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Resumo da Dissertação apresentada à COPPE/UFRJ como parte dos requisitos 
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Este trabalho visou o projeto, realização e ensaio de um sistema de 

monitorização da mecânica respiratória de camundongos adequado às reduzidas 

amplitudes de volume e fluxo envolvidos na ventilação mecânica (VM) desses animais. 

Foram empregados 2 pneumotacógrafos para reduzir o espaço morto. Inicialmente, 

realizou-se simulação computacional do sistema experimental para avaliar a 

instrumentação empregada. Nesta, identificou-se a necessidade de correção do fluxo 

medido, realizada através de um atraso puro. Seguiram-se ensaios in vitro e in vivo. Os 

ensaios in vitro empregaram um modelo físico com complacência, resistência e 

inertância conhecidas. No ensaio in vitro, as estimativas dos componentes mecânicos 

empregando a equação do movimento do sistema respiratório com ou sem a inclusão de 

inertância mostraram: a) a resistência e a complacência foram pouco influenciadas pela 

inclusão de um componente  inercial e adequadamente identificadas; b) a inertância não 

foi bem identificada principalmente com a correção do fluxo indicada pela simulação. 

Os ensaios in vivo reproduziram os resultados dos ensaios in vitro. Na hipótese de 

linearidade dos parâmetros mecânicos, os ensaios in vitro indicaram que em VM, até a 

freqüência respiratória de 120 incursões por minuto, as estimativas de resistência e 

complacência apresentaram exatidão de cerca de ± 5%, não sendo necessária a inclusão 

da inertância. 
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This work aimed to design, implement and test a respiratory mechanics 

monitoring system for mice suitable to the reduced volume and flow amplitudes related 

to the mechanical ventilation (MV) of these animals. Two pneumotachographs were 

employed to reduce the dead space. Initially, a computational simulation of the 

experimental system was carried out to evaluate the employed instrumentation. In this, 

the need to correct the measured flow was identified, carried out through a pure delay. 

Following in vitro and in vivo tests took place. The in vitro tests employed a physical 

model with known compliance, resistance and inertance. On in vitro trial, the estimates 

of the mechanical components using the equation of motion of the respiratory system 

with or without the inclusion of a inertance showed: a) the resistance and compliance 

were not much influenced by the inclusion of a inertial component and were properly 

identified, b) the inertance was not well identified mainly with the correction of the flow 

indicated by the simulation. The in vivo trials reproduced the results of the in vitro tests. 

Considering the hypothesis of linearity for the mechanical parameters, the in vitro tests 

indicated that in MV, up to a respiratory rate of 120 breaths per minute, the estimates of 

resistance and compliance showed an accuracy of about ± 5%, not requiring the 

inclusion of the inertance. 
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1. Introdução 
 

A ventilação mecânica (VM) tem por objetivo principal promover adequada 

troca gasosa em situações de comprometimento da função respiratória normal 

(ANÔNIMO, 2000). Entretanto, a VM aplicada de forma inadequada pode trazer danos 

aos pulmões, a denominada lesão induzida pelo ventilador (ventilator induced lung 

injury - VILI) (AMATO  et al., 1998). Os fatores que contribuem para o 

desenvolvimento de VILI incluem a hiperdistensão alveolar (HD) e o recrutamento 

alveolar cíclico (RC) (RICHARD et al., 2001). A análise da mecânica respiratória e a 

identificação da HD têm sido subsídios importantes no acompanhamento do 

comportamento do sistema respiratório (SR) durante a VM (VIEIRA, 1999, KARASON 

et al., 2001,  MODESTO, 2006).  

Um método utilizado nas estimativas dos parâmetros da mecânica respiratória  é 

o método de regressão linear múltipla (RLM), utilizando o método dos mínimos 

quadrados (MMQ), a partir de modelos da equação de movimento do SR (PINO, 2004). 

O modelo linear unicompartimental (MLU) relaciona os parâmetros de pressão, volume 

e fluxo às propriedades mecânicas do SR. Modelos mais complexos que incluam 

componentes não-lineares e inertância têm mostrado grande relevância nas estimativas 

dos parâmetros ventilatórios e nos índices de HD e RC (KANO et al., 1994, PINO, 

2004, MODESTO, 2006, PACHECO,2007).  

Em vista da importância da monitorização das propriedades mecânicas do SR na 

ventilação artificial, diversos estudos experimentais devem ser desenvolvidos em VM, 

particularmente na prevenção das lesões induzidas pela ventilação artificial.  

Grande parte da compreensão dos mecanismos de doenças pulmonares, dos 

efeitos de drogas, de mediadores bioquímicos e agentes infecciosos provém de estudos 

utilizando pequenos animais, e em particular, o camundongo (BATES & IRVIN, 2003). 

O emprego desse animal é justificado pelo amplo conhecimento de seu sistema 

imunológico, vasto banco de reagentes disponíveis, curto ciclo reprodutivo, genoma 

satisfatoriamente caracterizado e, entre outros fatores, o econômico (TU et al., 1995, 

DRAZEN et al., 1999, GELFAND, 2002).  

Diferentes técnicas aplicadas na monitorização da mecânica respiratória em 

pequenos animais utilizam-se de distintos métodos e aspectos da função pulmonar 

(DRAZEN et al., 1999). Um método bastante utilizado nas estimativas das propriedades 

mecânicas do SR do camundongo é a pausa ao final da inspiração, ou método da 
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oclusão, realizada em animais anestesiados e submetidos à VM. O período de pausa 

resulta em estabilização da pressão inspiratória, chamada de pressão de platô; a relação 

entre o volume e a pressão de platô fornece estimativas da complacência estática do SR. 

A resistência é calculada a partir da divisão da diferença de pressão obtida na presença e 

ausência de fluxo pela magnitude do fluxo inspiratório. Entretanto, o uso de pausas não 

permite a realização de medidas contínuas das propriedades mecânicas do SR 

(DRAZEN et al., 1999, SLY et al., 2004). 

O uso da equação do movimento permite o cálculo da resistência e complacência 

pulmonar dinâmica a partir dos parâmetros de fluxo, volume e pressão; este método 

diferencia-se das técnicas que fornecem estimativas estáticas pela possibilidade de se 

empregar modelos mais complexos, com inclusão de termos resistivos e elásticos não-

lineares e componente inertivo (PACHECO, 2007). A utilização de sensores e 

transdutores para medição desses parâmetros no camundongo deve atender à pequena 

faixa de valores envolvidos, como volumes correntes de 0,2 ml e fluxos de 2 ml/s 

(DRAZEN et al., 1999, SCHUESSLER & BATES, 1995, LUNDBLAD et al., 2002).  

Um recurso utilizado para obtenção dos parâmetros de volume e fluxo na 

avaliação da mecânica pulmonar de camundongos é a pletismografia (DRAZEN et al., 

1999, LUNDBLAD et al., 2002), que permite a obtenção do volume pulmonar a partir 

da sua relação com as variações de pressão no pletismógrafo. O fluxo então é obtido a 

partir da derivada temporal do volume. Tomografia computadorizada e método de 

diluição gasosa também são recursos utilizados na medição dos volumes pulmonares 

nesses animais (LAI & CHOU, 2000, MITZNER et al., 2001).  

Outra técnica utilizada na avaliação da mecânica respiratória de camundongos é 

a técnica de oscilações forçadas (em inglês FOT). Estimativas da impedância do SR 

(Zsr), representada pela resistência, complacência e inertância respiratórias em função da 

frequência, são obtidas a partir da relação entre as oscilações de pressão aplicadas no 

SR do animal e as oscilações de fluxo resultantes (TOMIOKA et al., 2002, IRVIN & 

BATES, 2003, GLAAB et al., 2007, SLY et al., 2003). A desvantagem desse método 

relaciona-se à possibilidade de medidas que não correspondam às fisiológicas, 

provenientes do uso de frequências superiores à frequência respiratória (FR) do animal 

(DRAZEN et al., 1999). 

A estimativa das propriedades mecânicas do SR a partir do FOT e da equação do 

movimento exige a utilização de dispositivos como sensores de fluxo e transdutores de 

pressão adequados às dimensões do SR do animal (BELLIDO, 1994, DRAZEN et al., 
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1999). O uso de pneumotacógrafos na medição de fluxos e volumes pulmonares de 

camundongos deve ser baseado em princípios como os de mínimo espaço morto, menor 

variação de pressão mensurável, fluxo laminar e mínima interferência na mecânica 

respiratória do animal (GIANNELLA -NETO et al., 1998). 

A avaliação da mecânica respiratória em um animal tão pequeno como o 

camundongo requer a superação de alguns desafios técnicos (IRVIN & BATES, 2003), o 

que pode ser exemplificado pela redução em até 1000 vezes na medição de alguns 

valores, como é o caso do volume corrente (VT) (BELLIDO, 1994). 

Dessa forma, torna-se necessária a realização de estudos mais específicos para 

monitorização eficiente e segura da mecânica respiratória de camundongos, visando a sua 

aplicação como modelo em estudos experimentais na prevenção de lesões induzidas pela 

VM 

 

1.1. Objetivos 

 

A pesquisa proposta tem como objetivo geral a monitorização da mecânica 

respiratória de camundongos. 

 

Objetivos específicos: 

 

-Simulação computacional e desenvolvimento de um sistema experimental que 

possibilite a monitorização da mecânica respiratória de camundongos durante VM. 

-Montagem de um sistema experimental buscando a redução do espaço morto 

adicional através da inclusão de dois pneumotacógrafos inspiratório e expiratório 

-Avaliação da acurácia na identificação dos parâmetros da mecânica respiratória 

obtidos com o sistema implementado. 
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2. Revisão da Literatura 
 

 

    2.1. Mecânica Respiratória 

 

A avaliação da mecânica respiratória é um importante subsídio no 

acompanhamento da função pulmonar de pacientes submetidos à VM, a partir do 

controle dos parâmetros ventilatórios na prevenção de VILI (KANO et al., 1994, 

DREYFUSS & SAUMON, 1998). Portanto, para promoção de um bom suporte 

ventilatório torna-se primordial o conhecimento da mecânica do SR e de seus 

componentes. 

 

2.1.1. Propriedades Elásticas do SR 

 

As características elásticas do SR são modeladas pela elastância (Esr). A 

inclinação da curva Pressão versus Volume (curva PV) ou a relação entre a variação do 

volume de ar mobilizado (ȹV) e da press«o el§stica (ȹPel) determinam a complacência 

do SR (Csr). A Esr se apresenta, matematicamente, como o recíproco da Csr (equações 1 

e 2). 

 

 el

sr
P

V
 C  
D

D
=                                                                                                                  (1) 

 

sr

sr
C

E
1

=                                                                                                                      (2) 

   

Um fator determinante nas características elásticas do pulmão é a tensão 

superficial nos alvéolos, proveniente da interface ar-líquido, que contribui, em grande 

parte, com a força de retração pulmonar. Essa tensão pode ser reduzida pela ação do 

surfactante, levando a um aumento da complacência alveolar. Determinadas situações, 

em que há redução da produção ou ineficiência da ação do surfactante, levam ao 

aparecimento de atelectasias, gerando um consequente aumento na elastância e 
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incremento de tensão alveolar nas regiões vizinhas às áreas colapsadas (DREYFUSS & 

SAUMON, 1998). 

2.1.2. Resistência 

 

A resistência do SR é constituída por uma parcela de resistência proveniente do 

atrito causado pela movimentação dos tecidos da parede torácica e do pulmão, e pela 

resistência resultante da passagem de ar pelas vias aéreas. 

A partir do princípio de que o ar é um fluido, os conceitos de mecânica dos 

fluidos podem ser aplicados pela resistência ao movimento dos fluidos em tubos 

cilíndricos e rígidos. Quando o ar flui por um tubo gera uma diferença de pressão entre 

as extremidades do mesmo, diferença essa que depende do padrão de fluxo: laminar, 

transicional ou turbulento. Os baixos fluxos aéreos fluem paralelamente às paredes do 

tubo e são denominados fluxos laminares (AULER et al., 1998, SCANLAN et al., 

2000). 

O princípio de Hagen-Poiseuille, para fluxos laminares em tubos cilíndricos, 

esquematiza a dependência entre essa diferença de pressão, o comprimento, o raio do 

tubo e a viscosidade do fluido (equação 3). 

 

4

8

r

VL
P

³

³³³
=D

¶

p

h
                                                                                                          (3) 

Onde PD  é a diferença de pressão entre as extremidades do tubo, 
¶

V  é o fluxo, L é o 

comprimento do tubo, r o raio e ha viscosidade do fluido. 

A resistência ao fluxo (R) representa a relação entre PD  e 
¶

V . A partir da 

equação 3, pode-se observar a dependência entre as características do tubo e do fluido e 

a resistência ao fluxo (equação 4). 

 

4

8

r

L
R

³

³³
=
p

h
                                                                                                                   (4) 

 

Com o aumento da velocidade, as linhas de fluxos deixam de fluir 

concentricamente, se desintegram e comportam-se de maneira desorganizada, 

assumindo o padrão de fluxo turbilhonar. A presença de ramificações ao longo do tubo 
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também contribui para a transição de fluxo laminar para turbulento. Para que se possa 

determinar se o fluxo é laminar ou turbulento utiliza-se um número adimensional, 

chamado Número de Reynolds (Re), expresso pela equação 5. 

 

h

r³³³
=

vr2
Re                                                                                                             (5) 

Onde v é a velocidade média er a densidade do fluido. 

 

Para tubos cilíndricos e rígidos, valores de Re menores ou iguais a 2000 indicam 

a existência de fluxo laminar; fluxos turbulentos ocorrem, geralmente, para Re 

superiores a 2000.  

No SR, a árvore traqueobrônquica se constitui em uma rede de tubos de calibres 

variados e ramificações, e o fluxo laminar tende a ocorre nos bronquíolos terminais. Ao 

se aproximar da traquéia, a velocidade do fluxo aumenta e as linhas de fluxo tornam-se 

desorganizadas, aumentando a tendência ao turbilhonamento. Nas regiões de velocidade 

intermediária predomina o fluxo de transição, que apresenta características tanto do 

regime de fluxo laminar quanto do regime turbilhonar. 

 

  2.2. Monitorização da Mecânica Respiratória para minimizar o 

processo de lesão. 

 

 Os pacientes submetidos à VM encontram-se vulneráveis a numerosas 

complicações provenientes da doença de base ou de lesões induzidas pela própria 

ventilação artificial; e os cuidados a esses pacientes requerem atenção especial em 

relação à monitorização da sua mecânica respiratória.  

A monitorização contínua da função pulmonar tem sido apontada como um 

importante subsídio na prevenção de lesões induzidas pela VM, resultantes dos 

processos de HD e RC das unidades alveolares (AULER et al., 1998, KARASON et al., 

2001).  

A avaliação da elastância e resistência do SR a partir dos parâmetros de volume, 

fluxo e pressão são apontados como instrumentos válidos na prevenção de lesão 

(DUGGAN & KAVANAGH, 2005). A análise da regressão linear múltipla (RLM), 

utilizando o método dos mínimos quadrados (MMQ), surge como alternativa na 
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estimativa dos parâmetros da mecânica respiratória, utilizando modelos aplicativos da 

equação do movimento. 

 

2.2.1. Modelos Matemáticos  

  

A combinação dos elementos resistivo e elástico, com parâmetros de fluxo, 

volume e pressão pode ser expressa pela equação do movimento do SR, a partir do 

modelo linear unicompartimental (MLU), modelo mais simples da mecânica do SR 

(PINO, 2004). A Figura 2.1 ilustra este modelo, onde a resistência ao fluxo é obtida 

pelas características do tubo, e a elasticidade pelas características de oposição ao 

enchimento do balão.  

 

                  

Figura 2.1. Modelo Linear Unicompartimental do sistema respiratório. 

 

O modelo da Figura 2.1 estabelece uma relação linear entre pressão e volume, 

bem como entre pressão e fluxo, expressa pela equação 6:  

 

osrsrmotriz PVEVRP +³+³=
¶

                                                                                         (6) 

Onde Pmotriz  é a pressão motriz do SR, que movimenta o ar para as vias aéreas, Rsr é a 

resistência e Esr a elastância do SR, 
¶

V  é o fluxo, V o volume e P0 a pressão residual ao 

final da expiração. 

 

O modelo descrito atende de forma simples a relação entre pressão, vazão e 

volume. Alterações no modelo podem ser necessárias para descrição do comportamento 
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das propriedades mecânicas não lineares do SR, como a resistência dependente da vazão 

e o comportamento elástico não linear, o modelo volume dependente (MVD). A 

inclusão da parcela que descreve o comportamento não linear  resistivo no MLU pode 

ser descrita a partir pela equação 7: 

 

osrmotriz PVEVVKKP +³+³³+=
¶¶

)( 21                                                                        (7) 

Onde  1K  e 
¶

³VK2  são os termos resistivos independente e dependente de fluxo, 

respectivamente. 

 

O MVD foi proposto por  KANO et al. (1994) com a inclusão do componente 

não-linear de elastância, conforme descrito pela equação 8:  

 

021 )( PVVEEVRP srmotriz +³³++³=
¶

                                                                          (8) 

 

Onde 1E é a elastância independente do volume e VE ³2 é a elastância dependente do 

volume. 

 

O componente de inércia do sistema respiratório é frequentemente considerado 

desprezível em padrão ventilatório espontâneo, sendo significante apenas em altas 

frequências respiratórias (MEAD, 1961), o que sugere a inclusão desse componente nos 

modelos de equação do movimento no presente estudo envolvendo pequenos animais 

(equações 9, 10 e 11). 

 

osrsrmotriz PVInVEVRP +³+³+³=
¶¶¶

                                                                           (9) 

 

021 )( PVInVVEEVRP srmotriz +³+³³++³=
¶¶¶

                                                           (10) 

 

osrmotriz PVInVEVVKKP +³+³+³³+=
¶¶¶¶

)( 21                                                          (11) 

Onde In é a inertância do SR e 
¶¶

V  a derivada temporal do fluxo. 
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2.2.2. Estimativa dos parâmetros de mecânica respiratória  

 

 As propriedades mecânicas do SR podem ser obtidas pelo MMQ, como solução 

de sistemas de equações lineares, onde a solução desejada é aquela que minimiza uma 

função de erro quadrático. Para identificação dos parâmetros de mecânica respiratória 

com o MMQ, o modelo de regressão linear é construído a partir dos modelos 

matemáticos da equação de movimento. O primeiro estudo a aplicar este método na 

identificação dos parâmetros de mecânica respiratória foi realizado por WALD et al. 

(1969). 

 As estimativas de mecânica respiratória são comparadas aos valores medidos por 

meio de um coeficiente de determinação (r2) e pela variância dos resíduos (s2), o que 

permite uma avaliação da qualidade do ajuste do modelo.  

 

Exemplo:  osrsrmotriz PVEVRP +³+³=
¶
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Onde Ů ® o erro entre a press«o motriz medida e a press«o motriz estimada pelo modelo 

matemático. 

 

Este método requer menores cuidados para aplicação, não depende da 

colaboração do paciente e não se limita a formas de onda específicas do sinal de vazão 

(MODESTO, 2006). 

 

 

2.3. Ventilação Mecânica em pequenos animais 

 

 

Atualmente, grande parte dos estudos realizados em VM e do entendimento dos 

mecanismos de doenças pulmonares provém de experimentos em pequenos animais. A 

utilização deste modelo animal pode ser justificada pelo amplo conhecimento do seu 
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genoma e sistema imunológico, curto ciclo reprodutivo, possibilidade de modificações 

genéticas e, dentre outros fatores, o baixo custo para obtenção e manutenção destes 

animais (BATES & IRVIN,  2003, GLAAB et al., 2007). Entretanto, diversos estudos 

relatam uma maior susceptibilidade dos pequenos animais às lesões induzidas pela 

ventilação artificial (JOHN et al., 1980, DREYFUSS et al., 1988, TSUNO et al., 1990, 

DREYFUSS & SAUMON, 1998).  

 

2.3.1 Lesão induzida pela ventilação artificial  

 

Padrões de lesão provenientes do uso da VM observados em animais de maior 

porte requerem um período maior de exposição à VM, quando comparados ao tempo de 

exposição em pequenos animais (JOHN et al., 1980, TSUNO et al., 1990).  

Demonstrações de aumento da permeabilidade, edema e outros sinais indicativos de 

VILI foram mais facilmente observados em pequenos animais como camundongos e 

ratos, em comparação ao aparecimento de lesão em animais de maior porte, como 

porcos e carneiros, durante VM a altos níveis de pressão (DREYFUSS & SAUMON, 

1998). 

A indução de VILI, em estudos com animais, demonstrou o aparecimento de 

atelectasias e congestão severa, provenientes do edema resultante da lesão, cujo grau 

variou de acordo com a magnitude do pico de pressão e tempo de exposição à 

ventilação (DREYFUSS & SAUMON, 1998). 

Em face dos achados relacionados à utilização de pequenos animais nos 

experimentos em VM, ressalta-se a importância da monitorização da sua mecânica 

respiratória como auxílio à prevenção de lesão, a partir do conhecimento das 

propriedades e particularidades do seu SR. Contudo, as magnitudes dos sinais 

envolvidos na ventilação de animais tão pequenos, como o camundongo, representam 

barreiras na monitorização da sua mecânica respiratória, pela faixa de parâmetros 

ventilatórios, como os baixos valores de fluxo e volume (GIANNELLA -NETO et al., 

1998, BATES & IRVIN, 2003, FONSECA, 2005).  
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2.3.2. Monitorização da Mecânica respiratória de camundongos. 

 

Diferentes métodos e técnicas são aplicados na monitorização da mecânica 

respiratória de camundongos. A utilização de fluxo inspiratório constante associado à 

pausa inspiratória é um método bastante utilizado na medição das propriedades 

mecânicas do SR destes animais, em estudos com camundongos anestesiados e ventilados 

artificialmente (EWART et al., 1995, SLY et al., 2004).  

A pausa ao final da inspiração permite a determinação da complacência estática 

do SR, a partir da relação entre o volume corrente (VT) e a pressão inspiratória final, ou 

pressão de platô. A resistência do SR é calculada pela relação entre a diferença de pressão 

na ausência e presença de fluxo e a magnitude do fluxo inspiratório, excluindo-se, em 

ambos os casos, a pressão residual ao final de expiração (DRAZEN et al., 1999).  

Estimativas da resistência e complacência dinâmica do SR do camundongo podem 

ser obtidas a partir dos parâmetros de fluxo,  volume e pressão de abertura de vias aéreas, 

através da equação do movimento do SR (equação 6) e das suas variantes, com inclusão 

de componentes não-lineares e inertivo. (DRAZEN et al., 1999, IRVIN & BATES, 2003, 

SLY et al., 2004) . 

A mensuração do parâmetro de fluxo em camundongos necessita de grande 

cuidado com a instrumentação, pois os sensores de fluxo e pressão utilizados devem 

atender adequadamente a pequena faixa de valores apresentada pelo animal, sem 

interferir nas propriedades do seu SR (BELLIDO, 1994, DRAZEN et al., 1999). 

Um recurso bastante utilizado na tentativa de minimizar possíveis vieses 

introduzidos pela miniaturização de sensores de fluxos adequados aos parâmetros 

ventilatórios do camundongo é o uso da pletismografia (DRAZEN et al., 1999, 

LUNDBLAD et al., 2002). O animal é colocado em um pletismógrafo e mudanças na 

pressão do mesmo (assumindo-se manutenção de condições isotérmicas) seriam 

proporcionais à variação do volume pulmonar. Dessa maneira, o fluxo é calculado a 

partir da derivada temporal do volume. Técnicas como a diluição gasosa e tomografia 

computadorizada também são utilizadas na medição de volumes e capacidades 

pulmonares em camundongos, para análises distintas da função pulmonar  (LAI & 

CHOU, 2000, MITZNER et al., 2001).  

A mensuração da pressão transpulmonar, visando a avaliação da mecânica do 

pulmão e da parede torácica, exige a medida da pressão pleural, obtida em humanos e 

animais de maior porte através da inserção de balão esofágico. Em camundongos, esta 
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medida é usualmente estimada a partir de procedimentos cirúrgicos para abertura de 

caixa torácica (EWART et al., 1995, DRAZEN et al., 1999, GELFAND, 2002, SLY et 

al., 2003). 

Um outro componente do SR é a inertância, que representa a medida da 

tendência do SR em se opor às mudanças do fluxo aéreo. Na FR espontânea ou utilizada 

na VM em humanos, os efeitos da inertância são considerados desprezíveis, não sendo 

empregada nos cálculos de estimativa das propriedades mecânicas respiratórias. Porém, 

em condições de FR elevada, a presença da inertância pode promover influência nas 

estimativas dos componentes resistivos e elásticos do SR.  

Um estudo realizado por  LANTERI et al., (1999) mostrou a influência desse 

componente nas estimativas de resistência e elastância do SR. Para tal, foram utilizados 

filhotes de cães ventilados com FR entre 12 e 120 i.p.m., mostrando que a inclusão do 

componente inertivo no MLU pode promover influência nessas estimativas em 

frequências superiores a 42 i.p.m.  

Dessa forma, propriedades inerciais podem apresentar influência nas estimativas 

dos parâmetros mecânicos do SR de camundongos, uma vez que a FR apresentada por 

esses animais encontra-se na faixa de 90 a 200 i.p.m. Entretanto, grande parte dos estudos 

de mecânica respiratória de camundongos não relatam a influência do componente 

inertivo nas estimativas dos parâmetros elásticos e resistivos do SR (GLAAB et al., 2007, 

MORIYA et al., 2003, IRVIN & BATES, 2003, SLY et al., 2003, THAMMANOMAI et 

al., 2007, TOMIOKA et al., 2002).  

Outro método utilizado na avaliação das propriedades mecânicas de camundongos 

é a técnica de oscilações forçadas, derivada de técnicas similares usadas em humanos e 

em animais de maior porte (DRAZEN et al., 1999) . Oscilações de pressão são aplicadas 

ao SR do animal por meio de um dispositivo externo, e a relação entre as oscilações 

resultantes do fluxo e as oscilações de pressão correspondentes permitem a estimativa da 

impedância do SR (Zsr). A Zsr é representada por uma parte real, diretamente relacionada 

à resistência do SR e outra imaginária, chamada de reatância, que reflete a complacência 

e inertância. Os dados de pressão e fluxo são convertidos para o domínio da frequência 

pela transformada de Fourier, permitindo avaliar alterações da impedância respiratória 

com a frequência (SCHUESSELER & BATES, 1995, LUNDBLAD et al., 2002, 

TOMIOKA et al., 2002).    

As estimativas das propriedades mecânicas do SR através do uso da equação do 

movimento permitem o cálculo da complacência e resistência relacionadas com os 
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parâmetros de pressão, fluxo e volume e admitem o emprego de modelos que incluam 

componentes não lineares e inertivos, o que representa uma vantagem aos métodos 

estáticos.  

As dificuldades desse método encontram-se na obtenção confiável e fidedigna 

desses parâmetros, a partir de sensores e transdutores que sejam adequados às 

dimensões do SR do animal e à pequena faixa de valores dos sinais de volume e fluxo 

envolvidos (BELLIDO, 1994, GIANNELA-NETO et al., 1998, DRAZEN et al., 1999).  

Um dos dispositivos mais utilizados na monitorização de volumes e fluxos é o 

pneumotacógrafo (PTC). Seu princípio de funcionamento baseia-se na pressão 

diferencial, gerada pelo escoamento de um gás através de uma resistência, tomada em 

dois pontos do PTC, separados por uma distância conhecida e acoplados a um 

transdutor de pressão diferencial. Assumindo-se fluxo laminar, a diferença de pressão 

entre as duas medidas é proporcional à vazão (BELLIDO, 1994, CASTEL, 1998). 

O PTC apresenta-se como instrumento prático em estudos com pequenos 

animais devido às suas características técnicas como acurácia, sensibilidade, 

linearidade, baixa resistência e mínimo espaço morto. PTCs acoplados ao circuito 

ventilatório ou ao pletismógrafo podem ser utilizados em experimentos com pequenos 

animais. O uso de PTCs unicapilares em animais de pequeno porte em situações de 

repouso, exercício ou sob ventilação artificial requer projeto, construção e calibração 

em condições específicas (MORTOLA & NOWORAJ, 1983, GIANNELLA-NETO et 

al., 1998).  

Os critérios para construção de um PTC unicapilar, para monitorização da 

mecânica respiratória de pequenos animais, preferivelmente devem respeitar os 

conceitos de mínimo espaço morto, quando inserido em ramo comum, mínima 

interferência na mecânica respiratória do animal, menor variação de pressão mensurável 

e laminaridade do fluxo (GIANNELLA -NETO et al., 1998).  

 

2.4. Mecânica Respiratória de camundongos 

 

O pulmão do camundongo possui uma anatomia diferenciada, com quatro lobos 

no pulmão direito (inferior, médio, superior e retrocava) e um lobo no pulmão esquerdo 

(COOK, 2005, FOX et al., 2007 ); como esquematizado na Figura 2.2.  
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Figura 2.2. Esquema da anatomia do pulmão do camundongo. O pulmão direito possui quatro lobos e o 

esquerdo um lobo. 

 

O diâmetro alveolar do camundongo corresponde, em média, a 80µm e de um 

rato aproxima-se de 100µm, assim como o número de gerações, que no camundongo 

são da ordem de 13 a 17 e no rato, em média, 17 a 21. O diâmetro das vias aéreas do 

camundongo é proporcionalmente maior em comparação aos outros animais, como ratos 

e porcos, o que se especula ser um fator de redução da resistência ao fluxo, resultado da 

alta FR. O pulmão do camundongo suporta picos de pressão máximos em torno de 30 

cmH2O e  a FR apresentada por estes animais varia de 90 a 200 i.p.m (IRVIN & 

BATES, 2003 ).                                                                                                                                                                              

Um estudo realizado por  SLY et al. (2003) investigou a dependência das 

propriedades resistivas e elásticas do SR de camundongos em relação à variação do 

volume pulmonar, de capacidade residual funcional (CRF) até valores próximos à 

capacidade pulmonar total (CPT), para animais ventilados artificialmente. Para avaliar a 

influência da parede torácica na mecânica do SR, foram utilizados dois grupos de 

animais, um grupo com a parede torácica intacta e outro após realização de 

procedimento cirúrgico para abertura de caixa torácica. Os parâmetros de Rsr e Esr foram 

obtidos a partir de um sistema de oscilações forçadas, com frequências entre 1 e 25 Hz, 

em diferentes níveis de pressão de abertura de vias aéreas (Pao).   

Os valores médios encontrados para Rsr e Esr em função da Pao estão descritos na 

Tabela 2.1. O aumento do volume pulmonar resultou em decréscimo na Rsr e aumento 

da Esr, com estimativas de Esr semelhantes com e sem a contribuição da parede torácica 

e pequena parcela de influência da parede torácica nas propriedades resistivas.  Os 

valores encontrados para In foram considerados pequenos pelos autores, não sendo seus 
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valores relatados. As variações de resistência e elastância em função da Pao estão 

ilustrados na Figura 2.3 a e b. 

 

Tabela 2.1. Valores médios ± DP encontrados para  Rsr e Esr de camundongos.  

Parâmetro Pao de 0 cmH2O Pao de 20 cmH2O 

Rsr ±  DP (cmH2O/ml/s) 0,421 ± 0,020 0,176 ± 0,014 

Esr ±  DP (cmH2O/ml) 30,6 ± 1,8 97,7 ± 5,3 

Rsr e Esr correspondem, respectivamente, a resistência e elastância do sistema respiratório. Pao 

corresponde à pressão de abertura de vias aéreas. DP= Desvio Padrão.  (adaptado de SLY et al., 2003).  

 

 

  

Figura 2.3. Contribuição da parede torácica e comportamento volumeïdependente dos componentes 

de mecânica respiratória de camundongos saudáveis. Valores médios encontrados para a. resistência e  b. 

elastância do sistema respiratório. Pao: Pressão de abertura de vias aéreas. Curva com contribuição do 

componente de parede tor§cica (ǒ) e sem contribui­«o da parede tor§cica (ƺ). (adaptado de SLY et al., 

2003). 

 

 TOMIOKA et al. (2002) utilizaram a técnica de oscilações forçadas com 

frequências entre 0,25 e 19,625 Hz em 8 camundongos com peso de 18 a 23 g; 

encontrando valores médios para resistência de vias aéreas de 0,28 ± 0,04 cmH2O.s/ml e 

para elastância pulmonar de 17,7 cmH2O/ml. O componente inertivo foi utilizado no 

cálculo da impedância do SR, entretanto os valores obtidos não foram relatados. 

Um estudo realizado por  LAI & CHOU (2000), em camundongos ventilados 

artificialmente, utilizou distintos métodos na caracterização da mecânica respiratória 

destes animais. Os camundongos foram colocados em um pletismógrafo de corpo 

inteiro, adequado às suas dimensões, e o uso de um transdutor de pressão diferencial 

DP45 (Validyne, EUA) forneceu os valores de fluxo, a partir da queda de pressão no 

pletismógrafo e conhecimento de relação linear entre a pressão e o fluxo. O volume foi 
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obtido a partir da integração numérica do fluxo. A Pao foi mensurada pelo transdutor de 

pressão DTX/plus (Viggo Spectramed, EUA). 

A capacidade pulmonar total (CPT) foi estimada como o volume pulmonar 

correspondente à Pao de 30 cmH2O. O fluxo expiratório máximo ( max

¶

V ) foi obtido a 

partir da conexão de uma fonte com pressão negativa, após manobra de insuflação até 

CPT. As mudanças de fluxo, volume e Pao foram registradas em um polígrafo e a curva 

max

¶

V  versus volume traçada através de um osciloscópio.  

A pressão pleural foi estimada com o uso de balão esofágico PE-100 tube (Clay 

Adams, EUA), a partir da diferença entre Pao e pressão esofagiana (Pes). A complacência 

dinâmica do SR (Csr) foi calculada durante a ventilação artificial, a partir da relação 

entre o volume corrente (VT) e a variação de Pao ( aoPD ) correspondente. Onde: 

 

ao

T
sr

P

V
C

D
=                                                                                                                     (12) 

 

A complacência pulmonar estática (Cp) foi calculada a partir da curva PV. A 

ilustração das curvas PV, max

¶

V  versus volume e os parâmetros ventilatórios obtidos 

encontram-se na Figura 2.4 a e b e Tabela 2.2, respectivamente.  

 

 

  

Fig.2.4 a) Curva PV média. PL (pressão transpulmonar) representa a curva PV do pulmão, Pes (pressão 

esofágica)  representa acurva PV da parede torácica e Pao (pressão de abertura de vias aérea)  representa a 

curva PV do SR.  b) Curva Vmax versus CPT, V max corresponde ao fluxo expiratório máximo e CPT é a 

porcentagem da  capacidade pulmonar total. O pico máximo de fluxo ocorreu em aproximadamente 86% da 

CPT, com queda gradual até atingir aproximadamente 10 % da CPT; correspondente ao volume residual. 

(adaptado de LAI & CHOU, 2000) 
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Valores semelhantes aos obtidos por  LAI & CHOU (2000) para CRF foram 

encontrados por  MITZNER et al. (2001), em um estudo que utilizou a tomografia 

computadorizada na medição dos volumes pulmonares de camundongos. Valores 

médios de CRF de 0,27 ml foram relatados por  TANKERSLEY et al., (1999), em um 

estudo que observou a contribuição da parede torácica nos volumes pulmonares.  

Os valores encontrados por  LAI & CHOU (2000) para a relação entre a CRF e a 

CPT e as características da curva PV foram proporcionalmente semelhantes a esses 

achados em ratos (LAI & HILDEBRANDT, 1978).  A ocorrência do pico de max

¶

V  em 

86% da CPT no camundongo assemelha-se aos achados obtidos para porcos (LAI, 

1988), que relatam pico de max

¶

V a 84% da CPT, e hamsters (LUCEY et al., 1978), com 

pico em 75 a 95 % da CPT. 

Os valores obtidos para o pico de max

¶

V em relação à capacidade vital (CV) foram 

similares aos valores encontrados para ratos (DIAMOND & O'DONNELL, 1977) e 

porcos (LAI, 1988). Essa relação em camundongos apresenta-se proporcionalmente 

superior aos valores encontrados para humanos. Valores proporcionalmente altos para 

max

¶

V  indicam a presença de resistência de vias aéreas proporcionalmente menores, o 

que poderia auxiliar na redução do trabalho respiratório dos camundongos, uma vez que 

estes apresentam FR elevada, quando comparados aos humanos (LAI & CHOU, 2000).  

A Tabela 2.3 apresenta os valores encontrados por  HANTOS et al. (2008) para 

a CPT, CV e VR de camundongos saudáveis, em um estudo que utilizou a 

Tabela 2.2. Valores médios ± DP da mecânica respiratória de 20 camundongos com peso médio de 22,2 

± 0,4 g.  

Parâmetros Valores Médios ± DP 

Csr 0,021±0,001 ml/cmH2O 

Cp 0,075±0,004 ml/cmH2O 

V#max 16,0±0,7 ml/s 

CPT 1,05±0,04 ml 

CV 0,95±0,03 ml 

CRF 0,25±0,01 ml 

Csr corresponde à complacência dinâmica do SR , Cp a complacência pulmonar estática, V#max o fluxo 

expiratório máximo, CPT corresponde a capacidade pulmonar total, CV a capacidade vital e CRF a 

capacidade residual funcional.  DP= Desvio Padrão. (adaptado de LAI & CHOU, 2000). 
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pletismografia na caracterização dos volumes e capacidades pulmonares de 

camundongos saudáveis e com enfisema pulmonar induzido. 

 

Tabela 2.3. Valores médios ± DP das capacidades e volumes pulmonares de camundongos saudáveis. 

Parâmetros Valores Médios ± DP 

CPT (ml) 1,48 ± 0,2 

CV (ml) 1,28 ± 0,26 

VR (ml) 0,2 ± 0,1 

CPT corresponde à capacidade pulmonar total, CV à capacidade vital e VR ao volume residual 

funcional.  DP= Desvio Padrão. (adaptado de HANTOS et al., 2008). 
 

A pequena dimensão dos parâmetros de volume, fluxo e das propriedades 

mecânicas do SR de camundongos podem ser observadas quando comparadas aos 

parâmetros apresentados por animais que também são considerados de pequeno porte, 

como os ratos. A Tabela 2.4 relaciona os parâmetros de mecânica respiratória 

encontrados por  LAI & HILDEBRANT (1978), em um estudo que utilizou os métodos 

de pletismografia, pressão esofágica e solução salina em ratos anestesiados e ventilados 

artificialmente.  

 

Tabela 2.4. Valores médios ± DP da mecânica respiratória de 14 ratos com peso médio de 275±5,9 g. 

Parâmetros Valores Médios ± DP 

Csr 0,57 ± 0,03 ml/cmH2O 

Cp 1,50 ± 0,11 ml/cmH2O 

CPT 12,23 ± 0,55 ml 

VR 1,26 ± 0,13 ml 

CRF 1,85 ±0,07 ml 

Csr corresponde à complacência dinâmica do SR, Cp à complacência pulmonar estática, CPT corresponde 

à capacidade pulmonar total, VR ao volume residual e CRF à capacidade residual funcional. DP= Desvio 

Padrão. (adaptado de LAI & HILDEBRANDT, 1978). 
 

Tendo em vista a pequena faixa de valores envolvidos na ventilação artificial de 

camundongos, como VT de 0,2 ml e fluxos inspiratórios de 2 ml/s  (DRAZEN et al., 

1999, SCHUESSLER & BATES, 1995, LUNDBLAD et al., 2002)  torna-se evidente a 

importância de estudos para conhecimento das particularidades da mecânica respiratória 

destes animais e a implementação de um sistema de monitorização seguro e confiável, 

na prevenção de lesões induzidas pela ventilação artificial. 



 19 

3. Materiais e Métodos 
 

3.1. Sistema Experimental 

 

O sistema experimental empregado para monitorização da mecânica respiratória 

de camundongos incluiu a construção e implementação de dispositivos que serão 

abordados nas próximas seções. A Figura 3.1 ilustra o esquema do sistema de 

monitorização utilizado.  

 

 

Figura 3.1. Montagem experimental para monitorização da mecânica respiratória de camundongos. PTC 

1 corresponde ao pneumotacógrafo no ramo inspiratório e PTC 2 corresponde ao pneumotacógrafo no 

ramo expiratório. A medida de pressão de abertura de vias aéreas foi  realizada entre o conector Y e o 

PTC 1. 
 

3.2. Projeto e Construção dos Pneumotacógrafos  

 

A medição de fluxo em pequenos animais é usualmente obtida com o uso de 

PTCs de resistência unicapilar, para obtenção da queda de pressão diferencial. Para 

construção dos PTCs unicapilares pode-se seguir os critérios de laminaridade de fluxo, 

mínima interferência na mecânica respiratória do animal, menor pressão diferencial 

mensurável e mínimo espaço morto, quando inserido em ramo comum (GIANNELLA -

NETO et al., 1998).  

Foram projetados dois PTCs, um alocado no ramo inspiratório e outro no ramo 

expiratório, a fim de evitar acréscimo de espaço morto ao sistema. Portanto, o critério 

de mínimo espaço morto, descrito pelos autores, não foi considerado para projeto dos 

PTCs no presente estudo.    

O projeto dos PTCs obedeceu os critérios citados anteriormente, a partir dos 

seguintes princípios: 
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-Fluxo laminar: visando relação linear entre pressão e fluxo, para valores de Reynolds 

(Re) inferiores a 2000. A partir da equação 5, tem-se que: 

 

 2000
2

Re max ¢
³³³

=
h

rVr
                                                                                       (13) 

onde Vmax é a velocidade máxima do fluxo e r o raio interno do PTC. 

 

Considerando que a velocidade máxima equivale a: 

 

 
2

max

max
r

V
V

³
=

¶

p
                                                                                                               (14) 

onde max

¶

V  corresponde ao fluxo máximo. 

Então: 

 

 2000
2
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max

¢
³³

³³
=

¶

r

V

ph

r
                                                                                            (15) 

 

Dessa forma, foi obtida a primeira condição para valor mínimo do raio interno 

do PTC: 

 

 
1000

max

³³

³
²

¶

ph

rV
r                                                                                                            (16) 

 

 

-Mínima interferência na mecânica respiratória do animal: a partir da fração de 

resistência do SR do animal que pode estar presente no PTC: 

 

srrPTC RR ³¢a                                                                                                              (17)  

onde PTCR  é a resistência do PTC, ra  é a fração de resistência do SR permitida no PTC 

e srR  a resistência do SR do animal. 
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A partir da lei de Poiseuille (equação 4), a resistência do PTC pode ser 

representada como: 

 

4

8

r

L
R PTC

PTC
³

³³
=
p

h
                                                                                                       (18) 

onde PTCL  é o comprimento total do PTC. 

 

 Dessa forma, outra condição de valor mínimo para o raio interno do PTC foi 

estabelecida: 

4

8

srr

ptc

R

L
r

³³

³³
²

pa

h
                                                                                                         (19) 

 

-Menor variação de pressão mensurável: A variação de pressão mínima (minPD ) 

corresponde ao valor mínimo de fluxo ( min

¶

V ) mensurável no PTC. A partir da equação 

3: 

min4

min8
P

r

VL
P td D²

³

³³³
=D

¶

p

h
                                                                                     (20) 

onde tdL é a distância entre as tomadas de pressão diferencial. 

 

A partir da equação 20, foi estabelecida a condição de valor máximo para o raio 

interno do PTC, como mostra a equação 21: 

 

4

min
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P
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r td

D³

³³³
¢

¶

p

h
                                                                                                 (21) 

 

Dessa forma, foram estabelecidos os limites para o valor mínimo e máximo do 

raio interno dos PTCs, e o limite para o seu comprimento total. A distância entre as 

tomadas de pressão diferencial foi estabelecida como metade do comprimento total do 

PTC.  

Para máxima resolução da placa analógico-digital, o módulo de amplificação e 

filtro dos transdutores diferenciais, conectados aos PTCs inspiratório e expiratório, teve 



 22 

os ganhos ajustados para 0,03 cmH2O/volt (inspiratório) e 0,06 cmH2O/volt 

(expiratório).  

 

A placa de aquisição analógico-digital utilizada, de 12 bits, tem excursão de 

operação de -10 a +10 volts, correspondendo, para cada bit, uma voltagem de: 

 

122

20volts
b=                                                                                                                    (22) 

 

 O critério de mínima pressão mensurável (minPD ) para o projeto dos PTCs foi 

então aplicado como: 

 

xDPxbxganhoP td 2min =D                                                                                             (23) 

onde ganhotd é o ganho do transdutor e DP é o desvio padrão do ruído (adotado como 

correspondendo a 3 bits para ambos os transdutores). 

 

A Tabela 3.1 apresenta os parâmetros adotados para o projeto dos PTCs 

inspiratório e expiratório. 

O valor mínimo de fluxo ( min

¶

V ) mensurável no PTC foi calculado a partir da 

suposição de perda de 1 bit pela adoção da excursão de tensão de 0 a +10 v na placa 

analógico digital, somada à perda de 3 bits pelo nível do ruído presente. 

 

Para o projeto do PTC expiratório foi adotado um rade 0,2 (GIANNELLA -

NETO et al., 1998) e para o inspiratório o raadotado foi de 0,7, com o objetivo de 

aumentar a resistência  do PTC e obter uma queda de pressão maior para os fluxos 

inspiratórios; uma vez que o PTC inspiratório representa resistência somente para o 

ventilador mecânico, no modo de volume controlado. Este critério foi adotado devido à 

diferença entre os fluxos inspiratório e expiratório, este alcançando 16 ml/s, enquanto 

que o inspiratório não ultrapassa 3 ml/s (LAI & CHOU, 2000), tendo sido considerado, 

no presente estudo, o valor de 2 ml/s.  
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Tabela 3.1. Parâmetros para o projeto dos PTCs inspiratório e expiratório. 

r (oxigênio) 1,429 kg/m
3
 

h (oxigênio) 2,02 x10
-5

 N/m
2
/s 

srR  0,377 x 10
8
 kg/m

4
/s  

max

¶

V  (PTC inspiratório) 3 x10
-3

 l/s 

max

¶

V  (PTC expiratório) 16 x10
-3

 l/s 

min

¶

V  ( max

¶

V /256) l/s 

minPD  (PTC inspiratório) 0,0879 Pa 

minPD  (PTC expiratório) 0,1758 Pa 

ra (PTC inspiratório) 0,7 

ra (PTC expiratório) 0,2 

 

A partir dos critérios descritos foi determinada a área de interseção das 

inequações acima, relacionando a distância entre as tomadas de pressão e o diâmetro 

interno dos PTCs . Os valores adotados para a dimensão de cada  PTC encontram-se 

assinalados nas Figuras 3.2 e 3.3.  

 

 

Figura 3.2. Área de interseção hachurada relacionando a distância entre as tomadas de pressão (m) e o 

raio interno (m), de acordo com os critérios utilizados no projeto do pneumotacógrafo inspiratório. Os 

valores relativos ao raio e a distância entre as tomadas de pressão estão indicados por uma seta. 

Valores adotados 
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Figura 3.3. Área de interseção hachurada relacionando a distância entre as tomadas de pressão (m) e o 

raio interno (m), de acordo com os critérios utilizados no projeto do pneumotacógrafo expiratório. Os 

valores relativos ao raio e a distância entre as tomadas de pressão estão indicados por uma seta. 

 

Os valores adotados para as combinações de raio interno e distância entre as 

tomadas de pressão dos PTCs estão apresentados na Tabela 3.2.  

 

Tabela 3.2. Valores adotados no projeto dos PTCs  inspiratório e expiratório. 

PTC inspiratório  

Raio (m) 
Distância entre as  

tomadas de pressão (m) 

Resistência  

(cmH2O/ml/s) 
ȹP (cmH2O) 

0,5 x10
-3 

14,7 x10
-3
 0,11 0,22 

PTC expiratório  

0,61 x10
-3
 9,25 x10

-3
 0,0313 0,5 

Comprimento total , raio interno e resist°ncia dos pneumotac·grafos. A queda de press«o (ȹP) foi calculada baseado 

 nos valores de fluxo máximo inspiratório (2ml/s) e expiratório (16ml/s), respectivamente.   

 

A confecção dos PTCs foi feita em latão e as dimensões obtidas encontram-se 

ilustradas na Figura 3.4. A Figura 3.5 mostra uma fotografia dos PTCs inspiratório e 

expiratório. 

Valores adotados 
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Figura 3.4. Desenho dos pneumotacógrafos inspiratório (painel superior) e expiratório (painel inferior). 

Dimensões em mm. 
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Figura 3.5.  Fotografia dos pneumotacógrafos inspiratório (superior)e expiratório (inferior). 

 

Para o transdutor de medida de pressão de abertura de vias aéreas o ganho foi 

ajustado para 4 cmH2O/volt.   

Após o ajuste do ganho foi realizada a calibração do módulo dos transdutores, 

com auxílio do manômetro de tubo inclinado tipo 40GD10 (Meriam Instrument, EUA), 

para os transdutores de pressão acoplados aos PTCs e do analisador RT-200 (Timeter 

Instrument, EUA), para o transdutor de pressão de abertura de vias aéreas. Foram 

realizados três ensaios de calibração para cada transdutor, empregando o software DAS 

(PINO et al., 2004), em ambiente Labview 6.1. 

 

3.3. Calibração dos Pneumotacógrafos 

 

 Os PTCs foram calibrados de acordo com o método descrito por GIANNELLA -

NETO et al. (1998). O procedimento prático baseia-se na injeção de volumes 

conhecidos, por meio de uma seringa calibrada. O volume oferecido pela seringa é 

considerado como a integral numérica do fluxo, em cada injeção. A relação entre a 

tensão elétrica medida no transdutor de pressão diferencial do PTC e o fluxo encontra-

se expressa na equação 22.  Os coeficientes da equação 24 podem ser estimados pelo 

MMQ. 

 

n

n tvatvatvatvatV )(.....)()()()( 3

3

2

21 ³+++³+³+³=
¶

                                             (24) 

onde )(tV
¶

é o fluxo e )(tv a tensão elétrica no instante t. 
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Para calibração dos PTCs inspiratório e expiratório foram utilizadas seringas de 

vidro (Becton Dicknson, Brasil), de 1 e 10 ml, respectivamente, adaptadas com batentes 

que limitavam a excursão dos seu êmbolos, para obter o volume desejado. Os volumes 

foram aferidos pesando-se a água destilada, correspondente ao volume desejado, em 

uma balança de precisão HM3300 (Helmac) Os volumes encontrados foram de 0,94 ml 

para a seringa do PTC inspiratório e 8,20 ml para o expiratório.   

 As calibrações foram realizadas com injeções em diferentes velocidades, 

simulando fluxos baixos, médios e altos. Os fluxos que ocorrem com maior frequência 

devem possuir maior número de amostras, para que os parâmetros estimados na equação 

22 resultem em uma estimativa mais exata destes fluxos, os quais terão maior 

contribuição no cálculo do volume final. A linha de base do sinal foi subtraída do sinal 

original, sendo obtida pela coleta de, aproximadamente, dez segundos do sinal (em 

Volts), antes do início do procedimento de calibração. 

Os sinais foram adquiridos pelo programa DAS a uma frequência de 

amostragem de 200 Hz e processados pela ferramenta MECANICA (PINO et al., 2002), 

em linguagem MatLab 7.1 (The MathWorks, EUA) . Foram ajustados polinômios de 3ª 

ordem, com fluxos inspiratórios entre 0 a 4 ml/s e expiratórios, de 0 a 15 ml/s.  

A calibração dos PTCs foi realizada de forma unidirecional, com os dispositivos 

na posição em que seriam usados durante os experimentos, afim de evitar interferência 

de possíveis assimetrias nos PTCs e nas câmaras dos transdutores de pressão. 

A montagem utilizada durante as calibrações foi similar às condições de uso, a 

fim de minimizar os erros (GIANNELLA -NETO et al., 1998). Foram realizadas duas 

calibrações para cada PTC, em condições distintas; um modelo físico do SR do 

camundongo foi construído para simular o comportamento do SR do animal, e usado 

durante os ensaios de calibração dos PTCs. Maiores detalhes do projeto e construção do 

modelo físico serão abordados nas seções seguintes. Para obtenção do polinômio de 

calibração a ser aplicado nos sinais dos ensaios in vivo, a calibração dos PTCs foi feita 

com o aquecimento do modelo físico do SR e do PTC expiratório, simulando a 

temperatura corporal do animal e o aquecimento necessário para evitar condensação de 

vapor dô§gua no PTC.  

A Figura 3.6 ilustra a montagem utilizada para calibração dos PTCs inspiratório 

e expiratório, simulando as condições do experimento in vivo. O modelo físico do SR 

foi aquecido em banho maria a 37º C. O PTC expiratório foi aquecido por um sistema 

de aquecimento com controle automático da temperatura regulada em 37ºC. 
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Figura 3.6. Montagem experimental empregada para calibração dos pneumotacógrafos inspiratório e 

expiratório, simulando as condições do experimento in vivo. 

 

3.4. Modelagem e Simulação Numérica do Sistema de Monitorização 

 

Para análise do comportamento do sistema a ser implementado foi realizada a 

modelagem e simulação numérica dos PTCs, transdutores de pressão, circuito 

ventilatório e cânula de traqueostomia (TQT). Todos os dispositivos foram modelados a 

partir de suas características de resistência, complacência e inertância.  

A resistência ao escoamento em tubos cilíndricos pode ser obtida pela Lei de 

Poiseuille (equação 4). A resistência resultante foi representada em kg/m
4
/s = 10

-8 

cmH2O/ml/s. 

 

A complacência do ar em um tubo rígido pode ser dada pela equação: 

 

atmP

Lr
C

³³
=

2p
                                                                                                              (25) 

Onde C  é a complacência (m
3
/cmH2O = 10

6
 ml/ cmH2O), r o raio eL  o comprimento 

do segmento. atmP é a pressão atmosférica (1033,23 cmH2O). 
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O componente inertivo pode ser representado pela equação: 

 

2r

L
In

³

³
=
p

r
                                                                                                                 (26) 

Onde In é a inertância ( kg/m
4
 = 10

-8
 cmH2O/ml/s

2
).  

 

O SR do animal foi modelado como um circuito de resistência e complacência, 

com os valores adotados com base na literatura. Foram considerados dois modelos para 

realização dos testes, um modelo de SR saudável (Ms) e outro representando o SR de 

um camundongo obstrutivo e restritivo (Mor).  A resistência adotada para o Ms foi de 

0,377 cmH2O/ml/s (MORIYA et al., 2003) e a complacência de 0,075 ml/cmH2O (LAI 

& CHOU, 2000). O Mor foi composto por resistência de 1 cmH2O/ml/s (TOMIOKA et 

al., 2002) e complacência de 0,036 ml/cmH2O (WAGERS et al., 2002). O componente 

inertivo foi representado pela inertância do ar na TQT e no conector em Y.  

Para a simulação da complacência da membrana dos transdutores de pressão 

diferencial, foi adotado o valor obtido na literatura de 7,12 x 10-3 ml/cmH2O (FARRÉ 

et al., 1989). A membrana do transdutor de medida de pressão de abertura de vias 

aéreas foi considerada mais rígida em relação à membrana do transdutor diferencial 

(MELO et al., 1997), e sua complacência foi modelada pela complacência do ar nas 

câmaras do transdutor  e nas conexões utilizadas. 

O gerador de fluxo inspiratório foi modelado como uma fonte de corrente ideal 

ligada a um gerador de pulso (onda quadrada). O período de simulação foi de 10 s, com 

FR de 142 ciclos/min e VT de 0,155 ml. Os sinais de fluxo e pressão foram gerados em 

passo fixo de 1/200000 s, utilizando o método de solução de equações diferenciais 

ordinárias ODE5. Os sinais foram filtrados por um passa-baixa de 33 Hz Butterworth de 

4ª ordem. 

A simulação foi realizada no programa Simulink e os sinais processados pelo 

MMQ, na ferramenta MECANICA (PINO et al., 2002), ambos em ambiente MATLAB 

7.1. As estimativas de mecânica respiratória foram obtidas pelo MLU (equação 6) e 

pelo modelo com inclusão do componente inertivo (equação 9).  

A Figura 3.7 ilustra o modelo utilizado para simular comportamento do sistema 

experimental para monitorização da mecânica respiratória do camundongo. 
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3.5. Modelo Físico do Sistema Respiratório de Camundongos 

 

Para realização de experimentos com o sistema desenvolvido foi construído um 

modelo físico do SR de camundongos (resistência e complacência), com base nos 

trabalhos desenvolvidos por BELLIDO (1994), GIANNELLA -NETO et al. (1998) e a 

norma ISO 5369/87, para construção de modelos mecânicos de pulmão em humanos, 

adaptada para este estudo.  

O modelo do SR foi confeccionado com parâmetros próximos de um 

camundongo saudável, com os mesmos valores adotados no Ms, utilizado na simulação 

numérica, descrito na seção anterior. A resistência do Ms foi obtida com uma agulha de 

aço (BD, Brasil) de 45 mm de comprimento e 1,2 mm de diâmetro externo; o diâmetro 

interno da agulha não foi informado pelo fornecedor.   

Para obtenção da medida de diâmetro interno foi utilizado um microscópio ótico 

modelo SMZ800 (Nikon, Japão), com capacidade de ampliação de 50 vezes, acoplado a 

uma câmera digital Coolpix 995 (Nikon, Japão) que permitia a ampliação e 

digitalização da imagem.  

A imagem obtida pela câmera (Figura 3.8) foi analisada pelo software Particle 

Size Distribution Analyser (PSDA), versão 1.0, patenteado por SOARES & PINTO 

(2006). O diâmetro interno da agulha foi estimado em 0,975 mm, o que resultou em 

uma resistência de 0,3731 cmH2O/ml/s, calculada a partir da equação 4.  

 

 

Figura 3.8. Imagem empregada para estimativa do diâmetro interno da agulha utilizada para simular a 

resistência do sistema respiratório do camundongo saudável  (medidas em micrômetro). 
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A Figura 3.9  ilustra o modelo utilizado para simular a resistência do Ms. 

 

 

Figura 3.9. Modelo de resistência do sistema respiratório do camundongo saudável. 

 

Foram realizados ensaios experimentais para caracterizar a resistência oferecida 

pela agulha, em diferentes fluxos. Os fluxos mais baixos foram obtidos a partir de 

injeções com a seringa de vidro, previamente calibrada em 0,94 ml, e medidos pelo PTC 

inspiratório. A caracterização em fluxos mais elevados foi obtida com montagem 

semelhante, com utilização do PTC expiratório e da seringa de vidro calibrada em 8,2 

ml. A montagem para caracterização da resistência oferecida pelo modelo encontra-se 

ilustrada na Figura 3.10. 

A queda de pressão na agulha foi medida pelo transdutor 163PC01D48 

(Honeywell, EUA) e as estimativas de resistência foram obtidas pelo MMQ, na 

ferramenta MECANICA (PINO et al., 2002), em ambiente MATLAB 7.1. 

 

 

Figura 3.10. Montagem utilizada para caracterização do modelo de resistência do sistema respiratório do 

camundongo.  
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O modelo de complacência foi obtido com um recipiente de alumínio, de 

paredes rígidas, com volume interno necessário para se obter a complacência desejada, 

em condições isotérmicas. Para cálculo do volume interno foi utilizada a lei de Boyle: 

 

atmsr PCV ³=                                                                                                                                                                     (27) 

 

onde V corresponde ao volume do recipiente e srC  corresponde à complacência do SR 

do animal.  

 

O volume interno calculado foi de 77,49 ml (Vcalculado). Para manter o processo 

isotérmico, o cilindro foi preenchido com fios de cobre não esmaltados 

(diâmetro=0,045 mm) numa proporção de 4% do volume total, abundante em relação à 

norma técnica (norma ISO 5369/87), obtendo-se um volume de 80,72 ml (Vfinal), 

conforme a equação 28.  

O volume de cobre (Vcobre) correspondente foi de 3,23 ml. A partir da densidade 

do cobre (8,920 g/cm
3
) sua massa foi calculada em 28,8 g. 

 

cobrecalculadofinal VVV +=                                                                                                   (28) 

 

O cilindro utilizado possui diâmetro interno de 95,12 mm e altura de 87,78 mm. 

Para obter o Vfinal foram acrescidas peças em alumínio no interior do cilindro, limitando 

sua altura em 11,36 mm. Dessa forma, o Vfinal pode ser alcançado, conforme mostra a 

equação 29: 

 

peçacilindrofinal VVV -=                                                                                                     (29) 

onde Vcilindro é o volume total do cilindro e Vpeça é o volume ocupado pela peças de 

alumínio acrescidas no interior do cilindro. 

 

A Figura 3.11 ilustra o modelo utilizado para simular a complacência do SR. 
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       Figura 3.11.  Modelo de complacência do sistema respiratório do camundongo. 

 

Para caracterização do modelo de complacência foram realizadas injeções com 

um volume conhecido (seringa calibrada em 0,94 ml) e a pressão correspondente foi 

medida pelo transdutor de pressão 163PC01D48 (Honeywell, EUA).  

Em cada ensaio foi medida a pressão de pico (Ppico), logo após a injeção total de 

volume da seringa e a pressão de platô (Pplatô), após a estabilização do valor de pressão. 

A relação (Ppico ï Pplatô)/Pplatô foi calculada, devendo seu valor ser inferior a 5%, o que 

indicaria uma condição de isotermia (norma ISO 5369/87). 

A complacência fornecida pelo modelo foi obtida pela razão entre o volume da 

seringa e a pressão de platô, para cada injeção. A montagem utilizada pode ser 

observada na Figura 3.12. 

 

 

Figura 3.12. Montagem utilizada para caracterização do modelo de complacência do sistema 

respiratório do camundongo saudável. 
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3.6. Ensaio com o Modelo Físico do Sistema Respiratório de 

Camundongos 

 

Os experimentos com o Ms foram realizados com o auxílio do ventilador de 

pequenos animais Inspira modelo 557059 (Harvard Apparatus, EUA). Para realização 

dos ensaios foi implementada uma montagem com conexão do Ms a uma TQT de 0,89 

mm de diâmetro interno e 14,9 mm de comprimento, seguindo-se o conector em Y de 1 

mm diâmetro interno e 10 mm de comprimento (Harvard Apparatus, EUA). No ramo 

inspiratório, a peça em Y foi conectada à tomada de pressão de vias aéreas, de 2 mm de 

diâmetro interno e 10 mm de comprimento, seguida do PTC inspiratório. O PTC 

expiratório foi alocado no ramo expiratório.  

O circuito ventilatório utilizado possui 1,6 mm de diâmetro interno e 

comprimento total de 10 cm (Tygon, Saint-Gobain Performance Plastics, EUA).  A 

Figura 3.13 a e b ilustra a montagem utilizada nos ensaios. 

 

 

 

Figura 3.13. Montagem para ensaio com o modelo físico. a) Sistema experimental empregado 

b) Montagem com o ventilador de pequenos animais. 
 

a 
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