O segmento iseg fornecido para o Algoritmo 5 contém propriedades morfométricas
(raio e comprimento) e pode ter segmentos filhos a direita (idir) e a esquerda (iesq) na sua
posigao distal. Por isso, na primeira chamada desse algoritmo, o segmento iseg corresponde
ao segmento raiz da arvore (iraiz), que possui toda estrutura conectiva dos segmentos do

modelo.
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Algoritmo 5: Z;,., = Z(iseg,w, i1, p).

Dados: iseg, w, u, p.
1 Se (iseg é um segmento terminal) entao

2 Aplica a condicao de contorno (CC1) definida na equagao (4.21);

3 Senao
4 Zl’esq = Z<ieSQJw7M7p>;
5 Ziair = Z(idir,w, p, p);

6 Aplica a condigdo de contorno (CC2) expressa na equagao (4.22);

7 Se (w € igual a zero) entao

8 Calcula Z;., usando a equacao (4.20);
9 Senao
10 Calcula Z;., empregando a equacao (4.19);

11 Retorna Zjgeg.

A titulo de exemplo, a Figura 13 mostra uma representacao de como a impedancia é
calculada em um modelo de drvore com nove segmentos. Inicialmente, ¢ imposto o valor da
impedéancia na posicao distal (z = [;) dos segmentos terminais (ver Figura 13(a)), ou seja,
aplica-se a condigao de contorno CC1 (4.21). Em seguida, calcula-se o valor da impedéncia
na posicao proximal (z = 0) dos segmentos 8 ¢ 9, usando a equacao (4.19) (Figura 13(b)).
Depois, a condi¢ao de bifurcagdo CC2 (equagao (4.22)) é aplicada para obter a impedéncia
na posigao distal do segmento 7 (z = [;) (Figura 13(c)), que é o segmento pai dos segmentos
8 e 9. Esse procedimento é repetido para as demais bifurcagoes do modelo até que se

consiga calcular a impedéncia na posi¢ao proximal do segmento raiz (x = 0).



20

Figura 13 — Representacao do célculo da impedancia vascular de um modelo de arvore arterial
com nove segmentos. Adaptado de [18].

4.1.3 Comparagoes com resultados de impedéancia vascular

Com intuito de verificar que os Algoritmos 1 e 5 foram implementados corretamente
neste trabalho, resultados numéricos obtidos sao aqui apresentados e comparados com

solugoes de referéncia [16, 18] no que tange & impedancia vascular.

e Estudo 1: o Algoritmo 1 foi simulado com os seguintes parametros para gerar modelos
de arvore estruturada [16]: v = 2,76, 0 = 0,41, Tjraix = 0,2 cm, Tpin = 0,007 cm,
[, = 50. O Algoritmo 5 foi empregado considerando os seguintes dados de entrada
[16]: p=1,06 gem™3, u = 0,0488 gem™'s™! w € [0 rad s, 120 rad s71].

A Figura 14 mostra o resultado obtido neste estudo e a solugao numérica de referéncia.
Pode-se observar que a impedancia vascular (médulo e fase) é bem préxima aquela
obtida em [16].

e Estudo 2: o Algoritmo 1 foi simulado com r,,;,, = 0,005 cm e o Algoritmo 5 foi
empregando com w € [0 rad s, 500 rad s~!]. Todos os demais parametros foram
idénticos aos adotados no estudo 1. Esta configuracdo de parametros foi usada em
[18].
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A Figura 15 exibe o resultado obtido neste trabalho e a solugdo numérica de referéncia.
Nota-se que o modulo e fase da impedancia obtidos estao de acordo com os resultados
de Cousins [18].

Salienta-se também que o modelo de arvore arterial gerado no primeiro estudo
tem 37371 segmentos, e no segundo estudo possui 97535 segmentos. Essa diferenca entre
os modelos ocorreu devido a escolha do valor do raio minimo (7,,;,) para emprego do
Algoritmo 1. Consequentemente, os modelos gerados apresentaram impedancias vasculares

obtidas pelo Algoritmo 5 distintas.

Os resultados apresentados nas Figuras 14 e 15 sugerem que os Algoritmos 1 e 5
estao implementados adequadamente.
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Figura 14 — Mo6dulo e fase da impedéancia vascular do modelo de arvore estruturada obtidos no
estudo 1. Solugdo numérica de referéncia de Cousins e Gremaud [16].
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Figura 15 — Médulo e fase da impedancia vascular do modelo de arvore estruturada obtidos no
estudo 2. Solugdo numérica de referéncia de Cousins [18].
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4.2 METODO PARA SIMULACAO DE ESCOAMENTO PULSATIL

Nesta segdao, o método analitico desenvolvido por Duan e Zamir [21] para simular
o escoamento pulsatil unidimensional (1D) ao longo de modelos de arvores arteriais é
apresentado. Este método tem sido empregado por autores para o estudo da hemodinamica

de modelos anatdomico e fractal de arvores arteriais [1, 4, 35, 36, 60, 70, 75].

E importante informar que compreender a propagacio da onda de pulso no sistema
cardiovascular é um passo muito importante para a investigacao da regulagao da pressao
arterial [35]. Um entendimento mais claro do comportamento da pressao motiva a busca e
desenvolvimento de métodos matematicos que determinam a forma da onda que o pulso

de pressao toma em cada ponto ao percorrer uma arvore arterial.

4.2.1 Modelagem matematica

A propagacao de ondas em um segmento cilindrico é governada pela equacoes da

onda para a pressao p(z,t) e fluxo g(x,t) como seguem [21]:

dqg dp
5 = W (4.25)
dp v Jq
% - vor (4.26)

onde t é o tempo, x é a coordenada axial ao longo de um segmento, v é a velocidade de
onda, e Y é a admitancia caracteristica. Para uma onda harmoénica simples, as solugoes
das equagoes (4.25) e (4.26) resultam em [21]:

. x _ ‘ 2l =z
p(x,t) = poexp {]w (t — v)] + Rpg exp []w <t - + v)] , (4.27)
_ . x _ ‘ 20 x
q(z,t) = Y < poexp {jw (t — )] — Rppexp |jw [t — — + = , (4.28)
v v
onde [ é o comprimento do segmento, py € a amplitude da onda incidente e R é o coeficiente
de reflexdo definido pela razao entre as ondas refletidas e as ondas incidentes [26, 34].

Logo, a pressao e o fluxo ao longo de um segmento ¢ do modelo de arvore arterial sao

dados, respectivamente, por:

i _ , 2l; i
Pi = Diexp [jw (t — xﬂ + R;p; exp [jw <t - — + xﬂ (4.29)
Ui Vi U
_ . ZT; _ . 2[, Z;
g = Yi{piexp [jw <t — v)} — Ripiexp |jw |t — P + o~ ) (4.30)

nos quais x; € [0,/;] é uma posi¢ao ao longo do segmento i, p; é a amplitude de pressao
combinada do grupo de ondas progressivas no segmento ¢ e R; é o coeficiente de reflexao
no final daquele segmento, ou seja, no ponto distal x; = [;. O ponto proximal do segmento
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As equagdes (4.29) e (4.30) descrevem as ondas de pressao e fluxo localmente em
um segmento ¢ do modelo de arvore, e localmente na posi¢ao x; dentro deste segmento.
Para isso é necessario conhecer a admitancia caracteristica Y;, a ampitude de pressao p; e
o coeficiente de reflexdo R;, de cada segmento do modelo de arvore arterial. A seguir, é

explicado como estas propriedades do segmento sao calculadas.
A admitancia caracteristica (Y;) para cada segmento é definida por [21]:

A
Yi=— (4.31)
PiVq

onde A; = mr? é a drea da secdo transversal do segmento i, r; ¢ o raio do segmento i, p; é

a densidade do fluido dentro do segmento e v; é a velocidade da onda calculada por [26]:

E;h;
A L (4.32)
20,7

onde F; é o modulo de Young estatico e h; = 0, 1r; é a espessura da parede do segmento

conforme [21].

A viscoelasticidade da parede do segmento é levada em conta no modelo conside-

rando o médulo de Young expresso por [21]:
E; = Eiexp {jo[l — exp(-w)]}, (4.33)

onde ¢ é o dngulo de fase entre a pressao e o deslocamento da parede do segmento [69].

Os efeitos da viscosidade sanguinea sao incorporados no modelo considerando que

a velocidade da onda ¢ calculada por:

vl = v;v/e, (4.34)

onde v; é a velocidade calculada por (4.32), € é um fator viscoso que corresponde a um

segmento eldstico com restrigoes dado por [20]:

e=1— F;(wo), (4.35)
onde F; é o funcional definido em (4.3) e wy = wy/43 depende do ntiimero de Womersley
w (equacgao (4.4)).

Para determinar a amplitude da pressdo média (p;) em um certo segmento 1,

aplica-se a condi¢ao de continuidade de pressdo na posigao proximal A (ver Figura 16).
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Figura 16 — Modelo de arvore arterial com sete segmentos. Os nés proximal e distal do segmento
1 sdo denotados por A e B, respectivamente.

Escrevendo as componentes avancada e atrasada da onda de pressao como plf e pb

respectivamente, a pressao na posicao proximal A (z; = 0) do segmento i é dada por:
pida =[], + 2], (4.36)

onde {p{ }A e {pﬂA sdo expressas por [26]:

]|, = Diexp(jwt), (4.37)
_ , 21,
{pﬂA = Ripiexp [jw (t - v)] . (4.38)
Na posigao distal do segmento pai (ver Figura 16), quando Z,,; = lye;, a pressao é dada
por
[ppai]A = |:p£ai:|A + [pgaz}Aa (439)
onde

_ . lpai
[pgai}A = ppai exXp |:7w <t -2 >‘| 3 (440)

Upai

_ _ lpai
[p;)Jai}A = Rpaippai exXp |?w (t - p)] . (441)

vpai

A condigao de continuidade da pressao exige que na juncao ela assuma um tnico

valor, portanto, segue que

[Ppai] A T [pi] 4
{plj’c“ih—i_ {pzai},q - [pih—i- [pﬂA' (4.42)
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Substituindo as equagoes (4.37), (4.38), (4.40) e (4.41) na equagao (4.42) e isolando p; na

equacao resultante obtém-se:

ppaZ (1 + Ryqi) exp ( jwz’m)

Upai

I+ Ryoxp (20)

(4.43)

Para determinar o coeficiente de reflexdo (R;), consideram-se as duas jungdes A
e B das extremidades de um segmento genérico i de um modelo de &rvore arterial (ver

Figura 16). Na posicao distal B, o coeficiente de reflexao [26, 38] é definido por:

_ Y'Z _ (Y'edir + Y'eesq)
(A }/; —I— (}/edir _|_ Yveesq)v

(4.44)

nos quais Y4 e Y.%" sdo as admitancias efetivas dos segmentos filhos a esquerda e a direita
do segmento i, respectivamente. Estas admitancias sao determinadas por:

Ydir — Ydir[l - Rdir €xXp (_zjﬁdzr)]
‘ 1+ Rdir €xXp (_Qjﬂdzr)

(4.45)

esq _ Yvesq[l - Resq €xp (—Zjﬁesq)] (446)

¢ 1 + Resq exXp (_2j/868q> ’

onde (3; = “’#Zl Similarmente, Y, a admitancia efetiva na posi¢ao proximal A do segmento
1

1 pode ser dada por
i _ Y[l - Riexp (~2j8)
€ 1+ R;exp (—2j0;)

Substituindo R; da equagao (4.44) em (4.47), obtém-se uma equagao para o calculo das

(4.47)

admitancias efetivas ao longo do modelo de arvore arterial:

i Yi[YS 4+ Y+ Y tan ()]
© Vit (YA Y tan(B)

(4.48)

Nos segmentos terminais (iterm) do modelo, empregam-se duas condigoes de
contorno. Considera-se que a admitancia efetiva ¢ igual a admitancia caracteristica, e que

nao existe reflexao, ou seja,

Yeiterm = Yiterm7 (449)

Riterm — 0 (450)

Na posigao proximal do segmento raiz (iraiz) do modelo é imposta a seguinte

condic¢ao de contorno:

DPiraiz = piraiz eXp(th)~ (451)

Conforme feito por Duan e Zamir [21], para efeitos de cdlculo da presséo e ﬂuxo7

eP—, a

pz’razz Piraiz !

adimensionalizam-se as equagoes (4.29) e (4.30). Considerando P; =
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equagao (4.29) para o célculo da pressao pode ser expressa de forma adimensionalizada
por

P, = P, lexp(—jBiXi) + R exp(—2;3;) exp(j i Xi)] (4.52)
onde X; = % Similarmente, a equagao (4.30) para o fluxo ¢; pode ser obtida de forma

adimensional por

Qi = M; P, [exp (—jBiX;) — R exp(—2j ;) exp(j3: X;)] , (4.53)
onde ); = qif;z, M = }/ii/;iz’ Giraiz = PiraizYiraiz, € Yirai- € @ admitancia caracteristica do

segmento raiz da arvore.

4.2.2 Algoritmo proposto para simulacao 1D de escoamento pulsatil

A modelagem matematica do método de Duan e Zamir [21] explicada anteriormente
¢é reescrita nesta secao na forma de um algoritmo, que visa obter a pressao e o fluxo
pulsateis em simulacoes que adotam como substrato geométrico modelos de arvores

arteriais representados por uma rede de segmentos 1D.

Dentro deste contexto, neste trabalho, um algoritmo chamado Simulation of
Pulsatile Flow (SimPFlow) é desenvolvido, cuja modelagem matemética é definida na
Secao 4.2.1. Os passos do Algoritmo SimPFlow sao descritos no Algoritmo 6 e um
fluxograma é apresentado na Figura 17. Os dados de entrada sdao: o modelo de arvore
arterial (M) com cada segmento i caracterizado pelo seu raio (r;) e comprimento (I;), a
frequéncia angular (w), a viscosidade sanguinea (1;), a densidade sanguinea (p;), o médulo
de Young (E;), a amplitude de pressdo média na posigao proximal do segmento raiz (Diraiz),
o angulo de fase entre a pressao e o deslocamento da parede do segmento (¢), o nimero
de pontos da discretizagdo de um segmento (V) e um valor flag que indica o emprego de
viscosidade e/ou viscoelasticidade no escoamento. O subscrito 4 indica que a propriedade

estd atrelada ao segmento .

A seguir, explicam-se as linhas do Algoritmo SimPFlow:

1) A funcdo “Admitancia_ Caracteristica” tem o papel de percorrer o modelo (M) calcu-
lando a admiténcia caracteristica de cada segmento (Y™) empregando a equacio
(4.31). Para tanto, trés casos sao considerados dependendo do valor da flag para

M),

i

determinar a velocidade da onda em cada segmento (v
e flag = 0: neste caso, a velocidade ¢é calculada por (4.32) com o médulo de
Young (E);

e flag =1 (considera o efeito da viscoelasticidade): a velocidade é calculada por
(4.32) com o médulo de Young (Ef) dado por (4.33);

e flag = 2 (considera o efeito da viscosidade): a velocidade é calculada por (4.34)

com o médulo de Young (E;);
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e flag = 3 (combina efeitos da viscoelasticidade e viscosidade), a velocidade é

calculada por (4.34) com o médulo de Young dado por (4.33).

Para calcular o fator viscoso € da equagao (4.34), o funcional F;, que depende
das fungdes de Bessel, é avaliado usando as fungoes do Octave [27]: besselj(1,wy)
e besselj(0, wp). O argumento wy = w+/j3 depende do niimero de Womersley w

definido em (4.4) onde j é a unidade imaginéria.

2) A fungao “Admitancia_ Efetiva” determina a admitancia efetiva de cada segmento (VM)
adotando a admitancia caracteristica Y™ e a velocidade v, que foram calculadas

para todos segmentos pela funcao “Admitancia_ Caracteristica”.

A funcao “Admitancia_ Efetiva” emprega a condigao de contorno (4.49) em segmentos
terminais do modelo e a partir deles vai subindo na arvore até o segmento raiz,

calculando a admiténcia efetiva de cada segmento através da equagao (4.48).

3) A funcao “Coeficiente_Reflexao” calcula o coeficiente de reflexdo de cada segmento
do modelo (R™). Esta funcdo considera as admitancias ja calculadas pelas funcoes

anteriores: Y e YM.

A funcao “Coeficiente Reflexdo” emprega a condi¢ao de contorno (4.50) em seg-
mentos terminais do modelo e percorre o modelo de forma idéntica a funcao

“Admitancia_ Efetiva”, no entanto, empregando a equagao (4.44).

4) A funcao “Pressao_Média” determina a pressao média em cada segmento do modelo
(PM). Essa funcao utiliza os coeficientes de reflexdo ja calculados para cada segmento
do modelo (RM) e a pressio média no segmento 1aiz (Piqi-) oriunda da condicio de

contorno (equacao (4.51)).

A fungao “Pressao Média” aplica a equagao (4.43) percorrendo o modelo a partir

dos filhos do segmento raiz até os segmentos terminais.

5) A funcio “Pressdo” determina a pressido ao longo de cada segmento do modelo (P™).
Para tanto, utiliza em seu cdlculo os coeficientes de reflexdo (RM), a pressao média
(PM), a velocidade da onda (vM), e a quantidade de intervalos para discretizar um
segmento (N).

A fungao “Pressdo” aplica a equagao (4.52) percorrendo o modelo a partir do segmento

raiz até os segmentos terminais.

6) A funcio “Fluxo” determina o fluxo ao longo de cada segmento do modelo (Q™). Para

tanto, utiliza em seu célculo os coeficientes de reflexdo (RM), a pressao média (P™M),
M

a velocidade da onda (v;"'), a quantidade de intervalos para discretizar um segmento

(N) e as admitancias caracteristicas (Y™).
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A funcao “Fluxo” aplica a equacao (4.53) percorrendo o modelo conforme a fungao

“Pressao”.

7) O Algoritmo 6 denominado SimPFlow retorna a pressao e fluxo ao longo de cada
segmento do modelo [PM, QM].

Algoritmo 6: SimPFlow (Simulation of Pulsatile Flow).

Dados: M, w, pi, pi; Ei, Piraiz, ¢, N, flag.

[YM,viM} = Admitancia_ Caracteristica (M, p;, p;, Ei, ¢, flag);
2 YM = Admitancia_ Efetiva (M, YM, oM);

RM = Coeficiente_ Reflexdo (M, YM Y M);

4 PM = Pressio_Média (M, RM, Piraiz ):

PM = Pressao (M, RM, PM oM N);

QM = Fluxo (M, RM, PM oM N, YM);

Retorna [P, QM];

[y

w

9]

=]

BN

Figura 17 — Fluxograma do Algoritmo SimPFlow.

4.2.3 Resultados da implementacao do Algoritmo SimPFlow

Esta se¢ao apresenta resultados obtidos com o Algoritmo SimPFlow visando verificar
a implementagao computacional realizada. Para tanto, adotam-se os mesmos parametros
considerados em [21]. As simulagoes realizadas aqui tratam da propagagao de uma onda
harmonica simples ao longo de uma &arvore arterial, onde reflexdes de onda modificam a

amplitude da onda de pressao enquanto ela avanca.
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Como em [21], considerou-se neste estudo um modelo simplificado de arvore arterial
como ilustrado na Figura 18. As propriedades dos segmentos deste modelo sao apresentados
na Tabela 2. Os dados anatomicos utilizados foram baseados em uma arvore arterial

canina simplificada [21].

Aorta descendente

Aorta abdominal

Artéria iliaca Artéria iliaca

Artéria femmy Yrtéria femoral

Figura 18 — Representagao do modelo de arvore arterial usado para verificar a implementacao
do Algoritmo SimPFlow. Adaptado de [21].

Nas simulacoes aqui realizadas, a distribuicao de amplitude de pressao ao longo da
arvore arterial (Figura 18) ¢é calculada. Os resultados foram obtidos para as frequéncias
f=3,65Hze f =17,30 Hz que implicam nas frequéncias angulares w = 22,934 rads™*
e 45,868 rads~', respectivamente. Adota-se a pressdo média de entrada como sendo
Diraiz = 1 dyn cm™2. O impacto da viscoelasticidade (¢) e viscosidade sanguinea (i) nessa
distribuicao de pressao é investigado fornecendo os valores 1 e 2 através da flag fornecida
ao algoritmo, respectivamente. As Figuras 19 e 20 mostram os resultados obtidos neste

estudo.

Nas Figuras 19 e 20, a pressao ¢ calculada no percurso da aorta descedente até a
artéria femoral. Como a bifurcacao envolvendo a aorta abdominal e seus ramos filhos é
simétrica, apenas o percurso no ramo filho a esquerda da aorta abdominal foi considerado
na analise da pressao. O comprimento de cada segmento arterial foi dimensionado para
1,0 de modo que o comprimento adimensional total da arvore ¢ 4,0. O comprimento
real é L = 58 ¢m. Adotou-se N = 116 no Algoritmo SimPFlow, o que implica em
um espacamento de 0,5 cm na discretizacdo de um segmento. Os resultados finais sao
portanto mostrados em termos de amplitude de pressao adimensional | P| versus a distancia

adimensional X do inicio da arvore.

Na Figura 19, o efeito da viscoelasticidade da parede do segmento de vaso é

avaliado separadamente considerando-se o escoamento inviscido e tomando-se quatro
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valores diferentes da viscoelasticidade da parede do segmento. A figura mostra os resultados
para ¢ = 0°, 4°, 8% e 12°. Quando ¢ = 0°, tem-se um valor representando uma parede
puramente elastica e o efeito da viscoelasticidade é incorporado para ¢ > 0. Nota-se que o
efeito da viscoelasticidade é amortecer o aumento global da amplitude da onda de pressao
causada pelas reflexdes das ondas a medida que a onda se desloca na direcao a jusante,

bem como moderar os picos locais na distribuicao de pressao.

Na Figura 20, o efeito da viscosidade do fluido é examinado considerando-se o
escoamento em segmentos puramente elasticos com quatro valores diferentes de viscosidade
do fluido, ou seja, p; = 0; 0,5u%; 1,0u) e 1,51, onde Y é o valor base da viscosidade
apresentada na Tabela 2. Observa-se pelos resultados obtidos que o efeito da viscosidade
do fluido é também reduzir o aumento global na amplitude da onda de pressao causada
pelas reflexoes das ondas a medida que a onda se desloca. Além disso, modera os picos

locais na distribuicao de pressao.

Os resultados obtidos através da simulagdo do Algoritmo SimPFlow sdao apresenta-
dos nas Figuras 19 e 20. Esses resultados estao de acordo com os que foram apresentados
em [21]. Em suma, eles sugerem que a implementagao computacional do Algoritmo SimP-
Flow esta adequada e pode ser adotada em outras aplicagoes como realizadas na Sec¢ao 6.2
deste trabalho.

Tabela 2 — Propriedades dos segmentos do modelo da arvore arterial canina simplificada [21, 26].

segmento l; i wd i E;
arterial (em) | (gem™3) | (gem™ts™1) | (em) | (dyn ecm™2)
aorta 25 0,960 0,0385 0,65 4,8 x 10°
descendente
aorta 11 1,134 0,0449 0,45 | 1,0 x 107
abdominal
lfaca 12 | 1,172 0,0472 | 03 | 1,0x107
femoral 10 | 1,235 0,0494 | 02 | 1,0x107
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Figura 19 — Amplitude da presséo |P| ao longo da arvore arterial considerando diferentes valores
de viscoelasticidade (¢) e frequéncias (f).
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(a) f = 3,65 Hz (b) f=17,30 Hz

Figura 20 — Amplitude da presséo |P| ao longo da &rvore arterial considerando diferentes viscosi-
dades (u) e frequéncias (f).
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5 RESULTADOS MORFOMETRICOS

Neste capitulo, modelos computacionais de arvores arteriais criados em dominios
3D através do Algoritmo VCCO sao apresentados. Na Secao 5.1, métricas utilizadas para
comparar quantitativamente os modelos criados usando o Algoritmo VCCO com resultados
morfométricos de arvores coronarianas reais sao descritas. Esta comparacao é exibida na
Secao 5.2. Na Secao 5.3, modelos gerados no contexto do método CCO sao comparados
com arvores coronarianas reais. Na Se¢ao 5.4, curvas morfométricas associadas a modelos
gerados em um dominio 3D nédo convexo representando um rim sao mostradas e alguns

modelos gerados neste dominio complexo sao visualizados.

Os modelos gerados nas Segoes 5.2 e 5.4 satisfazem as seguintes consideragoes [33]:

(Hé?) Os fluxos através dos segmentos terminais do modelo sdo dados por uma distribuicao
uniforme, cuja a média entre eles é p = Srert 6 o desvio padrdo é o2 = @M,
Nterm 5 Nterm

usando a fungao random.uniform da biblioteca Numpy no Python. A distribuicao
uniforme utilizada possui valores no intervalo {,u — 3/12 (02)%, u+ /12 (02)2};

(Hé) Fixando o conjunto de posicoes distais dos candidatos a segmentos terminais na
etapa de geragao do modelo pelo Algoritmo VCCO, a variabilidade entre os modelos é
explorada com a mudanca da semente do gerador de nimeros aleatérios que possibilita

a obtencao da distribui¢ao uniforme de fluxos terminais seguindo a consideragao
(Hg).

Neste trabalho, as quantidades morfométricas e hemodindmicas oriundas dos
modelos séo analisadas utilizando o Python [54] e Octave [27]. A visualizagdo dos modelos é
realizada através do ambiente Paraview [9]. A obtencao dos dados experimentais publicados
na literatura é realizada usando o G3Data [25]. As anélises e simulagoes realizadas no
trabalho foram feitas no seguinte equipamento: Notebook Dell com processador Intel Core
i5, 8 GB de memoria e disco rigido de 1 TB. O sistema operacional usado foi o sistema

Linux Ubuntu.

5.1 METRICAS MORFOMETRICAS PARA VALIDACAO DO MODELO

Zamir e Chee [76] obtiveram os didmetros e comprimentos de arvores arteriais
coronarianas de dois coracoes humanos através da técnica de corrosao vascular. Os autores
classificaram cada vaso de acordo com o nivel de bifurcagdo, e elaboraram uma curva com
o diametro e comprimento médio dos segmentos, e o respectivo desvio padrao, para cada

nivel de bifurcacao.
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Para quantificar a diferenca entre os dados morfométricos reais e os provenientes
dos modelos gerados, métricas de erro sao adotadas. A seguir, apresentam-se métricas de

erro relacionadas ao didmetro dos segmentos em fungao do nivel de bifurcacao [55]:

— Métrica D;) A distancia relativa do didmetro médio real d,(n) ao didmetro médio do

modelo d,,,(n) gerado em cada nivel de bifurcacao n é calculada por

[ dy(0) — dn(n) |

D1 (n) = )d,,, (n)

(5.1)

— Métrica D,) A distancia relativa do didmetro médio real d,.(n) para o intervalo do

didmetro de um segmento do modelo gerado em cada nivel de bifurcacao é dada por:

min{| d.(n) —d;,(n) |,| d.(n) — d,(n) |}
d,(n) 7

onde d? (n) é o limite superior do intervalo no nivel n, que é o didmetro médio do

_D2 (n) =

(5.2)

segmento do modelo d,,(n) somado ao seu desvio padrao, e d (n) é o limite inferior
do intervalo no nivel n que representa a diferenca entre o didmetro médio d,,(n) e o

seu desvio padrao.

— Métrica D;) Esta métrica ¢ uma média da métrica D, analisando todos os niveis de

bifurcacao, sendo assim

1 Nyis
bif n=ng

onde ng é o primeiro nivel de bifurcacdo do dado experimental que no modelo
representa o nivel correspondente ao segmento raiz, e Ny ¢ o maximo valor do nivel

de bifurcagao atingido tanto pelo modelo quanto pela arvore arterial real.

— Métrica D,) Esta métrica é obtida através do calculo da média da métrica Dy como

segue
1 Nyis
bif n=ng

Neste trabalho, novas métricas sao propostas e aplicadas. Seguem detalhes dessas
métricas aqui elaboradas. Sejam nay, o maximo nivel de bifurcacao atingido por um
modelo i de arvore arterial gerado (M;) por algum algoritmo e ngi o valor maximo do

nivel de bifurcacao alcancado pela artéria real em anélise.

— Métrica Bun)
Bmin: ‘min{nMi}_nR|7 1= 1727"' 7QM (55)
onde min é um operador que retorna o menor valor entre um conjunto de valores (n a4, ,

MMy, =+ 1 MQM> e Q¢ denota a quantidade de modelos gerados pelo algoritmo.
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— Métrica Biax)
Bmax: |maX{nMi}_n’R|7 1= 1727"' 7QM' (56)

onde max é um operador que retorna o maior valor entre um conjunto de valores.

— Métrica L) A distancia relativa do comprimento médio real .(n) ao comprimento

médio do modelo I,,(n) gerado em cada nivel de bifurcagdo n é calculada por

|
- max{ly(n), ln(n)}

— Métrica Ly) A disténcia relativa entre os comprimentos dos segmentos dos modelos e

dado real levando em conta o desvio padrao é dada por

oy - min{| (n) = G,(n) [, 4(n) = 6,(n) [}
La(n) max{l,(n), lm(n)} ’

onde [? (n) é limite superior do intervalo no nivel n, que é o comprimento médio do

(5.8)

segmento do modelo /,,(n) somado ao seu desvio padrao e [° (n) o limite inferior do
intervalo no nivel n que representa a diferenca entre o comprimento médio 1,,(n)
e o seu desvio padrdao. Os comprimentos [$(n) e [*(n) associados ao dado real sao

obtidos da mesma maneira que I2,(n) e I’ (n), respectivamente.

— Métrica L3) Esta métrica é uma média da métrica L; analisando todos os niveis de

bifurcacao, sendo assim

1 Nyis
bif n=ng

sendo ng o primeiro nivel de bifurcacado do dado experimental que no modelo
representa o nivel correspondente ao segmento raiz, e Ny é o maximo valor do nivel

de bifurcagao atingido tanto pelo modelo quanto pela arvore arterial real.

— Métrica L4) Esta métrica é obtida através do cdlculo da média da métrica Ly como

segue
1 Nyir
Ly = ~ > Ly(n). (5.10)
bif n=no

5.2 COMPARACAO COM ARVORES CORONARIANAS REAIS

Zamir e Chee [76] realizaram uma andlise morfométrica das arvores arteriais
coronarianas de dois cora¢des humanos obtidas via a técnica de corrosao vascular. Segundo
eles, para ter uma descricao quantitativa da arvore coronariana, além de saber o diametro
e o comprimento do segmento é necessario identificar onde este se localiza na arvore. Desta
forma, eles apresentaram curvas que mostram uma relagao entre o diametro e comprimento

do segmento com o seu nivel de bifurcagao.
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Neste trabalho, a titulo de validacdo dos modelos gerados pelo Algoritmo VCCO,
adotam-se os dados morformétricos de Zamir e Chee [76] referentes & drvore coronariana
esquerda, mais especificamente a arvore arterial coronariana descendente anterior esquerda
(LAD, do inglés Left Anterior Descending). Para quantificar a diferenca entre o dado
morfométrico real e os que foram obtidos neste trabalho, as métricas apresentadas na

Sec¢ao 5.1 foram utilizadas.

Dois cenérios de simulagao foram investigados. A diferenga entre os cenarios
consiste na escolha do nimero de segmentos terminais (N, ). No primeiro cenario foi
adotado Ny = 250 e no segundo Ny, = 960. A motivagao para realizar o segundo
cenario de simulacao consiste em tentar obter modelos com os segmentos atingindo niveis

de bifurcacao mais elevados, caracteristica que se observa nos dados experimentais de
Zamir e Chee [76].

Os demais pardmetros adotados em ambos cendrios de simulagdo foram [33]:
dominio esférico com volume igual a 100 cm?, expoente de bifurcagio 7. = 3, viscosidade
sanguinea p = 3,6 cP, fluxo de perfusao total Qperr = 500 mL/min., indice de simetria
¢ = 0 e posigao proximal do segmento raiz X, = (0;0;2,8794) ¢m. Para comparar com
os dados morfométricos dos coragoes “A” e “B” [76], os raios do segmentos raiz adotados

foram 7;.4;. = 1,222 mm e 7j.qi. = 1,326 mm, respectivamente.

Cabe informar que em relagdo ao dado experimental referente ao coragao “B” os
dados morfométricos comegam no nivel de bifurcacao 0, mas o valor utilizado como o raio

do segmento raiz dos modelos simulados foi do nivel 1 conforme adotado em [57].

Em ambos cenarios, foram gerados 10 modelos de arvores arteriais para comparar
com o coragao “A” e 10 modelos para o comparar com o coracao “B”. A variabilidade entre

os modelos foi garantida pela consideracao (H(??) mencionada no inicio deste capitulo.

Apés a geracao dos modelos, as médias do diametro e do comprimento destes
modelos em cada nivel de bifurcagao foram calculadas como segue: dado o nivel de
bifurcagao, as propriedades dos segmentos dos 10 modelos que estao neste nivel foram
coletadas, e depois a média e o desvio padrao da respectiva propriedade foram calculados.

Esta estratégia para obtencao dos resultados é a mesma adotada por Karch et al. [33].

A Figura 21 mostra as curvas das distribui¢des do didmetro em fungao do nivel de
bifurcagdo dos segmentos dos modelos gerados em ambos cenarios e do dado experimental
referente ao coragao “A”. No primeiro cenario, a média dos didmetros dos modelos alcangou
um valor muito proximo ao dado experimental nos niveis 11 até 16 na métrica D, e nos
niveis 19-23 e 25 na métrica Dy. No segundo cendrio, os resultados sao satisfatorios
quando comparados ao dado experimental nos niveis 19-20 e 22-24 para a métrica D,
e nos niveis 4, 10, 26, 32-34 para a métrica Dy. Como esperado no segundo cenario, os

modelos atingiram o nivel de bifurcacao do dado experimental.
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A Figura 22 mostra as curvas das distribui¢des do comprimento em funcao do
nivel de bifurcacao dos segmentos dos modelos gerados em ambos cenarios e do dado
experimental referente ao coracao “A”. No primeiro cendrio, a média dos comprimentos
dos modelos alcancou um valor muito proximo ao dado experimental nos niveis 8, 10 e
12 na métrica L; e nos niveis 2, 9, 10, 12, 14 e 21 na métrica L,. No segundo cenario,
os resultados sao adequados quando comparados ao dado experimental nos niveis 5, 15,
1920, 23, 24 e 29 para a métrica L, e nos niveis 2, 11-13, 17, 19, 2627, 30-33 para a

métrica L.

A Figura 23 apresenta as curvas das distribuigdes do didmetro em fung¢ao do nivel de
bifurcagdo dos segmentos dos modelos gerados em ambos cenarios e do dado experimental
referente ao coragao “B”. No primeiro cenario, a média dos didmetros dos modelos esta
mais préoxima do dado experimental nos niveis 2, 13-16 e 18 na métrica D; e nos niveis
8-9, 19 e 22 na métrica Dy. No segundo cendrio, os resultados estao préximos ao dado
experimental nos niveis 2, 19 e 22-25 na métrica D; e nos niveis 1, 5-6, 11, 17 e 30 na

métrica D.

A Figura 24 exibe as curvas das distribui¢des do comprimento em funcao do nivel de
bifurcacao dos segmentos dos modelos gerados em ambos cenarios e do dado experimental
referente ao coracao “B”. No primeiro cenario, a média dos comprimentos dos modelos
alcangou um valor muito préximo ao dado experimental nos niveis 9 e 11 na métrica L,
e nos niveis 3, 6, 89, 12, 15, 18 na métrica Ly. No segundo cendrio, os resultados sao
satisfatérios quando comparados ao dado experimental nos niveis 16, 20-21, 27 e 29 para

a métrica L e nos niveis 3, 12, 14, 20, 22 e 30 para a métrica L.

Analisando as Figuras 21 e 23 é possivel perceber que os diametros médios dos
modelos gerados pelo Algoritmo VCCO decaem mais rapidamente entre os niveis 3 e 10 de
bifurcagdo quando comparados com aqueles de arvores coronarianas reais. Este decaimento
nos primeiros niveis de bifurcacao também pode ser observado em resultados envolvendo o

método CCO [33, 55, 57].

As métricas Dy, Ds, L1 e Lo tém carater local. Na Tabela 3 sdao apresentados
os valores das métricas D3, Dy, L3, Ly, Buin € Bmax, que ajudam na analise global dos
resultados dos modelos. Nesta tabela, “Cenério 2*” refere-se aos resultados obtidos no
cenario 2 considerando as aplicagbes das métricas até o nivel maximo atingido pelo cenério
1 (nivel 25 - comparagao com os dados do coragao “A”, nivel 24 — comparagdo com o0s
dados do coracao “B”). Neste sentido, é inadequado calcular as métricas B, € Bmax para

“Cenério 2*”.

Da Tabela 3, conclui-se que os diametros do segmentos em func¢ao do nivel de
bifurcacao obtidos no cendario 1 estao mais proximos aos dados experimentais. No entanto,
os comprimentos dos segmentos em funcao do nivel de bifurcacao resultantes do cenario

2 estao mais condizentes aos dados experimentais. Bem como, os niveis de bifurcagao
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dos modelos gerados no cenario 2 estao mais préximos aos niveis de bifurcagao dos dados

experimentais.

Coluna 1: Nieprm = 250 Coluna 2: Niepm = 960

5 . r 5 ‘ ‘
— § ¥ modelo +/— desvio padrao — ¥ ¥ modelo +/— desvio padrao
E ¥ ¥ Dado morfométrico Coragao A g ¥ ¥ Dado morfométrico Coracéo A
S 4 o 4r
Ll Ll
(= C
(] ()
£ £
Q 3} D 3}
(%] ]
o o
© L ] © [ ]
=} i=l
5 2 5 2
(0] )
2 * £ +
o o
+ 4
g 1t g 1
. k]
“H H Hop,| 2 i
e HH TH {”{' e HH‘ +'H' 1] tilpu-
% 5 10 15 20 25 30 35 % 5 10 5 20 25 30 35 40
Nivel de bifurcagao Nivel de bifurcagao
0.8 . . . . . 0.8
0.7}
0.6
~ 05} o
Q Q
© ©
L 04t kY]
= 5
N N
= 03} =
0.2}
0.1}
o 5 10 15 20 25 30 o 15 20 25
Nivel de bifurcacao Nivel de bifurcacao
0.8 . . . . 0.8
0.7} 1 0.7}
0.6} 1 0.6
~ 05} ~
Q Q
© ©
9 04 L
— -
Bt Bt
N N
= 03} =
0.2}
0.1t
o 5 10 15 20 25 30 : 10 15 20 25
Nivel de bifurcagao Nivel de bifurcagao

Figura 21 — Distribui¢oes do didmetro em funcdo do nivel de bifurcacdo dos segmentos dos
modelos e dos dados morfométricos do coragao “A”. Os valores das métricas Dy e
D5 sao mostrados.
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modelos e dos dados morfométricos do coracido “A”. Os valores das métricas L1 e Lo

sao mostrados.
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Tabela 3 — Resultados das métricas D3, D4, L3, L4y, Bpmin € Bpmaee dos modelos construidos
comparados com os dados morfométricos de arvores coronarianas reais.

Propriedade | Dados morfométricos | Métrica | Cendrio 1 | Cendrio 2 | Cenario 2*
Coracio A Ds 0,2162 0,2072 0,2742
Didmetro Dy 0,1822 0,2352 0,2467
Coracio B Ds 0,2194 0,2689 0,2887
Dy 0,1531 0,1763 0,1809
Coracio A Ls 0,3829 0,3481 0,3118
Comprimento Ly 0,2423 0,2246 0,2386
Coracio B Ls 0,3534 0,3513 0,3389
Ly 0,2342 0,2231 0,1943
- Bin 13 2 -
Nivel de Coragao A Binax 9 4 —
bifurcagao _ Binin 10 1 -
Coracgao B B 6 5 B

5.3 COMPARACAO COM OUTROS MODELOS DE ARVORES ARTERIAIS

Nesta secao, curvas morfométricas dos modelos de arvores arteriais gerados usando
os Algoritmos 2 e 3 sdo mostradas. Experimentos semelhantes foram apresentados em [33,
55]. O objetivo aqui é mostrar que as curvas morfométricas dos didmetros e comprimentos
em func¢ao do nivel de bifurcagdo oriundas dos modelos gerados pelo Algoritmo VCCO,
apresentadas na se¢ao anterior, estao condizentes com aquelas que podem ser obtidas ao

utilizar os Algoritmos 2 e 3.

O Algoritmo 2 foi empregado para gerar 10 modelos com os seguintes parametros
[33]: dominio esférico com volume igual a 100 ¢cm?, expoente de bifurcacio 7. = 3,
viscosidade sanguinea p = 3,6 cP, fluxo de perfusao total Qpe,r = 500 mL/min., indice
de simetria £ =0, posigao proximal do segmento raiz X, = (0;0;2,8794) c¢m, pressao
de perfusao ppe,r = 100 mmHg, pressao terminal pie, = 72 mmHg, e fluxo terminal
igual nos segmentos terminais Querm = 2 mL/min. A variabilidade entre os modelos
foi dada adotando diferentes sequéncias de niimeros pseudoaleatorios para produzir as
posicoes terminais dentro do dominio de perfusao. Estas sequéncias foram obtidas com o
gerador dSFMT variando o seu modo de inicializagdo. A Figura 25 apresenta as curvas do
didmetro e comprimento em fun¢ao do nivel de bifurcacao oriundas dos modelos e dados
experimentais [76] (coragdes rotulados por“A” e “B”). Estes valores médios e o desvio

padrao foram obtidos de forma semelhante ao que foi explicado na Sec¢ao 5.2.

Na Figura 26 sao exibidos os resultados dos modelos gerados com o Algoritmo 3
utilizando os mesmos dados de entrada descritos na Secao 5.2, com exce¢ao do fluxo nos
segmentos terminais. No entanto, o fluxo terminal nos segmentos terminais foi Qerrm = 2

mL/min., dado que o Algoritmo 3 deve satisfazer a restrigdo de fluxos iguais através dos
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segmentos terminais.

Comparando qualitativamente com as curvas das Figuras 25 e 26, nota-se que os
resultados morfométricos dos modelos gerados pelo Algoritmo VCCO estao condizentes
com estes obtidos empregando os Algoritmos 2 e 3. Esta semelhanca entre os resultados
dos algoritmos ¢é esperada dado que foi utilizado nas simulagoes um expoente de bifurcacao

constante (7, = 3) para fins de comparagao.
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Figura 25 — Distribuigoes do didmetro e do comprimento em fun¢do do nivel de bifurcacao dos
segmentos dos modelos gerados pelo Algoritmo 2 e dos dados morfométricos dos
coragoes “A” e “B”.
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Figura 26 — Distribuigoes do didmetro e do comprimento em fung¢do do nivel de bifurcacdo dos
segmentos dos modelos gerados pelo Algoritmo 3 e dos dados morfométricos dos
coragoes “A” e “B”.

5.4 CONSTRUCAO DE MODELOS EM UM DOMINIO COMPLEXO

Nesta se¢ao, os modelos de arvores arteriais gerados pelo Algoritmo VCCO em um
dominio complexo representando o rim sao apresentados. O objetivo aqui é investigar o
impacto da distribui¢do dos fluxos terminais nos resultados morfométricos dos modelos

gerados pelo algoritmo proposto.

Neste experimento, entra em agao a hipdtese (H2”) do Algoritmo VCCO, que
possibilita considerar que as posi¢oes distais nao estejam distribuidas de maneira uniforme
dentro do rim. Neste 6rgao, a vascularizacao tende a se localizar na sua parénquima, isto
é, na porc¢ao funcional do rim, a qual se encontra na regiao periférica do volume do mesmo.
Mais detalhes sobre a distribuicao das posi¢oes dos segmentos terminais e do tratamento

da nao convexidade do dominio podem ser encontrados em [55].

Foram gerados 10 modelos com os seguintes dados de entrada do Algoritmo VCCO
[49, 55]: fluxo de perfusdo Qe = 617,5 ml/min., nimero de segmentos terminais
Nierm = 3200, expoente de bifurca¢ao vy(n) = 7. = 2, 2, raio do segmento raiz 7.q;, = 2,6

mm, viscosidade sanguinea pu = 3,6 cP, volume do dominio (D, ) igual a 57,01 cm?,
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Xproz = (—5;2,1;112) ¢m é definido em um ponto da superficie do dominio e £ = 0.

A variabilidade entre os modelos foi alcangada através da obtencao do fluxo de cada

segmento terminal (Q!.,, ), que satisfaz a consideragao (Hgg) explicada anteriormente.

A Figura 27 mostra as curvas morfométricas obtidas que relacionam o diametro
e o comprimento médios dos segmentos dos modelos gerados em funcao do nivel de
bifurcagao. Juntamente nestas curvas, o desvio padrao é informado. Estas curvas sao

obtidas semelhantemente aquelas obtidas na Secao 5.2.

A partir da Figura 27, nota-se que o didmetro dos segmentos dos modelos sao
mais distintos entre os niveis de bifurcacao 2 até 15. Por outro lado, o comprimento dos
segmentos dos modelos diferem mais entre si, como é corroborado pelo desvio padrao. Em
suma, a distribuicdo dos fluxos terminais afeta as propriedades morfométricas dos modelos
gerados pelo Algoritmo VCCO. Em particular, neste experimento, teve mais impacto no

comprimento dos segmentos dos modelos.

Na Figura 27 pode também ser observado que o comprimento em funcao do nivel
de bifurcagao nao teve um decaimento semelhante a curva de didmetro. Isto se explica
pelo fato da distribuicado de pontos distais no dominio nao ter sido homogénea, o que

impacta na estrutura geométrica dos modelos.

A Figura 28 exibe como exemplo quatro dos dez modelos gerados pelo Algoritmo
VCCO com suas distribuicdes de raio e fluxo nos segmentos. E possivel observar a maior
concentracao de segmentos proximos a regiao periférica do dominio conforme esperado e
uma distribuicao de raio distinta entre os modelos. Além disso, percebe-se também que o
segmento raiz apresenta o fluxo imposto como entrada do algoritmo e cada modelo tem

um fluxo terminal que assume um valor minimo diferente.
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6 RESULTADOS HEMODINAMICOS

Neste capitulo, os resultados de analises hemodindmicas usando os modelos de
arvores arteriais gerados através dos Algoritmos 1 e VCCO sao apresentados. Na Secao
6.1, a impedancia vascular desses modelos é investigada. Ja na Secao 6.2, resultados
numéricos envolvendo o escoamento pulsatil em modelos gerados pelo Algoritmo VCCO

sao discutidos.

6.1 QUANTIFICACAO DA IMPEDANCIA VASCULAR

Nesta secao, os resultados obtidos através da simulacao do Algoritmo 5 para o
calculo da impedancia vascular de modelos de arvores arteriais sdo mostrados e discutidos.
O objetivo aqui é investigar como os parametros utilizados na geracao dos modelos afetam

a impedancia vascular dos mesmos.

6.1.1 Impedéancia vascular dos modelos gerados pelo Algoritmo 1

Os resultados de impedancia vascular de modelos de arvores estruturadas gerados
com diferentes pardmetros sao mostrados nesta secao. As andlises e simulagoes realizadas
se assemelham aquelas de Olufsen [49] e Anjos et al. [5]. O intuito principal aqui é verificar
que os algoritmos adotados nas simulagoes produzem resultados em concordancia com a

literatura.

Os modelos de arvores arteriais foram gerados pelo Algoritmo 1 com os dados
de entrada [18]: 74, = 0,2 cm, 75, = 0,005 em, ., = 50, 0 = 0,41 e v = 2,76. O
Algoritmo 5 foi adotado para obtengao da impedéancia vascular com os dados [18]: p =1,06
gem ™3, 1 =10,0488 gem™'s™ e w € [0,600] rads™!.

No intuito de investigar o impacto da escolha dos parametros para geracao dos
modelos na resposta de impedancia vascular, alguns deles foram fixados enquanto outros

foram alterados nas simulacoes descritas a seguir:

Expoente de bifurcagao) As Figuras 29 e 30 (painel a) mostram o médulo e a fase da
impedéancia vascular para os modelos gerados com expoente de bifurcagao v = {2, 5;
2,7; 2,8; 2,9}. O maior impacto na variacao deste pardmetro foi no médulo da
impedancia quando w = 0, onde h& uma queda a medida que v aumenta. Nota-
se que o comportamento da fase foi como esperado para todos os valores de 7,
partindo de zero, decrescendo rapidamente até um minimo, em seguida crescendo e
se manteve oscilando préximo de zero nas frequéncias maiores [53]. Estes resultados

da impedancia vascular estdo condizentes com resultados de Olufsen [49].



7

Razao de assimetria) Nas Figuras 29 e 30 (painel b) s@o exibidos os resultados do
modulo e fase da impedéancia vascular para os modelos gerados com razao de
assimetria o = {0,3; 0,4; 0,5; 0,6}. Ao comparar os médulos da impedéncia dos
modelos gerados com estes diferentes valores de o, observa-se que houve pouca
alteracao de um modelo para o outro. As variagoes mais significativas do médulo da
impedancia ocorreram para baixas frequéncias. Na frequéncia w = 0, o médulo da
impedancia do modelo diminuiu com o aumento de o. A fase da impedéancia teve
um maior valor minimo quando a razao de assimetria estava mais proxima de 1, ou

seja, quando a arvore era mais simétrica. Esse resultado também foi observado por
Olufsen [49].

Taxa comprimento-raio) Nas Figuras 29 e 30 (painel c) sdo apresentados o médulo
e a fase da impedancia vascular para os modelos gerados com diferentes taxas
comprimento-raio /. = {20,40,60,80}. Na frequéncia w = 0, o médulo da impedén-
cia é maior com [,, assumindo um valor mais alto no experimento. Isso faz sentido
ja que ao mudar esse valor, ocorre uma alteracao em toda a estrutura da arvore,
mais especificamente no comprimento dos segmentos, dessa forma, acaba alterando
as caracteristicas de propagacao da onda [49]. Isto se justifica também pelo fato de
segmentos longos e finos produzirem resisténcias maiores que segmentos curtos e

grossos. O resultado aqui mostrado também foi obtido em [5, 49].

Raio minimo) Nas Figuras 29 e¢ 30 (painel d) sdo apresentados o médulo e a fase da
impedéncia vascular para os modelos gerados com raio minimo 7,,,;, = {0, 003; 0, 005;
0,007; 0,009}. Na frequéncia w = 0, o médulo da impedancia aumentou a medida
que T, diminuiu. Observa-se que a fase da impedancia praticamente nao se alterou
com a mudanca de r,,;,. Novamente, os resultados obtidos neste experimentos estao

coerentes com aqueles apresentados em [49)].
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Figura 29 — Comportamento do médulo da impedancia vascular de modelos gerados pelo Algo-
ritmo 1 com diferentes pardmetros.
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Figura 30 — Comportamento da fase da impedéncia vascular de modelos gerados pelo Algoritmo 1
com diferentes pardmetros.

6.1.2 Impedancia vascular dos modelos gerados pelo Algoritmo VCCO

A partir das Segoes 4.1.3 e 6.1.1 foi possivel demonstrar que o Algoritmo 5 esté
implementado adequadamente através das comparagoes realizadas de seus resultados com
solugoes de referéncia [16, 18] e andlises da literatura [5, 6, 49]. Nesta secao, este algoritmo
é investigado usando modelos de arvores gerados pelo Algoritmo VCCO como substrato

geométrico.

A seguir, dois experimentos envolvendo os Algoritmos 5 e VCCO sao descritos. O
primeiro experimento visa investigar a impedancia vascular obtida de modelos gerados com
diferentes parametros, a saber: expoente de bifurcagdao e niimero de segmentos terminais.
O segundo experimento tem por objetivo mostrar que ¢é possivel gerar modelos empregando

o Algoritmo VCCO que reproduzem a impedancia vascular de arvores arteriais reais.

Em ambos experimentos aqui abordados, o fluxo de perfusao total é Qpe,r = 500
mL/min e o fluxo (Qi,,,,) através dos segmentos terminais segue a consideracao (Hg)

mencionada no Capitulo 5. Em particular, o segundo experimento leva também em conta
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a consideracao (Hé) Para calcular a impedéancia vascular com o Algoritmo 5, foram
utilizados os dados [16, 18]: p = 1,06 gem ™3 e p = 0,0488 gem~'s™L.

¢ Experimento 1: escolha de parametros para geracao dos modelos

Os modelos foram gerados com os seguintes dados de entrada [16, 18, 33]: dominio

esférico (Dperf) com raio de perfusao rpe,r = 28 ecm, p = 0, 0488 gem ™ s i =
0,2 cm, £ =0 € Xprop = (0;0; 7pers) cm. O niimero de segmentos terminais (Niersn, )

adotados vai ser detalhado abaixo de acordo com cada investigacao.

Expoente de bifurcacdo) No tocante a este pardmetro da lei de bifurcagao (3.3),
foram escolhidos diferentes valores para o expoente de bifurcagdo (y(n)): v. =
2,55, Y. = 2,76, 7. = 3,00, 7% com k = 10 e v* com p = 2. Maiores explicacoes
sobre as fungoes (n) sdo dadas na Segdo 3.2. O ntimero de segmentos terminais
adotados foi Ny, = 2000.

A Figura 31(a) mostra o médulo da impedancia dos modelos gerados sob as
condi¢bes mencionadas acima. O médulo da impedéancia quando w é igual a
zero dos modelos com v, = 2,55;2, 76 e 3,0 diminuiu a medida que o expoente
aumentou, o que também foi observado no moédulo da impedancia dos modelos
de arvores estruturadas (Se¢do 6.1.1) e em Anjos et al. [6]. Ao utilizar vy(n)
variando em funcao do nivel de bifurcagdo do segmento no modelo, na frequéncia
w = 0, a curva do médulo de impedéncia teve um comportamento intermediario
entre 7. = 2,55 e 3, 0.

Em relagao a fase da impedéncia, é possivel notar na Figura 31(b) que a escolha
do expoente de bifurcagao teve maior influéncia nesta propriedade, até mesmo

nas maiores frequéncias.

A Figura 32 mostra os modelos de arvores arteriais gerados com suas distri-
buicoes de raio e fluxo sanguineo. Percebe-se que o maior raio atingido por
um segmento terminal foi obtido quando se utilizou o maior valor de .. A
partir dessa figura, conclui-se também que a escolha do expoente de bifurcagao

influencia na estrutura geométrica do modelo de arvore gerado.

A Figura 33 exibe a distribuicao do expoente de bifurcacao ao longo do modelo
de 4rvore arterial resultante do emprego das funcdes degrau (7%) e sigmoide
(v#). Como esperado, nota-se a variacao suave do expoente entre 2,55 e 3 ao

longo da arvore ao utilizar +%.
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Figura 31 — Impedéancia vascular de modelos gerados pelo Algoritmo VCCO com diferentes
expoentes de bifurcagdo.
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Figura 32 — Modelos de arvores arteriais gerados pelo Algoritmo VCCO com diferentes valores
do expoente de bifurcacao.



83

Expoente de Bif.
— 2997

— 29

28

(a) v% com k =10

Figura 33 — Distribuicdo dos expoente de bifurcagao ao longo dos modelos de arvores arteriais
gerados pelo Algoritmo VCCO.

Nuamero de segmentos terminais) Nesta investigagdo, o expoente de bifurcagao
utilizado foi v, = 2,76. Adotaram-se também Ny, = {500, 1000, 2000, 3000}
para gerar modelos empregando o Algoritmo VCCO. Cabe lembrar que o
numero de segmentos terminais influencia na quantidade de bifurcac¢oes que o
modelo ird apresentar. Quanto maior o Ny, maior é o nimero de bifurcagoes

proximais atingido por segmentos do modelo.

A Figura 34(a) mostra que valores maiores de Ny, implicou em maior médulo
da impedéancia em frequéncia w = 0. Além disso, a fase da impedancia apre-
sentada na Figura 34(b) teve uma queda maior préxima de w = 0 ao utilizar o
maior valor Ny,,,. Esses resultados demonstram que as bifurcacoes presentes

nos modelos impactam na impedancia vascular dos mesmos.

A Figura 35 exibe os modelos de arvores arteriais gerados nesta simulagao,
em um dominio esférico. Nota-se que ao aumentar o niimero de segmentos do
modelo, o raio dos segmentos terminais diminui. A distribui¢ao utilizada para
definir o valor do fluxo nos segmentos terminais tem relagdo com Nyep,, (ver
Capitulo 5), isso explica a diferenga na distribui¢do de fluxo nos modelos de

arvores arteriais apresentados.
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Figura 34 — Impedéancia vascular de modelos gerados pelo Algoritmo VCCO com diferentes

quantidades de segmentos terminais.
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Figura 35 — Modelos de arvores arteriais gerados pelo Algoritmo VCCO com diferentes niimeros
de segmentos terminais.

e Experimento 2: Comparagdo com dados experimentais de impedancia

vascular

Este experimento tem por objetivo verificar a possibilidade de gerar modelos pelo
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Algoritmo VCCO de tal forma que consigam reproduzir uma impedancia vascular
de dados reais [45, 48]. Para tanto, a impedancia vascular a jusante das artérias
braquiocefalica e subclavia do sistema circulatorio humano é aqui considerada. Esses
dados reais sao oriundos de um exame de cateterismo realizado em um paciente com
idade entre 24 e 60 anos, que apresenta doenca cardiovascular. Os raios das artérias
braquiocefalica e subclavia nas simulagoes Sa0 7jqqi. = 0,62 cm € T, = 0,423
cm, respectivamente [49]. O dominio de perfusdo da arvore vascular & jusante das

artérias é desconhecido.

Para geracao dos modelos pelo Algoritmo VCCO, adotaram dois dominios de perfusao
circulares (D, ). Esses dominios foram setados com raio 7pe,f = 25 m € 7perp = 12,5
m nas simulacoes referentes as artérias braquiocefdlica e subclavia. A posicao
proximal do segmento raiz foi fixada em X,.0p = (0,7perf,0) m no contorno do
dominio D,.,¢. Evidentemente, os dominios considerados nao estao condizentes com
a realidade. Mas, no entanto, eles sao apropriados para que possam permitir obter
segmentos com uma taxa comprimento-raio [, (equacao (2.5)) que induza um valor

adequado de resisténcia hidrodinamica.

Em cada dominio foram gerados 10 modelos de arvores arteriais com os seguintes
dados de entrada [49, 61]: 7. = 2,76, u = 0,0488 gem™'s™' e ¢ = 0. Em se
tratanto de niimeros de segmentos, N;eqm = 500 € Ny = 1000 foram adotados nas

simulagoes referentes as artérias braquiocefalica e subclavia, respectivamente.

A comparacgao entre as curvas de impedancia vascular dos modelos gerados e das
arvores a jusante de artérias reais ¢ mostrada na Figura 36. Nessa figura, os modulos
de impedancia sao diferentes daqueles normalmente calculados por um fator de
escala (1/area do vaso) conforme Mills et al. [45]. As curvas oriundas da resposta
dos modelos representam valores médios da impedancia vascular. Destaca-se que
o desvio padrao em relagao a este valor médio variou em magnitude no intervalo
[3,11; 69,59] e [3,55; 47,66] considerando os modelos gerados a partir das artérias

braquiocefalica e subclavia, respectivamente.

A partir da Figura 36, percebe-se que a impedéncia vascular dos modelos representou
razoavelmente os dados experimentais. Os resultados obtidos neste experimento
sugerem que o Algoritmo VCCO ¢ passivel de ser calibrado com pardmetros de modo
a gerar modelos que representem com algum grau de realidade o comportamento da
impedancia vascular de distritos vasculares reais truncados de um modelo completo

do sistema circulatério.
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Figura 36 — Comparacao entre as impedancia vasculares de modelos de arvores arteriais gerados
pelo Algoritmo VCCO e de arvores a jusante das artérias braquiocefilica e subclavia.

6.2 SIMULACOES DE ESCOAMENTO PULSATIL

Nesta segao, resultados do emprego da implementagao do Algoritmo SimPFlow
em simulagoes usando como substrato geométrico modelos de arvores gerados pelo Al-
goritmo VCCO sao apresentados. Esses modelos possuem segmentos com propriedades

morfométricas (raio e comprimento) e relagdes conectivas entre os mesmos.

Até o momento, do conhecimento da autora deste trabalho, ndo se tem trabalhos

investigando o Algoritmo SimPFlow com modelos de arvores gerados no contexto do CCO.
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Assim, entende-se que os resultados aqui apresentados envolvendo os Algoritmos 6 e VCCO

sao originais e podem contribuir na area acerca desta pesquisa.

Para geragao dos modelos pelo Algoritmo VCCO, os seguintes dados de entrada
foram considerados: y(n) = v, = 3, £ = 0, dominio de perfusao (D, s) esférico com
volume igual a 100 cm?, p = 4,9 cP, Q! satisfazendo a consideragio (Hé?) apresentado
no Capitulo 5 com Qpery = 500 mL/min., ipqi» = 1,2257 mm e Xprop = (0;0;2,8794) cm.

Nas simulac¢oes aqui realizadas empregando o Algoritmo 6, a distribuicao de
amplitude de pressao ao longo do caminho principal do modelo de arvore arterial em
consideracao foi calculada. Este caminho refere-se ao caminho que se inicia no segmento

raiz e vai até um segmento terminal percorrendo os segmentos com maiores raios.

Para mostrar os resultados do perfil de pressdo ao longo do caminho principal,
o comprimento de cada segmento arterial foi dimensionado para 1,0, de modo que o
comprimento adimensional total X deste caminho denota o nimero maximo de bifurcacao
do modelo. Os resultados sdo mostrados em termos de amplitude de pressao adimensional

| P| versus a distdncia adimensional X do inicio da arvore.

Fixando a densidade sanguinea p = 1,05 gem ™3 e pressao média de entrada como
sendo Pireiz = 1 dyn em ™2, foram investigados quatro cendrios hemodindmicos nas simula-

coes:

Cenario 1) modelos com diferentes nimeros de segmentos terminais (N, = 250, 500,
1000 e 2000), diferentes frequéncias (f = 10 Hz, 20 Hz, 40 Hz e 80 Hz) e viscosidade

1

do fluido 1 = 0 gem™'s™! (escoamento inviscido), viscoelasticidade da parede do

segmento ¢y = 0° e médulo de Young £ = 107 dyn cm 2.

A Figura 37 apresenta os resultados obtidos neste cenario. Nota-se que com a f = 80
Hz, os picos de pressao ficam mais evidentes ao longo do caminho principal. Com
o aumento do nimero de terminais, ha uma certa atenuacao destes picos. Nessa
figura, os modelos gerados pelo Algoritmo VCCO também sao mostrados, onde é
destacado o caminho principal. A escolha do ntimero de segmentos terminais (Nyepm, )

para geracao do modelo altera esse caminho como pode ser visualizado na figura.

Cenério 2) modelos com diferentes nimeros de segmentos terminais (N, = 250 e
2000), diferentes frequéncias (f = 10 Hz e 80 Hz), diferentes viscosidades do fluido
(u = 0; 0,5u0; 1,010; 1,510 onde pg = 0,036 gem~ts™1), viscoelasticidade da parede

do segmento ¢y = 0° e médulo de Young E = 107 dyn em 2.

Observa-se na Figura 38, principalmente em alta frequéncia, que o efeito da visco-
sidade do fluido é a reducao do aumento global na amplitude da onda de pressao
causada pelas reflexdes das ondas a medida que a onda se desloca na direcao a

jusante. Bem como, modera os picos locais na distribuicao de pressao.
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Cenario 3) modelos com diferentes nimeros de segmentos terminais (N, = 250 e
2000), diferentes frequéncias (f = 10 Hz e 80 Hz), diferentes viscoelasticidades da
parede do segmento (¢ = 0°, 4°, 8° e 12°), viscosidade do fluido (= 0 gem™'s™!)

e médulo de Young E = 107 dyn em 2.

Nota-se na Figura 39, em ambas frequéncias consideradas, que o efeito da viscoelasti-
cidade, como o da viscosidade sanguinea, ¢ amortecer o aumento global da amplitude
da onda de pressao causada pelas reflexdes das ondas a medida que a onda se desloca

na direcao a jusante, bem como moderar os picos locais na distribuicao de pressao.

Cenério 4) modelos com diferentes niimeros de terminais (NVger,, = 250 e 2000), diferentes
frequéncias (f = 10 Hz e 80 Hz), diferentes valores para o médulo de Young
(E =10%105,10% e 107) cuja unidade fisica é dyn cm ™2, viscoelasticidade da parede

do segmento ¢y = 0° e viscosidade do fluido = 0 gem~ts7L.

A partir da Figura 40, conclui-se que a escolha do valor do médulo de Young impacta
significativamente no perfil de pressao ao longo do caminho principal. Quanto menor
o seu valor, maior sao os picos locais da pressao ao longo do caminho principal.
Salienta-se que o modulo de Young é uma propriedade mecanica que mede a rigidez
de um material solido, aqui relacionado a rigidez do segmento do modelo de arvore

arterial.
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Figura 38 — Cendrio 2 — amplitude da pressdo |P| ao longo do caminho principal de modelos
de arvores arteriais considerando diferentes valores de viscosidade do fluido pu e

frequéncias.
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7 CONCLUSOES E TRABALHOS FUTUROS

Nesta tese, foi proposto o Algoritmo VCCO para geracao de modelos de arvores
arteriais em dominios 2D/3D. Este algoritmo estende as potencialidades do ja consagrado
método CCO para incorporar propriedades morfométricas e hemodinamicas mais realistas
de arvores arteriais reais. Pois, o algoritmo desenvolvido permite gerar modelos a partir
do raio de perfusao com um expoente da lei bifurcacao adaptativo em fungao do nivel de

bifurcacao e com fluxos sanguineos distintos através dos segmentos terminais.

Os modelos gerados pelo Algoritmo VCCO foram analisados considerando dois
pilares fundamentais no contexto do trabalho: morfométrico e hemodinamico. Nestas
analises foram adotados para efeitos de comparagao dados morfométricos e hemodinamicos

de arvores arteriais reais.

No Capitulo 5, resultados morfométricos obtidos com os modelos gerados pelo
Algoritmo VCCO sao apresentados. Curvas de distribuicao morfométricas envolvendo os
didmetros e comprimentos dos segmentos oriundas dos modelos foram comparadas com
aquelas de arvores arteriais coronarianas reais. Essas curvas demonstram que os modelos

reproduzem satisfatoriamente o comportamento morfométrico de redes vasculares reais.

No Capitulo 6, resultados hemodinamicos de simulagoes adotando como substrato
geométrico modelos gerados pelo Algoritmo VCCO sao apresentados. Em primeiro lugar,
a impedancia vascular dos modelos gerados foi determinada usando o Algoritmo 5, o que
demonstrou que ela esta condizente com aquela de modelos de arvores arteriais estruturadas
gerados pelo Algoritmo 1. Em destaque, em um estudo preliminar, foi possivel calibrar o
Algoritmo VCCO para gerar modelos que satisfazem razoavelmente a impedancia de redes
vasculares a jusante de artérias reais. Em segundo lugar, simulagoes hemodinamicas foram
realizadas empregando o Algoritmo SimPFlow elaborado neste trabalho. Os resultados
obtidos nos diferentes cenarios hemodinamicos mostram a presenca dos picos de pressao

no escoamento conforme esperado.

Gragas ao Algoritmo VCCO ¢é possivel concluir que as distribui¢oes dos fluxos
terminais, bem como, o expoente da lei de bifurcacdo variavel afetam as estruturas

geométricas e propriedades morfométricas e hemodinamicas dos modelos.

Diante do exposto, os resultados obtidos envolvendo os modelos gerados pelo
Algoritmo VCCO sugerem que este algoritmo proposto pode ser visto como uma alternativa
confiavel de geracao de modelos de arvores que possam ser utilizados em simulagoes

hemodinamicas.

Menciona-se também que métricas associadas aos comprimentos dos segmentos
e niveis de bifurcagao atingidos no modelo sao propostas neste trabalho para ajudar na

comparacao quantitativa entre os dados morfométricos dos modelos gerados e dados reais
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oriundos de arvores arteriais reais. Essas métricas elaboradas estao descritas em detalhe

na Secao 5.1.

Como investigagoes futuras do Algoritmo VCCO, almejam-se:

1. Investigar o impacto de outras distribui¢oes de fluxos nos segmentos terminais nas
propriedades morfométricas e hemodinamicas dos modelos, como por exemplo, a

distribui¢cao normal,
2. Propor outras fungoes adaptativas para o expoente da lei de bifurcacgao;
3. Caracterizar a impedancia vascular dos modelos utilizando o Algoritmo SimPFlow;

4. Acoplar os modelos gerados como condi¢ao de contorno em modelos mais completos

do sistema cardiovascular humano para realizacao de simulagoes hemodinamicas;

5. Aplicar técnicas de andlise de sensibilidade [23, 66] para estudar como os pardmetros
do Algoritmo VCCO (fluxo terminal, expoente de bifurcacao, indice de simetria,
nimero de segmentos terminais) influenciam nas propriedades morfométricas e

hemodinamicas dos modelos gerados;

6. Empregar outros métodos/heuristicas de otimizagao [7] para determinar as bifurca-
¢oes durante o crescimento do modelo, como Algoritmos Genéticos, Otimizagao por

enxame de particulas ou Modelos ocultos de Markov;

7. Investigar o intervalo de confianga dos dados morfométricos dos modelos gerados

com o VCCO em relagao aos dados de arvores coronarianas reais.

Por fim, seguem trabalhos publicados oriundos desta pesquisa até o momento:

e P.F. Brito, L.D.M. Meneses, R.W. Santos e R.A.B. Queiroz. Automatic construction
of 3D models of arterial tree incorporating the Fahraeus-Lindqvist effect. C.Q.D. -
Revista Eletronica Paulista de Matematica, v. 10, p. 38-49, 2017.

e P.F. Brito, R.W. Santos e R.A.B. Queiroz. Influéncia da escolha da fun¢do custo
na construcao de modelos de arvores arteriais considerando o efeito Fahraeus-
Lindqvist. Proceeding Series of the Brazilian Society of Computational and Applied
Mathematics, v. 6, n. 1, p. 1-7, 2018.

e P.F.B. Anjos, R.W. Santos e R.A.B. Queiroz. Input impedance of an arterial tree
model. Revista Mundi Engenharia, Tecnologia e Gestao, v. 5, p. 1-15, 2020.

e P.F.B. Anjos, R.W. Santos e R.A.B. Queiroz. Quantificagdo da impedancia de
entrada de modelos de arvores arteriais. C.Q.D. - Revista Eletronica Paulista de
Matematica, v. 18, p. 89-97, 2020.
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