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INTRODUCAO

As primeiras tentativas de oxigenar o sangue fora do
organismo devem-se aos fisiologistas do século XIX, em
seus estudos para a perfusdo de 6rgaos isolados de animais.

Os primeiros estudos modernos dedicados a oxigenacdo
artificial do sangue, com o objetivo de sustentar a vida de
um organismo intacto, datam de 1937 e devem-se a John
Gibbon [1]. Nos anos seguintes, esse mesmo pesquisador
dedicou-se ao aperfeicoamento dessa técnica revolucionaria
[2-4]. Estimulados pela perspectiva de construir aparelhos
capazes de substituir as funcdes cardiopulmonares, varios
pesquisadores se lancaram a construcdo de diferentes
oxigenadores [5-7].

Os oxigenadores devem ser capazes de promover a
oxigenacdo de cerca de cinco litros de sangue por minuto e
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remover o dioxido de carbono (CO,), para manutengéo
artificial da vida em um individuo adulto. Além disso, as
trocas térmicas devem ser otimizadas na menor superficie
possivel, enquanto o trauma imposto aos elementos do
sangue deve ser minimo. O priming necessario a operacédo
do aparelho também deve ser pequeno, a fim de permitir o
seu uso com solucdes acelulares, evitando a hemodiluicdo
excessiva e as transfusdes desnecessarias de sangue ou
seus derivados [8].

Diversas maneiras de oferecer oxigénio (O,) ao sangue
foram tentadas, com maior ou menor sucesso, e permitiram
o0 desenvolvimento de inimeros modelos de oxigenadores,
dos quais apenas alguns encontraram aplicaco clinica.

Segundo Gibbon [4], o oxigenador deveria produzir uma
fina camada de sangue que ficasse em contato com O,. Isso
poderia ser conseguido utilizando a forgca centrifuga ou
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formando bolhas de sangue ou fluindo o sangue sobre uma
tela. Ele descreveu também varios problemas da oxigenacao
artificial, incluindo formacao de espuma, hemdlise e producéao
de substéncias vasoativas.

Os estudos iniciais com membranas para as trocas
gasosas mostravam a relativa ineficiéncia da oxigenacéo
para fluxos de sangue suficientes para manter pacientes
em parada cardiocirculatdria [8]. Quando se tornou
patente que a circulacdo extracorpérea poderia ser
conduzida com fluxos baixos, de acordo com o “principio
4zigos” popularizado pelo grupo de Lillehei, o0s
pesquisadores voltaram a estudar as membranas, como
forma de produzir uma oxigenacdo artificial mais
fisiol6gica, por sua maior semelhanca com a oxigenagéo
realizada nos pulmdes [9]. Estes estudos originaram 0s
primeiros oxigenadores de membranas [10].

ORIGEM DOS OXIGENADORES DE MEMBRANAS

Os primeiros estudos para a oxigenacdo artificial do
sangue esbarravam na formacdo de bolhas e espuma, de
dificil remocdo. Alguns pesquisadores procuraram utilizar
membranas permeaveis aos gases, para fazer a separacédo
fisica entre o sangue e o0 gas. Desse modo, evitava-se a
formacéo de bolhas e tornava a oxigenacao artificial mais
semelhante a que ocorre nos pulmdes [8].

Kolff e Berk [11], em 1944, observaram a arterializacdo do
sangue ao atravessar as cdmaras de celofane do seu primeiro
rim artificial e iniciaram uma série de estudos, visando a
utilizacdo daquele material como membrana para trocas
gasosas. Barrer [12] e Van Amerongen [13], em 1948,
demonstraram que alguns elastémeros, naturais ou
sintéticos, também eram permeaveis aos gases.

Os estudos iniciais demonstraram que a escolha do
material da membrana é muito critica, pois eles devem ser
compativeis com o sangue, permeaveis ao O, e CO,, ter
espessuras muito finas, com minima resisténcia ao fluxo do
sangue e dos gases respiratdrios. Esses fatores dificultaram
o desenvolvimento dos oxigenadores de membrana. Kolff
[14], em 1955, construiu o primeiro protdtipo de oxigenador
de membranas a partir de laminas de polietileno, que foi
usado com sucesso, no laboratorio experimental. As
membranas eram enroladas em torno de um eixo central,
conferindo ao oxigenador o formato de uma bobina.

Outros materiais, como celofane, celulose, silicone e
teflon, foram utilizados na confeccdo de diferentes
modelos de oxigenadores de membranas. Clowes e Neville
[15] foram os pioneiros no uso de oxigenador de
membranas em cirurgia cardiaca clinica e, em 1958,
publicaram uma série de casos operados com 0 seu
aparelho. As membranas eram planas, construidas de
teflon e dispostas em camadas superpostas. O oxigenador

era grande, dificil de montar e, freqlientemente,
apresentava vazamentos. Posteriormente, outros
oxigenadores de membranas com configuracdes
semelhantes ao projeto original de Clowes e Neville [16]
foram colocados em uso [5,17,18].

Kolobow et al. [19], baseando-se no modelo de Kolff,
projetaram um oxigenador composto de longas tiras de
silicone sustentadas por um envelope com espacadores
para impedir o colabamento das membranas. Nesse
modelo, o sangue flui no interior das tiras e 0 O, circula
na direcdo do eixo central que sustenta a bobina de
membranas. Como esse modelo funcionava
adequadamente por longos periodos, foi utilizado em
procedimentos de assisténcia ventilatéria prolongada. O
oxigenador de Kolobow foi continuamente aperfeicoado
e, atualmente, é produzido e comercializado pela empresa
americana Avecor. E o Gnico oxigenador do mercado
recomendado para uso prolongado.

Os oxigenadores de membranas da primeira geracdo
ofereciam grande resisténcia a passagem do sangue pelo
trajeto das membranas, sendo impossivel vencé-la pela
simples sifonagem. Alguns aparelhos eram montados no
lado de pressdo positiva da bomba peristaltica, enquanto
outros requeriam uma bomba adicional para circular o sangue
no compartimento das membranas. Em funcdo das
dificuldades com as trocas gasosas e em virtude da
complexidade de construcdo e uso, a primeira geracédo de
oxigenadores de membrana ndo foi muito aceita. O
desenvolvimento da tecnologia para a producédo de
membranas expandidas e capilares permitiu o surgimento
de oxigenadores da atual geracdo. Nesses oxigenadores de
membrana, as trocas gasosas ocorrem por difusdo dos gases
respiratérios através de uma membrana permeéavel aos gases,
situada entre os fluxos de sangue e de gas do oxigenador,
sem contato direto entre o sangue e o gas [8].

Os oxigenadores de membrana permitem o controle
independente da transferéncia de O, e CO,, pelo uso de um
misturador de gases. A transferéncia de O, é controlada
pela porcentagem desse gas instilado no oxigenador. Quanto
maior a fragdo de O, no gas, maior sera sua transferéncia
para o sangue. A transferéncia do CO, € controlada pelas
variacOes do fluxo do gas que ventila o oxigenador. Quanto
maior o fluxo de gas, maior sera a remogao de CO, do sangue.

O primeiro oxigenador de membrana reutilizavel surgiu
em 1956, baseado em principios de trocas de gases
observados nos hemodializadores em uso na época. Os
primeiros oxigenadores de membranas descartaveis surgiram
nos anos sessenta. Eram complicados para montar e operar;
requeriam uma bomba adicional, para recircular o sangue no
oxigenador, com a finalidade de melhorar a oxigenacao. Essa
geracdo de oxigenadores, conforme ja assinalado, nédo
desfrutou de muita popularidade [8].
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PRINCIPIOS DAS TROCAS GASOSAS

A transferéncia de gases para 0 sangue ou para 0 gas
que ventila o oxigenador ocorre devido a difusdo, que
compreende a capacidade das moléculas do gas moverem-
se das &reas de menor concentragdo para as areas de maior
concentracdo, buscando sempre o equilibrio. A
difusibilidade, ou a capacidade de um géas difundir-se, é
constante para cada gas, material a ser atravessado e pela
temperatura. A teoria cinética dos gases demonstra que a
difusdo depende da velocidade do movimento das moléculas
do gés e, de acordo com a lei de Graham, é inversamente
proporcional a raiz quadrada do peso molecular do gas.
Assim, quanto menor o peso molecular do gas, maior é a
sua difusibilidade. A velocidade da difusdo de um gas
também aumenta proporcionalmente a sua solubilidade.

A difuséo e a transferéncia de gases nos oxigenadores
de membrana sdo mais complexas do que as leis dos gases
demonstram, porque ha diversas barreiras a vencer. O O,
deve atravessar a membrana dos oxigenadores, dissolver-
se no plasma do sangue, transpor a membrana das hemaécias,
difundir-se no citoplasma das hemacias para combinar-se
com a hemoglobina. A difusdo do CO, no sangue é mais
simples que a do O, porque o CO, é cerca de vinte vezes
mais solUvel que o oxigénio e pode ser eliminado com grande
facilidade, pela simples diferenca de pressao parcial, através
de qualquer tipo de membrana [8].

A difusdo desses gases no interior do oxigenador
depende do tipo de material da membrana, de sua espessura
e porosidade, mas também é influenciada pela espessura da
lamina de sangue em contato com a membrana e pelas
caracteristicas do fluxo de sangue. A forca que impulsiona o
gas através da membrana é denominada pressao parcial.
Quanto maior a diferenca entre a pressao parcial, maior a
forca que impulsiona o gas. A velocidade da difusdo também
pode ser aumentada diminuindo-se a distancia percorrida
pelo gés. No caso dos oxigenadores, esse aumento pode
ser conseguido reduzindo a espessura da membrana.

Outros fatores, como o tipo de fluxo de sangue, podem
acentuar a difusdo dos gases através das membranas. Um
recurso bastante usado na construcdo dos oxigenadores é
a producdo de correntes secundarias ou “marginais”. Estas
correntes correspondem a um certo turbilhonamento na
superficie de contato da membrana com o sangue
favorecendo as trocas gasosas. A existéncia dessa
turbuléncia pode compensar a relativa espessura da lamina
de sangue que atravessa o oxigenador.

Em uma mistura de gases ocupando um determinado
volume, cada gés se comporta como se ocupasse sozinho
todo o volume da mistura, independente dos demais gases.
Este, em esséncia, constitui 0 enunciado da lei de Dalton
que rege o comportamento dos gases. A soma da presséo
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parcial de cada gas de uma mistura gasosa corresponde a
pressao total exercida pela mistura. Estas regras aplicam-se
aos gases ocupando um espaco ou mesmo em solugéo,
como é o caso dos gases dissolvidos no sangue. Assim,
quando o sangue esta em equilibrio com a presséo
atmosférica, a soma das pressfes parciais dos gases
dissolvidos no sangue sera de 760mmHg, ao nivel do mar.
Em uma fase gasosa, a pressao parcial, a concentracdo e a
fracdo de moléculas sdo grandezas equivalentes.

No sangue, 0 O, e 0 CO, ndo se comportam linearmente,
como seria de esperar. 1sso se deve a ndo linearidade da
dissociacdo da oxi-hemoglobina. Este fendmeno é
representado por uma curva sinusoidal. Do mesmo modo, 0
CO, € combinado com diversas substancias do plasma e da
hemécia para formar bicarbonato. Tudo isso contribui para
que O, e 0 CO, ocorram em concentragGes maiores do que
seria esperado pela simples dissolucdo fisica. Isto faz com
que a analise da transferéncia de gases nos oxigenadores
sejamais complexa.

MEMBRANAS VERDADEIRAS E MICROPOROSAS

Os principios gerais acima enunciados aplicam-se aos
oxigenadores de membrana de todos os tipos. Nas
membranas microporosas, 0s gases nao se dissolvem no
material da membrana, ao contrario, atravessam 0s poros
microscopicos existentes na membrana para essa finalidade.
Todas as demais variaveis que influenciam as trocas gasosas
também se aplicam as membranas microporosas.

Os oxigenadores de membrana foram concebidos para
trabalhar sem a interface gas-sangue existente nas demais
modalidades de oxigenadores. As membranas consideradas
“verdadeiras” constituem uma barreira entre o sangue € 0
gas, de modo que a transferéncia de gases depende da
difuséo deste no material de que a membrana é constituida.
O gas, na realidade, dissolve-se na membrana e é liberado
na face oposta, conforme o gradiente de pressdo parcial
existente entre os dois lados da membrana (Figura 1).

Camada limite Membrane Camada limite interze
externa

30,

> Fluxe de
sangue

» O,

Fig. 1 - Esquema da difusdo de oxigénio através de uma membrana
porosa
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Os oxigenadores de membranas verdadeiras sdo de alto
custo, dificeis de produzir, freqientemente requerem
grandes areas de membrana e tém um grande volume de
priming. Estes oxigenadores podem manter trocas gasosas
de O, e CO,, em condiges satisfatorias, por longos
periodos (até semanas), sem perda da eficacia. Estes
aparelhos sdo utilizados nos procedimentos de longa
duracdo, como assisténcia ventilatéria ou circulatéria
prolongadas (ECMO/ELSO).

As membranas microporosas, pelo menos nos primeiros
momentos da perfusdo, permitem uma interface transitéria
entre gas-sangue. Apés algum tempo ocorre o revestimento
protéico das membranas que isola as duas fases, sangue e
gas, mas permite a difusdo pelos microporos. A tensdo
superficial do sangue impede que haja extravasamento
pelos mindsculos poros da membrana capilar. Os
microporos, na realidade, funcionam como condutos
através da membrana de polipropileno, conferindo
suficiente capacidade de difusdo a ambos os gases,
oxigénio e didxido de carbono.

Apbs algumas horas de uso, a capacidade funcional
dos oxigenadores de membrana microporosa se reduz, em
virtude da evaporacao e subsequiente condensacgéo de soro
que extravasa pelos microporos. Ha evidéncias de que o
aquecimento das membranas e do gas pode retardar esse
fendmeno e aumentar a durabilidade do aparelho.

O diametro dos poros das membranas microporosas é
inferior a Imicron, embora as dimensdes exatas dependam
do processo de fabricagdo. Mas é sempre necessario que
0s microporos tenham menos de 1 micron de diametro para
inibir o extravasamento de liquido ou gas pela superficie
das membranas. Tipicamente, durante a fabricacao, as fibras
ocas de polipropileno sdo extrusadas, aneladas e alongadas,
para produzir os microporos. Apés atingir as dimensdes
desejadas, as fibras sdo aquecidas, para estabilizar a estrutura
do polimero.

TIPOS DE OXIGENADORES DE MEMBRANAS

Os oxigenadores de membranas em uso corrente utilizam
membranas de polipropileno microporoso ou silicone. Os
demais materiais, como o teflon, polietileno e outros, foram
abandonados. Os oxigenadores de membrana podem ser
agrupados em trés tipos principais:

1. Oxigenadores de placas — Sdo construidos com
membranas microporosas de polipropileno expandidas,
dobradas em Z como o fole de uma sanfona. Nesses
equipamentos, o sangue e o gas fluem em lados opostos da
membrana. Os principais exemplos sdo: Cobe Excel, Cobe
VPCML, Shiley M-2000.

2. Oxigenadores em espiral — Sdo derivados do antigo
modelo de oxigenador de Kolobov, que utilizam membranas

de silicone. A membrana € enrolada em torno de um eixo
central, como em um novelo, ligeiramente espiralado. Existe
um Unico representante desse tipo de oxigenador, produzido
pela empresa Avecor.

3. Oxigenadores de fibras ocas — Sao confeccionados
com membranas de polipropileno microporosas, constituidas
de finos capilares dispostos em feixes paralelos ou em
novelos, formando fibras ocas, fibras capilares ou membranas
capilares. Sdo os oxigenadores mais usados na atualidade.
Esses oxigenadores sdo divididos em dois subgrupos, de
acordo com o tipo de circulagdo do sangue:

A. O sangue flui no interior do capilar - Nesse modelo,
0 sangue circula no interior do feixe de fibras capilares e 0
gas circula no seu exterior, em sentidos opostos. H4 um
gradiente de pressdo, produzido pela resisténcia das fibras
a passagem do sangue e, ocasionalmente, podem apresentar
trombose de um grande numero de fibras, com
comprometimento da funcdo. Os principais exemplos séo
Bentley CM40 e Terumo Capiox Série 300.

B. O gas flui no interior do capilar — Nesse modelo, o
feixe de fibras capilares é percorrido pelo gés e fica imerso
no fluxo de sangue. Essa configuracdo reduz o gradiente
entre sangue e gas e, por conseguinte, diminui
acentuadamente o trauma produzido pela passagem do
sangue no interior dos capilares. Essa modalidade permite
também reduzir a &rea de membranas necesséaria, otimizando
0 aproveitamento das caracteristicas dindmicas dos
aparelhos. Esses sao modelos mais modernos que acabaram
por substituir os anteriores.

Nesses oxigenadores, 0 sangue venoso pode ser
recolhido em um reservatério flacido, colapsavel, como uma
bolsa pléastica, levando ao conceito de circuito dito
“fechado”. Esses reservatorios freqiientemente requerem a
adicdo de um reservatério para receber o sangue dos
aspiradores, chamado de reservatoério de cardiotomia para
completar o circuito da perfusdo. Os modelos mais antigos
usavam reservatorios flacidos, que tém sido substituidos
pelos rigidos que assumem a fun¢do de reservatério venoso
e de cardiotomia. Muitos deles incorporam um trocador de
calor e o circuito resultante é dito “aberto”, muito
semelhante ao tradicional circuito dos oxigenadores de
bolhas. Essa configuracao desfruta da preferéncia da maioria
das equipes cirdrgicas e de perfusao.

Muitos oxigenadores disponiveis no mercado oferecem
as duas opcOes de reservatorio, rigido ou colapsavel. A
Gltima geracdo de aparelhos é composta de reservatério
rigido acoplado ao médulo das membranas e o permutador
de calor, em uma peca Unica. Estes aparelhos sdo
denominados “integrados”. Em todos os modelos descritos,
0 sangue do paciente é recolhido no reservatorio venoso,
passa para a bomba arterial, que impulsiona para o
compartimento das membranas do oxigenador. Apds a troca
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de gases, 0 sangue segue pela linha arterial, para o sistema
arterial do paciente.

OXIGENADORES NEONATOS

A cirurgia cardiaca em neonatos vem aumentando
progressivamente nos Ultimos anos. S&o realizadas, a cada
ano, no Brasil, cerca de 500 cirurgias para correcdo de
cardiopatias congénitas complexas [20]. Como o coragdo
do neonato apresenta diferencas estruturais, funcionais e
metabdlicas em relacdo ao coracdo do adulto, uma nova
geracdo de equipamentos passou a ser desenvolvida. Estes
novos equipamentos contribuiram para a significativa
reducdo da morbidade associada ao emprego da circulacédo
extracorporea (CEC) na idade neonatal. A alta incidéncia de
morbidade se deve as dificuldades técnicas impostas pela
correcdo de algumas cardiopatias e, principalmente, pelo
manuseio da CEC com pequenos volumes de enchimento
do circuito [21]. Os procedimentos da CEC para 0 neonato
requerem equipamentos especiais, devido a estreita margem
de tolerancia desses pacientes aos desvios da fisiologia
que afetam as fun¢Bes cardiovasculares, pulmonares,
neuroldgicas, renais e hepaticas [22]. A maioria dos
oxigenadores e demais aparelhos destinados a perfusédo
infantil corresponde a miniaturas dos aparelhos
desenvolvidos para adultos. Poucos sdo os produtos
desenvolvidos para atender, especificamente, as
necessidades dos neonatos. Uma das dificuldades que isso
acarreta é a utilizacdo de volumes de perfusato que
correspondem a cerca de trés vezes a volemia do paciente
(em média, a volemia do neonato é de 250 ml). Anova geracéo
de oxigenadores de membrana, construidos especialmente
para a perfusdo neonatal, permitiu a drastica reducdo dos
volumes do perfusato. Braile et al. tm se dedicado ao
desenvolvimento e aplicacdo de equipamentos utilizados
em cirurgia cardiaca com CEC e, especialmente, oxigenadores
de membrana [23-26].
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