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RESUMO

Cherobin GB. Rinomanometria realizada por meio da fluidodindmica computacional.
[tese]. S&o Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo, 2017.

Introducé&o: A obstrugdo nasal € um sintoma presente em vérias doencas nasais. Este
projeto propde desenvolver uma metodologia para o calculo da resisténcia nasal ao
fluxo aerifero por meio de fluidodindmica computacional e comparar os resultados
dessa técnica com os da rinomanometria. Métodos: a resisténcia nasal ao fluxo
aerifero foi medida por rinomanometria, experimentalmente e por fluidodinamica
computacional. A influéncia da segmentacdo da tomografia computadorizada nas
variaveis de fluidodindmica computacional foi investigada. O modelo computacional
de escoamento laminar foi comparado ao modelo de turbuléncia k-® padrdo. Foram
analisadas a acurécia, correlagdo e concordancia entre a resisténcia nasal calculada por
fluidodindmica computacional com aquela obtida por experimento e rinomanometria.
Resultados: A resisténcia nasal provida por fluidodindmica computacional pode variar
até 50% de acordo com os critérios de segmentacdo da tomografia computadorizada.
O modelo de turbuléncia k-o padrao apresentou acuracia de 93,1%, demonstrando
melhor desempenho que o modelo laminar para prever a resisténcia da cavidade nasal.
A correlacdo entre a vazdo em 75Pa obtida por rinomanometria e fluidodinamica
computacional foi alta para ambas as cavidades, Pearsonr = 0,75 p < 0,001. Nao houve
concordancia entre a resisténcia nasal fornecida pelos dois métodos. A resisténcia
nasal por fluidodindmica computacional é, em média, 65% da resisténcia por
rinomanometria. Conclusdo: os critérios para segmentacdo da cavidade nasal
interferem na resisténcia calculada por fluidodindmica computacional. A metodologia
de fluidodinamica computacional para calcular a resisténcia nasal foi validada
experimentalmente. O modelo de escoamento turbulento é melhor que o modelo
laminar para calcular a resisténcia nasal. A resisténcia nasal calculada por
fluidodindmica computacional apresentou alta correlagdo com a medida por
rinomanometria anterior ativa, mas o nivel de concordancia entre os métodos néo
permite comparacéo direta entre os valores obtidos por cada um.

Descritores: 1.Mecénica de fluidos 2.Perfis de fluxo 3.0Obstrucdo nasal
4.Rinomanometria 5. Turbuléncia 6.Septo nasal



ABSTRACT

Cherobin GB. Rhinomanometry using computational fluid dynamics. [thesis]. “Sao
Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo”, 2017.

Introduction: Nasal obstruction is a symptom present in various nasal diseases. This
project proposes to develop a methodology for the calculation of nasal resistance to
airflow through computational fluid dynamics and, to compare the results of this
technique with those of rhinomanometry. Methods: nasal airflow resistance was
measured by rhinomanometry, experimentally and computational fluid dynamics. We
investigated the influence of computed tomography segmentation on the
computational fluid dynamics variables. The computational model of laminar flow was
compared to the k- turbulence model. The accuracy, correlation and agreement
between the nasal resistance calculated by computational fluid dynamics was analyzed
comparing it with nasal resistance obtained through experiment and rhinomanometry.
Results: The nasal resistance provided by computational fluid dynamics can vary up
to 50% according to the computed tomography segmentation criteria. The k-o
turbulence model showed accuracy of 93.1%, presenting a better performance than the
laminar model to predict nasal cavity resistance. The correlation between the flow in
75Pa obtained by rhinomanometry and computational fluid dynamics was high for
both cavities, Pearson r >0.75 p <0.001. There was no agreement between nasal
resistance provided by the two methods. Nasal resistance due to computational fluid
dynamics is, on average, 65% of rhinomanometric resistance. Conclusion: the criteria
used for nasal cavity segmentation interfere with the resistance calculated by
computational fluid dynamics. The methodology of computational fluid dynamics to
calculate nasal resistance was validated experimentally. The turbulent flow model is
better than the laminar model to calculate nasal resistance. The nasal resistance
calculated by computational fluid dynamics showed a high correlation with the
measurement by active rhinomanometry, but the level of agreement between the
methods does not allow a direct comparison between the values obtained by each one.

Descriptors:  1.Fluid mechanics 2.Flow profiles 3.Nasal obstruction
4.Rinomanometry 5.Turbulence 6.Nasal septum
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1 INTRODUCAO

A obstrucdo nasal € um sintoma comum na pratica da otorrinolaringologia.
Apresenta causas diversas como insuficiéncia da valvula nasal, hipertrofia de conchas
inferiores e desvio de septo™ 2. O sintoma pode afetar negativamente varios aspectos
da vida dos pacientes. Quase 60% dos pacientes com rinite alérgica relatam défice na
concentragdo e na produtividade do trabalho em decorréncia da obstrugdo nasal. O
sono ¢é afetado com fragmentagéo e diminuicio de eficiéncia.®® Quando o tratamento
clinico da obstrucdo nasal ndo produz resultado satisfatério, ou se a obstrucéo decorre
de deformacbes anatémicas (desvio de septo), a abordagem cirargica € uma opgao

terapéutica®.

Usualmente, a septoplastia € indicada com base apenas na queixa do paciente
e na avaliago clinica do cirurgido ®. No estudo de Pirila e Ticanto (2001) os autores
relatam que somente 40% dos pacientes submetidos a cirurgia corretiva do septo nasal
referiram que a obstrugdo nasal foi totalmente aliviada pelo procedimento. O uso de
instrumentos objetivos para avaliar a gravidade de uma doenca e 0 impacto das
intervencdes terapéuticas é um dos principios da medicina baseada em evidéncias ©.
A rinomanometria € o0 metodo objetivo mais aceito para mensurar a obstrucdo nasal,
mas é pouco difundida na pratica clinica® ®. O método ndo fornece a localizacdo do
ponto de maior resisténcia na cavidade nasal e, assim, tem contribuigdo limitada no
planejamento cirargico®. Ademais, a existéncia de correlagio entre resisténcia nasal

e queixa de obstrucio parece estar restrita a individuos com resisténcia nasal alta®®.
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Ressalta-se, ainda, que estimulos térmicos, também associados a sensacdo de

respiracdo nasal adequada, ndo s&o avaliados por rinomanometria®®).

Fluidodindmica computacional (CFD) é uma técnica utilizada para calcular o
movimento do ar e fendmenos fisicos associados*>*#1), Possui caracteristicas que
podem torna-la o método objetivo ideal para avaliacdo dos sintomas nasais. A partir
de tomografia computadorizada (TC) ou ressonancia nuclear magnética (RNM),
podem ser obtidos dados sobre a resisténcia nasal e outras interagdes entre as estruturas
anatdmicas do nariz e o fluxo de ar que passa por ele*®), Destacam-se como vantagens
a avaliacdo individualizada e ndo invasiva de varios parametros (anatomia, resisténcia

nasal, aquecimento e umidificacdo do ar) por meio de uma tnica ferramenta®* %9,

O presente trabalho investiga a relacdo da resisténcia nasal calculada por
fluidodindmica computacional com as medidas realizadas por rinomanometria. Dois
pontos criticos da metodologia de fluidodindmica computacional também sdo
apresentados: (a) segmentacdo da tomografia computadorizada; e, (b) escolha do

modelo de escoamento, laminar ou turbulento.
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2 OBJETIVOS

2. 1 Objetivo primario

Estudar a correlacdo e concordancia entre a resisténcia nasal unilateral medida

por meio da rinomanometria anterior ativa, com resisténcia nasal unilateral calculada

por fluidodindmica computacional, para a diferenca de presséo de 75Pa.

2.2 Objetivos secundarios

2.2.1

2.2.2

2.2.3

Investigar como o intervalo do coeficiente de atenuacdo (valor na escala
Hounsfield), utilizado para realizar a segmentacdo na tomografia
computadorizada, afeta a reconstrucdo tridimensional (3D) da cavidade nasal,
guanto ao volume, area superficial e area de secdo transversa, €, COmo iSSO
repercute na resisténcia nasal, linhas de corrente e alocacdo de fluxo, obtidos
por fluidodindmica computacional.

Validar a metodologia de fluidodindmica computacional para obter a
resisténcia nasal mediante a comparacdo dos resultados computacionais com
medidas experimentais.

Investigar qual modelo de escoamento wusado na fluidodinamica
computacional, laminar ou turbuléncia k-6mega (k-®), € mais acurado para

prever a resisténcia nasal.
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3 REVISAO DA LITERATURA

3.1 Fluidodinamica computacional

3.1.1 ConsideracOes gerais

Fluidodindmica computacional é a analise do movimento de um fluido
mediante solu¢do numérica das equacdes que descrevem seu comportamento®2-Ca-1),
A tecnologia também é conhecida como dindmica de fluidos computacional,
simulagdo numérica ou CFD (do inglés Computational fluid dynamics)®. O método
é amplamente aplicado na industria aeroespacial e automotiva por produzir resultados
confiaveis com custos relativamente baixos* ¥, O comportamento do fluxo de ar é
previsto com base na resolucdo da equacdo de Navier-Stokes, descrita no final no
século XI1X, mas que s6 pbde ser aplicada a problemas complexos apds avancos na

capacidade de armazenamento e processamento dos computadores ¢7-¢3-1),

Na éarea de otorrinolaringologia, a fluidodinamica ja foi utilizada para
quantificar: (a) distribuicdo do fluxo aerifero na cavidade nasal®; (b) velocidade e
direcdo do fluxo aerifero®®); (c) transferéncia de calor entre superficie nasal e fluxo
aerifero®®?; (d) filtragio de particulas®Y; (e) deposito de drogas topicas®??; (f) forgas
exercidas nas paredes nasais pelo fluxo aerifero®; (g) olfato®; (h) efeito de
alteragbes na anatomia nasal no fluxo aerifero®; e, (i) avaliagdo de resultados de

intervencdes cirdrgicas®@®).
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3.1.2 Etapas para aplicar fluidodindmica computacional ao nariz

Inicialmente é necessario obter a anatomia nasal para a qual sera calculado o
fluxo de ar. Para tanto, pode ser utilizada a TC ou a RNM de face. A resisténcia nasal
obtida na simulacdo numérica, refere-se a anatomia nasal no momento de realizagédo

do exame de imagem®¥),

Para reconstruir a cavidade nasal é necessario definir a regido que corresponde
ao ar, em cada corte do exame de imagem, Figura 1B. Esse processo é conhecido como
segmentacdo.®” Apds finalizado, a fronteira entre o ar e o tecido tem aspecto de
degraus, Figura 1B (retdngulo amarelo), porque os pixels (elementos que formam a
imagem digital nos exames) tém forma quadrilatera e ndo se encaixam perfeitamente
nas curvas anatdbmicas da cavidade nasal. Algoritmos especificos de programas de
segmentacdo sdo utilizados para suavisar o aspecto de degraus na fronteira, recriando
uma anatomia mais realista, Figura 1C (retangulo amarelo)®). O resultado final da

segmentacdo é o modelo 3D da cavidade nasal, Figura 1D.
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A
Oy

ey

Figura 1 - Etapas para a aplicacdo de CFD no nariz. (A) Aquisicdo da tomografia computadorizada de
face. (B) Segmenta¢do do espaco aéreo da cavidade nasal. (C) Suavizacdo da fronteira ar-
tecido. (D) Reconstrucdo 3D da cavidade nasal. (E) Adicao dos locais para entrada (verde)
e saida (azul) do ar na simula¢do numérica. (F) Criacdo da malha computacional na regido
ocupada por ar. (G) Solucdo computacional da equagdo de Navier-Stokes. (H) Pds-

processamento da simulagdo numérica com visualizagdo das linhas de corrente aerifera do
individuo.
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O modelo 3D é importado para um programa computacional no qual sdo
estabelecidos os limites espaciais do volume de ar que sera estudado. Ao modelo 3D
da cavidade nasal séo adicionados os locais em que o ar entrara e saird do ambiente de
simulacdo numérica, aqui denominados, respectivamente, Entrada e Saida, Figura 1E.

Essa etapa corresponde a criagio da geometria.®

O volume de ar &, entdo, dividido em pequenas unidades, denominadas células
ou elementos, dando origem a malha computacional®®, Figura 1F. Esta é importada
para um programa computacional que soluciona a equacéo de Navier-Stokes®®, Figura
1G. No programa séo definidas as condi¢des de contorno, ou seja, quais serdo 0s
parametros fisicos das geometrias criadas anteriormente. O valor da pressdo nas
geometrias de Entrada e Saida sdao exemplos de condicGes de contorno. O programa
realiza os célculos para obter a simulacdo numérica do fluxo aerifero a partir das

condicdes de contorno.

Apdbs completados os calculos, o fluxo de ar previsto e sua interagdo com as
paredes da cavidade nasal podem ser analisados, Figura 1H, etapa conhecida como
pos-processamento™®. Nas secbes 3.1.3 a 3.1.6 sdo detalhadas as etapas da CFD

investigadas no presente projeto.

3.1.3 Segmentacéo

Os dados do exame de imagem devem estar em formato DICOM (Digital
Imaging and Communications in Medicine) para serem importados para 0 programa

de segmentacdo®”. A aquisicdo da TC ou RNM deve ser volumétrica e incluir, além
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das cavidades nasais, toda a piramide nasal e rinofaringe*¥. Quanto maior a resolucio
do exame de imagem, cortes mais finos e pixels menores, maior seré a fidelidade da
reconstrugdo 3D, Os seios paranasais podem ser excluidos do volume de ar para
reduzir os custos computacionais da simulacdo numerica, quando no estudo de CFD
pretende-se investigar apenas a cavidade nasal®Y. A auséncia das vibrissas nasais nas
reconstrucdes 3D, que ndo sdo detectadas pelos exames de imagem, ndo interfere no

escoamento do fluxo aerifero nasal®?,

A segmentacdo da cavidade nasal € um passo critico que tem recebido pouca
atencdo na literatura referente & CFD®@® 33, A maioria dos programas utilizados para
segmentacdo baseia-se em um valor constante de coeficiente de atenuacdo, em
unidades Hounsfield (HU), para segmentar o espaco aéreo da cavidade nasal®?.
Convencionalmente, ao ar € atribuido o coeficiente de atenuacdo -1.000HU, enquanto
a agua tem o valor zero®). No entanto, o ar € melhor representado por um intervalo de
coeficiente de atenuacdo, uma vez que uma quantidade minima de ruido (variacédo
aleatéria do valor do coeficiente de atenuacdo) é inerente a toda tomografia
computadorizada®®. Para a segmentacdo da via aérea superior, geralmente o valor
mais baixo do intervalo que define o ar ¢ estabelecido em -1.000HU, ou valores muito
proximos, de acordo com as especificagdes do programa®. Por outro lado, o limite
superior do intervalo ainda esta aberto ao debate®: 34 37:38) De fato, o intervalo ideal
para segmentacdo das vias aéreas pode variar de acordo com diferentes protocolos de
tomografias computadorizadas, regido das vias aéreas e anatomia especifica do

paciente®4 39,
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A cavidade nasal é a parte mais desafiadora da via aérea superior para ser
segmentada®?. A segmentacdo manual é demorada®® e sofre grande variabilidade
inter e intraindividual*Y. Recentemente, Bui et al. (2015)*? descreveram um método
completamente automatico que, embora promissor, ainda precisa de melhorias. Desta
forma, a segmentacdo semi-automatica € o método geralmente utilizado em estudos de
CFDU349),

Pixels, cujo volume é parte ar e parte mucosa, sdo fatores de confusédo quando
a segmentacdo é baseada em um intervalo fixo do coeficiente de atenuacdo. Nesses
casos, o coeficiente de atenuacdo terd um valor médio entre os dois materiais. Todo o
volume do voxel (elemento volumétrico nos exames de imagem) sera definido como
tecido ou ar, dependendo do limite superior aplicado para a segmentacdo, acarretando

imprecisdo na reconstrucéo 3D.%

3.1.4 Malha computacional

Os elementos da malha computacional podem ter as formas seguintes: prismas,
tetraedros e hexaedros. Malhas de tetraedros se adaptam mais facilmente as geometrias
complexas como a da cavidade nasal. A malha ndo deve conter elementos muito

deformados, o que no jargdo da CFD é denominado skweness elevado.®)

A acuracia dos resultados de CFD depende das caracteristicas da malha
computacional. Ou seja, malhas computacionais com ma qualidade podem produzir
resultados espurios.*® Para uma mesma geometria, quanto maior a quantidade de
elementos, maior a acuracia dos resultados. No entanto, malhas computacionais

maiores demandam mais tempo e recursos computacionais.‘? ¥ Em um estudo de
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CFD para a cavidade nasal, Castro Ruiz et al. (2005)“® relatam um incremento de 2%
na acuracia dos resultados ao aumentar a quantidade de elementos de 140.000 para
1.600.000. Contudo, o tempo necessario para a simulacdo numérica aumentou 50
vezes. Logo, deve-se buscar o equilibrio entre a precisao dos resultados e 0s recursos

computacionais disponiveis®®).

A partir de determinado tamanho de malha, o aprimoramento da acuracia passa
a ser irrelevante para o problema estudado. Desse tamanho em diante, considera-se
que o resultado independe da malha. Toda metodologia nova de CFD deve ser
acompanhada por um estudo de independéncia de malha, e é suficiente que este seja

realizado em apenas uma anatomia nasal da amostra.%

A Tabela 1 apresenta tamanhos de malhas usados em investigacdes por CFD
do fluxo aerifero nasal. Embora Doorly et al. (2008)@® tenham utilizado uma malha
com 29 milhdes de elementos para estudar velocidade e direcdo do fluxo aerifero, os
autores relatam que malhas com trés a cinco milhdes de elementos sdo adequadas para

o calculo da presséo transnasal.
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Tabela 1 - Tamanhos de malhas computacionais citados na literatura.

Tamanho da malha

utor no uantidade de
A A Q idade d
elementos)
Subramanian et al.”) 1998 130.000
Lindemann et al.*®) 2004 401.000
Croce et al.“*9 2006 1.353.795
Ishikawa et al.(¢9 2006 1.207.673
Doorly et al.?®) 2008 29.000.000
Ozlugedik et al.®% 2008 672.941
Mylavarapu et al.V 2009 660.000
Garcia et al.D 2010 1.000.000
Kimbell et al.®>? 2013 4.000.000
Sullivan et al.®? 2014 4.000.000

3.1.5 Simulacdo numérica do fluxo aerifero nasal

Para realizar a simulacdo numérica é necessario fornecer ao programa 0s

parametros fisicos do problema que sera estudado. Esses parametros incluem as

caracteristicas fisicas do fluido, como densidade e viscosidade, e as condicdes de

contorno. A resolugdo numerica do movimento do fluido ocorre em passos

denominados interacGes. Na medida em que as interacGes se sucedem, o resultado da

equacdo de Navier-Stokes se aproxima da solucdo final. Por causa da complexidade

da equacgdo, a quantidade de interacGes para se chegar a solugdo final pode ser

demasiadamente grande ou nem ser possivel de alcangar. Desta forma, a simulacéo

numérica é usualmente interrompida quando se atinge nivel suficiente de precisdo, isto

é, convergéncia da solucdo numérica. Considera-se que houve convergéncia quando:
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(a) amudanca no valor das variaveis de uma interacao para a proxima € negligenciavel,
(b) reducéo de no minimo trés ordens de magnitude nos residuos das equacdes; e, ()

0 balango de massa, momentum e energia ¢ atingido.®

Algumas simplificacbes podem ser realizadas para reduzir o tempo e custo
computacional da CFD®®), Como discutido nos itens 3.1.5.1 e 3.1.5.2, para simulagdes
de fluxo de ar na cavidade nasal, geralmente a vazao é considerada constante (1% 4647,

%) e a simulacio numérica realizada por metodologias mais simples®,

3.1.5.1 Vazao constante

Durante o ciclo respiratorio, composto por inspiracdo e expiracao, a vazdo de
ar varia aproximadamente como uma func&o senoidal do tempo,®® Figura 2. Contudo,
estudos de CFD que incluem a variavel tempo sdo muito mais demorados, porque uma

nova simulacio numérica precisa ser feita a cada passo de tempo estudado®®).

h

AWAWAY
VAVAS

Figura 2 - Variacéo da vazdo em fungdo do tempo durante a respiracdo. Os valores positivos da vazao
representam a inspiracdo, enquanto os valores negativos a expiragéo.

Vazio w

A influéncia do padréo oscilatério da vazdo pode ser considerada desprezivel
quando o nimero de Strouhal ¢ menor que um e o nimero de Womersley <4.19 Para

a respiracdo nasal, ja foram relatados os numeros de Strouhal seguintes: 0,01¢9);
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0,027 0,23%8 ¢ 0,794, Para 0 nimero de Womersley é referido o valor de 1,689,

Portanto, a vazdo pode ser simplificada como constante na avaliacdo da resisténcia

nasal (1946, 47, 54)

Dado que medidas da vazéo de ar geralmente ndo estdo disponiveis, diversos
autores (85550 ytjlizam o valor médio do volume-minuto respiratério (volume de ar
inspirado por minuto), que é 7,5L/min para um homem adulto, para estudar o
comportamento do fluxo aerifero nasal®”. A vazdo média durante a inspiragio é
estimada assumindo que a duracédo da inspiracéo e da expiracdo sdo aproximadamente
iguais, de forma que em um minuto o paciente inspira durante 30s e expira durante
30s. A vazdo média durante a inspiracdo é portanto 15L/min (volume de 7,5L inalados
durante um tempo total de 0,5min), que equivale a 250cm®/s. A vazdo de 125cm?/s é

utilizada em estudos de fluxo aerifero nasal unilateral®> %8,

3.1.5.2 Metodologias de CFD

Existem diversas metodologias para simular numericamente o escoamento de
um fluido e as principais séo citadas a seguir. A DNS (Direct Number Simulation)
resolve completamente os fenémenos instaveis presentes no escoamento do fluido.
Todas as escalas de turbuléncia sdo resolvidas, até o nivel dissipativo. Porém, é o
método que demanda maior tempo e recursos computacionais o que torna, muitas
vezes, seu uso proibitivo. E a tnica metodologia que ndo requer conhecimento prévio

sobre o0 regime de escoamento do fluido.®®

O método LES (Large Edge Simulation) resolve os fenbmenos em grande

escala, enquanto modela os de pequena escala. Necessita de menos recursos
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computacionais que o metodo DNS, embora a demanda desses ainda seja

grande.6.5

A metodologia RANS (Reynolds Averaged Navier-Stokes) modela todos 0s
fendmenos de turbuléncia. Necessita menos recursos computacionais que as
metodologias DNS e LES. O resultado representa a média dos fendmenos aleatorios
presentes no escoamento. Existem diversos subtipos da metodologia RANS. A escolha
do subtipo depende do regime de escoamento que se pretende estudar. Por exemplo, o
modelo RANS k-g s6 é valido para simular fluxos nos quais ha turbuléncia plenamente
desenvolvida, enquanto o modelo k- pressupde presenca de fluxo transicional e
turbulento.“® Junto com o modelo laminar, os modelos RANS s&o os mais utilizados
nos estudos que aplicam CFD para investigar o fluxo aerifero nasal®?. A Figura 3
mostra o resultado das simulagdes numéricas do escoamento turbulento de um fluido

com as metodologias DNS, LES e RANS.

Direct Number Simulation

Large Edge Simulati “ Ilr )
arge Edge Simulation )

Reynolds Averaged Navier Stokes

Figura 3 - Simulagdes numéricas do escoamento de um fluido, da esquerda para direita, sobre uma
superficie. O método DNS soluciona todos os fendmenos de turbuléncia presentes (setas e
triangulo), enquanto o método LES resolve os fendmenos de grande escala (triangulo) e faz
estimativas dos fendmenos de pequena escala (setas). Ja 0 método RANS faz uma média
temporal de todos os fendmenos de turbuléncia, fornecendo um resultado que representa a
média do comportamento do fluido. Fonte: ESSS (2014)(9),
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Os métodos de CFD factiveis de serem aplicados no presente projeto, dados 0s
recursos disponiveis, eram o laminar e RANS. Para 0 uso desses métodos € necessario
saber, antes de realizar a simulacdo numeérica, se o fluxo aerifero nasal é laminar ou

turbulento©),

3.1.6 Fluxo laminar e turbulento

O regime de escoamento de um fluido pode ser laminar, transicional ou
turbulento dependendo da velocidade (vazdo) do fluido. Quando a velocidade é
suficientemente baixa, o escoamento é laminar. Neste regime, as linhas de corrente sdo
paralelas umas as outras, Figura 4A; o perfil de velocidades é parabdlico, Figura 5A;
a velocidade em cada ponto é constante (quando a vazao é constante), Figura 6A; e, a
queda de pressdo ao longo do tubo é proporcional a velocidade média, Figura 7. Em
contraste, quando a velocidade do fluido € suficientemente alta, o regime passa a ser
turbulento. No regime turbulento, as trajetorias de particulas do fluido séo aleatdrias,
Figura 4B; o perfil de velocidades € achatado, Figura 5B; a velocidade do fluido em
um ponto fixo oscila aleatoriamente em torno de um valor médio, Figura 6C; e a queda
de presséo ao longo do tubo aumenta como uma lei de poténcia ndo linear da
velocidade, Ap o VP, onde Ap ¢ a diferenca de pressio entre dois pontos, V ¢ a
velocidade e o expoente b varia de 1,75 a 2,0, Figura 7. Entre os regimes laminar e
turbulento, o escoamento é transicional. Este tem um comportamento intermediario

entre os outros dois regimes, Figuras 6B.%-C-6)
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Figura 4 — Representacdo de regimes fluxos ao longo de uma cavidade: (A) Laminar, as setas indicam
a direcdo das linhas de corrente; (B) Turbulento, as setas indicam 0 movimento caético do
fluxo.

Figura 5 — Perfil de velocidades em um tubo cilindrico. (A) No regime laminar, o perfil é parabdlico.
(B) No regime turbulento, o perfil é achatado. (V = velocidade média; umax = velocidade
méaxima) Fonte: Adaptado de White (1999)®9.
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Figura 6 — Velocidade de um fluido em um ponto fixo nos regimes laminar, transicional e turbulento.
(A) No regime laminar, a velocidade do fluido é constante e apresenta discretas flutuagdes
naturais. (B) No regime transicional, o comportamento laminar é interrompido por periodos
de turbuléncia (*). (C) No regime turbulento, a velocidade oscila aleatoriamente em torno
de um valor médio. (v = velocidade; t = tempo) Fonte: Adaptado de White (1999)®9,

|

Fluxo
transicional

Fluxo turbulento
Ap o V57

Fluxo laminar
Ap xV

Figura 7 — Queda de pressao (Ap) em fungdo da velocidade média do fluido (V) em um tubo cilindrico.
No regime laminar, a queda de pressao é diretamente proporcional a velocidade do fluido
(Ap « V). No regime turbulento, a queda de pressdo cresce como uma lei de poténcia da
velocidade (Ap « V175). Fonte: Adaptado de White (1999)®9),
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O regime de escoamento também pode ser investigado pelo numero de

Reynolds (Re), que € um nimero adimensional definido como®:

Re = % Eq. (1)

Onde:

p - densidade do fluido (kg/m?3)

u - viscosidade dindmica do fluido (Pa.s)

V - velocidade do fluido em um ponto fixo (m/s) (p.ex., no centro de um tubo)

D - comprimento (m) caracteristico da geometria (p.ex., 0 diametro interno do tubo)

A medida que a vaz&o aumenta, o nimero de Reynolds cresce e o fluxo tende
ao regime de turbuléncia. Em um tubo cilindrico, o fluxo é laminar para Re <2.300%),
Em Dindmica dos Fluidos, diz-se que 2.300 é o nimero de Reynolds critico para um
tubo cilindrico de paredes lisas. O nimero de Reynolds critico depende da geometria
do escoamento e da rugosidade das superficies envolvidas, mas geralmente seu valor
esta entre 1.000 e 10.000%%). N4o existe consenso na literatura se o fluxo aerifero nasal

é laminar ou turbulento (Tabela 2).
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Tabela 2 - Classificagdo do regime de escoamento do ar (laminar, turbulento ou

transicional) na cavidade nasal a partir de observacdes experimentais em

cadaveres e réplicas de plastico do nariz humano.

Classificagao Vaz&o unilateral* ) Quantidade
do fluxo Autor (ano) (cm®/s) Método de cavidades
Proetz (1951)®D Respiragdo no repouso VF 6
125 PIV
Kelly et al. (2000)®5) Curva da 1
43-166 S
resisténcia
Horschler et al. (2006)114 159,15 e 318,31 PIV 5
Chung et al. (2006)©® 125 PIV 1
Laminar 58 U
Segal et al. (2008)*® Curva da 4x*
43-166 o
resisténcia
72,100, 115,170 VF 2
Doorly et al. (2008)(62)
100 PIV 1
PIV
Doorly et al. (2008)@® 100-170 4
VF
Transicional o Numero de
Williams (1972)(63) 331,2 1
Reynolds
Transicional .
Churchill et al. (2004)®4 25a75 VF 10**
e turbulento
Anemometria
Girardin et al. (1983)®9) 166 por laser 1
Turbulento doppler
_ 166, 383
Simmen et al. (1999)(6) VF 5
€583
Curva da
Cockeroft et al. (1979)67) - o 34%*
resisténcia
) Curva da
) Levine et al. (1986)©® 0a790 L 15
Laminar e resisténcia
turbulento Anemometro de
Scherer et al. (1989)®9) 250-2.000 )
filme quente
Kim et al. (2006)() 125 PIV 1
Masing (1967)(7% 166 VF 9

* = vazdo ajustada para valores unilaterais em artigos em que o fluxo foi descrito como bilateral; ** = quantidade
de individuos investigados em avaliag@es bilaterais simultaneas do fluxo aerifero; VF = visualizagdo do fluxo; PIV
= Particle Image Velocimetry (velocimetria por imagem de particula)

Continua
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Continuacédo da Tabela 2

Classificagao

Vazao unilateral*

Quantidade

do fluxo Autor (ano) (cma3/s) Método de cavidades
180, 560 Anemometro de
Hanh et al. (1993)(2 ) 1
e 1.100 filme quente
. Curva da
Sullivan e Chang (1991)() 0a550 o 5
resisténcia
VF
Laminar,
transicionale  Schreck et al. (1993)("? 50 a 1.500 fio quente 5
wrbulento T Y e
resisténcia
Né&o
Mlynski et al. (2001)(73 0a800 FV agua/corante  explicitado no
estudo
Curva de
Croce et al. (2006)“9 5a750 o 1**
resisténcia

* = vazdo ajustada para valores unilaterais em artigos em que o fluxo foi descrito como bilateral; ** = quantidade
de individuos investigados em avaliag@es bilaterais simultaneas do fluxo aerifero; VF = visualizacdo do fluxo; PIV
= Particle Image Velocimetry (velocimetria por imagem de particula)

3.2 Rinomanometria

3.2.1 Consideraces gerais

Rinomanometria significa medir a presséo transnasal"®. Nos experimentos do

comeco do século XX, a variagdo da pressdo transnasal era aferida em uma das

cavidades nasais enquanto o individuo respirava pela outra. A terminologia foi

mantida, mas atualmente a rinomanometria € utilizada para obter a resisténcia nasal a

passagem de ar. Esta ¢ calculada de acordo com a equagio(’®:
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Rn =— Eq. (2)

Onde:
Rn - resisténcia nasal (Pa/cm?/s)
AP - diferenca de pressdo! entre narina e a coana (Pa)

Q - vazo de ar que passa pela cavidade nasal (cm®/s)

3.2.2 RinomanOdmetro

O rinomandmetro possui um sistema para medir a vazdo de ar que passa pelo
nariz e um segundo sistema para medir a diferenca de pressao transnasal. A diferenca
de pressdo transnasal (AP = P,4rina — Peoana) € Medida por duas sondas, isto €, uma
sonda mede a pressédo ambiente em frente ao nariz (P,,qring) € @ OUtra mede a pressao

na coana (P.oqng), Figura 8.04

) !]:v;.L_‘«:(I mobienie

Figura 8 — Elementos do rinomandmetro NR6. Fonte: Adaptado de GM Instruments (2011)2.

! Nesta tese: diferenca de pressdo = queda de pressao.
2 GM Instruments Ltd. NR6 Rhinomanometer Users Manual VV 9B. CE 0473, UK. 2011. 26 pp.
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3.2.3 Técnicas de rinomanometria

A rinomanometria € denominada como anterior ou posterior de acordo com a
posicdo do sensor utilizado para medir a pressdo na coana. Na rinomanometria
anterior, a narina contralateral da cavidade a ser estudada é obstruida por uma fita e o
sensor é inserido perfurando a fita. Dessa forma, mede-se a press&o no vestibulo nasal,
que € a mesma pressao da coana uma vez que o fluxo de ar é zero na cavidade obstruida
pela fita. A técnica ndo pode ser aplicada em casos de obstru¢do completa de uma
cavidade ou quando ha perfuracdo do septo, pois nessas situacGes ndo € possivel
mensurar a pressdo da coana com o sensor locado no vestibulo. Apresenta como

vantagem de execucdo a tolerabilidade maior dos pacientes.("®

Na rinomanometria posterior, o sensor é inserido por via oral na orofaringe.
Nesta técnica, ambas as cavidades nasais podem ser avaliadas simultaneamente.
Perfuracdo do septo nasal ou obstrugéo total de uma cavidade nasal ndo constituem
contraindicacBes. Contudo, tem a desvantagem de ser menos tolerada pelos

pacientes.(™

A rinomanometria também pode ser caracterizada como ativa ou passiva, a
depender da forca motriz do fluxo aerifero. Na primeira, o individuo respira ativamente
para produzir o fluxo aerifero nasal. Na segunda, uma fonte externa gera a vazdo de
ar_ A rinomanometria anterior ativa é o método mais utilizado para avaliagio da

resisténcia nasal® 7.
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3.2.4 Execucdo e apresentacdo dos resultados

Em 2005, foi publicado o dltimo Consenso da Standarization Committee on
the Objective Assessment of the Upper Airway®. As recomendacdes feitas para a
execucdo da rinomanometria foram as seguintes: (a) o individuo deve estar sentado e
0 exame feito apos 20-30min de adaptacédo as condi¢des de temperatura e umidade do
local; (b) entre trés a cinco respira¢fes sdo necessarias por serie e o resultado da série
é dado pela média dos valores obtidos; (c) curvas com artefatos devem ser eliminadas;
(d) a mascara deve ser transparente para que se possa verificar possiveis problemas no
tubo de afericdo da pressdo ou distor¢des da anatomia nasal; (e) a mascara nao deve
ser propensa a vazamentos; (f) a fixacdo dos tubos para medir a presséo nasal ndo deve
alterar a anatomia ou impedir sua mobilidade, sendo recomendado o uso de fita
adesiva; (g) uso de drogas vasoconstritoras, dilatadores da valvula nasal ou exercicio
fisico deve ser explicitado nos resultados; (h) para vasoconstricdo deve-se usar
aplicacdo topica de xilometazolina ou oximetazolina, dois jatos de 50ug em cada
narina, seguidos por mais um jato apés 5min; e, (i) a coleta de dados devera ser

realizada entre 15min e 30min apos a aplicacdo do vasoconstritor.

Para a apresentacdo dos resultados: (a) calcular a resisténcia rotineiramente em
150Pa durante a inspiracdo; (b) a resisténcia pode ser calculada em 100Pa ou 75Pa,
mas deve ser explicitada qual diferenca de pressdo foi utilizada; e, (c) a resisténcia
também pode ser calculada pelo método de Bhroms, de Rohrer ou acessada por meio
da rinomanometria de quatro fases. Uma das razdes para usar diferencas de pressao de
100Pa ou 75Pa é evitar a perda de dados, uma vez que individuos com resisténcia nasal

baixa algumas vezes nio conseguem atingir 150Pa.("®
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3.2.5 Resisténcia nasal na prética clinica

O Consenso de 200574 n3o estabeleceu valores normais para a resisténcia
nasal. Um valor de referéncia universalmente aceito ainda ndo existe por causa da
grande variabilidade metodoldgica e populacional nos estudos com rinomanometria(
). Em 2012, Moore e Eccles® publicaram revisdo sobre valores normais da
resisténcia nasal. Para avaliacdo unilateral sem o uso de vasoconstritor a média da
resisténcia para 150Pa variou entre 0,06Pa/cm?®/s e 0,81Pa/cm®/s. Ja na avaliagdo
unilateral apds o uso de vasoconstritor, a média variou de 0,17Pa/cm?/s a 0,43Pa/cm®/s.
Para Bermiiller et al. (2008)("") a resisténcia nasal unilateral que fornece o maximo de
sensibilidade (0,77) e especificidade (0,8) para distinguir pacientes com obstrucdo

nasal de individuos normais é 0,214Pa/cm?®/s.

3.2.6 Fatores de confusao

A resisténcia nasal pode ser afetada por diversos fatores, por exemplo, ciclo
nasal’®, posicéo corporal™, complacéncia dos tecidos do nariz® 8 e mudancas na

temperatura do ar®?,

O ciclo nasal classico € descrito como mudangas reciprocas na congestéo das
cavidades nasais a cada 0,5h a 3h. Como consequéncia, a resisténcia nasal unilateral
pode sofrer variacdes de até quatro vezes durante um ciclo.®® A revisio de Eccles
(2000)® aponta que a presenca desse fendmeno em populagdes de individuos normais
é variavel, de 13% a 80%. A congestdo nasal também é influenciada pela posigao

corporal, havendo um aumento da mesma ao se mudar da posicéo ereta para supina®®).
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Quanto a complacéncia nasal, se a cavidade nasal for rigida durante a respiracao, a
resisténcia deve ser igual durante a inspiracao e expiracdo. Porém, a resisténcia € maior
na inspiracdo quando ha colapso dindmico da valvula nasal®). Com relacdo a

temperatura, a exposicéo ao ar frio pode aumentar a resisténcia nasal©?.

3.2.7 Correlacdo com medidas subjetivas

Enquanto alguns autores relatam a existéncia de correlacdo entre resisténcia
nasal e medidas subjetivas®-®, outros ndo encontraram correlagio entre as mesmas®®
). Roithman et al. (1994)®? n4o observaram correlaco entre resisténcia nasal total e
medidas subjetivas em pacientes com queixa de obstrucdo nasal. J& na avaliacdo
unilateral foi encontrada correlacdo tanto na avaliagdo antes do uso do vasoconstritor
(r= -0,53, p<0,0001), quanto ap6s (r= -0,22, p< 0,01). Em 2009, Andre et al.t?
publicaram revisdo estruturada sobre a correlacao entre a resisténcia nasal e as medidas
subjetivas. Para 0s autores, as evidéncias sugerem gue a correlacdo entre as variaveis

é melhor quando se avalia a resisténcia unilateral de individuos sintomaticos.
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4 MATERIAL E METODOS

Este projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo, sob
Protocolo n. 0738/11, Apéndice 1. O projeto foi financiado pela FAPESP, Protocolo

n. 2012/20823-9.

Este capitulo comeca descrevendo a proveniéncia da populacdo investigada e
os critérios aplicados para selecionar a amostra (secdo 4.1 e 4.2). Em seguida séo
descritos materiais, equipamentos e métodos utilizados para coletar os dados (se¢édo
4.3) usando rinomanometria, tomografia computadorizada e fluidodinamica
computacional. O capitulo termina com uma descricdo do desenho dos Estudos
preliminares 1 e 2, e do Estudo principal, com detalhes metodoldgicos especificos de

cada estudo (se¢do 4.4) e o tratamento estatistico dos dados (secao 4.5).

4.1 Populacéo do estudo

Os voluntarios eram pacientes do Ambulatério de Otorrinolaringologia do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo
(FMUSP). Pacientes avaliados na Reunido Geral de Nariz e selecionados para
tratamento cirdrgico para eliminacdo da obstrucdo nasal eram elegiveis para participar
do estudo. Foram selecionados pacientes de acordo com os critérios de inclusdo e

exclusdo abaixo.
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4.1.1 Critérios de inclusédo

Idade acima de 18 anos;

Género masculino e feminino;

Indicacdo prévia de tomografia computadorizada de seios paranasais;

Indicacdo prévia de rinomanometria.

4.1.2 Critérios de exclusdo

Presenca de fenda palatina;

¢ Infeccdo nasossinusal aguda;

e Tumor no nariz ou rinofaringe;

e Obstrucdo completa de pelo menos uma cavidade nasal apds uso da droga
vasoconstritora;

e Perfuracdo de septo nasal,

e Uso de inibidor da monoaminoxidase (contraindicacdo ao uso de

vasoconstritor).

4.2 Amostra

Os pacientes elegiveis eram convidados pelo autor para participar do estudo.

Apenas um paciente negou o convite. O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

foi lido e assinado por todos os voluntarios participantes, Apéndice 2.
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O tamanho da amostra foi definido empiricamente em 25 voluntarios porque a
escassez de dados na literatura ndo permitiu o calculo estatistico do tamanho da

amostra durante o planejamento da pesquisa.

A anédlise dos dados dos Estudos preliminares 1 e 2 ocorreu quando 20
voluntarios haviam sido recrutados, Amostra 1. Nessa andlise houve identificacdo de
possivel viés metodoldgico, tratado na se¢éo 6.2 do capitulo Discussédo. Foi decidido
mudar o fluxograma da coleta de dados, apresentado na secéo 4.3.3 (Cronograma dos
exames). Apds a mudanga, 25 novos voluntérios foram recrutados consecutivamente

para o Estudo principal, Amostra 2.

4.3 Coleta de dados dos voluntéarios

Antes de fazer o exame, 0s pacientes eram entrevistados para assegurar que

ndo havia sintomas de infeccdo nasossinusal aguda. Nessa entrevista também era

aplicado o questionario NOSE®3® (Anexo A) com o objetivo de avaliar o impacto da

obstrucdo nasal na qualidade de vida dos voluntarios da amostra selecionada.

4.3.1 Rinomanometria

A técnica utilizada para coletar dados sobre a resisténcia da cavidade nasal foi

a rinomanometria anterior ativa, antes e apés a aplicacdo de vasoconstritor topico. O

3 Questionario validado para mensurar o impacto negativo na qualidade de vida causado por obstrucéo
nasal.
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equipamento utilizado foi o rinomandmetro NR6? cuja calibracdo era confirmada

sempre que este era ligado. Todos os exames foram realizados pelo autor.

4.3.1.1 Rinomandmetro

O equipamento tem como faixa de operagio a vazio de +£800cm?/s e a diferenca
de pressdo de +800Pa, Figura 9. Aferi¢cOes simultaneas da vazédo e da diferenca de
pressdo entre narina e coana, decorrentes da variacdo da pressdo dentro da caixa

toracica durante a respiracdo, sdo realizadas pelo equipamento com frequéncia de

100Hz.

SPECIFICATION:-

Size.. 27x8x30 cm

Weight.. 2 Kgm

Flow Range.. +800cc/sec

Pressure Range. 1800Pa

Accuracy.. +2%

Supply.. taken from PC.

Standards Electrical Safety and EMC BS EN 60601-1 series
Warm up time 5 minutes

Operating Temperature ~ +151o0 +35°C

Operating Humidity 20 to 80% RH non condensing
Duty Cycle Continuous

Figura 9 - Recorte das especificagdo do equipamento disponibilizado pelo fabricante do rinomanémetro
NR6°.

4.3.1.2 Pré-exame

O voluntéario era submetido ao exame ap0s aguardar por, pelo menos, 20min
na sala de espera do Ambulatorio de Otorrinolaringologia, considerado como periodo

de aclimatagdo. A temperatura e a umidade ambiente eram verificadas* e sempre

4 Equipamento: Termo-higrometro digital Incoterm, Brasil.



Material e Método 34

estiveram de acordo com os padrdes exigidos pelo fabricante do rinomanémetro NR6,

Figura 9.

O voluntério era orientado a assuar gentilmente o nariz para remover eventual
secrecao da cavidade nasal. Foi usado algoddo com alcool etilico 92,8° para remover
a oleosidade da pele na superficie externa do nariz e regifes adjacentes para assegurar

a adesdo da fita de vedacdo.

4.3.1.3 Montagem do sistema paciente-rinomandmetro

A extremidade livre da sonda para medir a pressao na coana era conectada a
uma fita adesiva de formato quadrado® com aproximadamente 2,5cm de lado. O
conjunto tubo-fita adesiva era, entdo, fixado na narina direita, ou seja, a resisténcia a
passagem de ar da cavidade nasal esquerda foi sempre avaliada primeiro. O voluntério
era orientado a informar o operador do rinomanémetro caso percebesse algum fluxo
de ar na regido de fixacdo da fita adesiva a face. Também era realizada verificacdo
visual a procura de regides em que a fita ndo estivesse totalmente aderida a pele. Uma
vez assegurada a vedacdo, o voluntario era orientado a iniciar respiracdo oral. Desta
maneira, caso houvesse obstrucao nasal importante, a vedacdo nao ficaria sob estresse
antes do inicio do exame. Em seguida, uma mascara hemifacial, na qual o medidor de
vazao estava conectado, era posicionada e mantida na face do voluntario pelo executor
do exame, Figura 10. Tomava-se cuidado para evitar o acotovelamento da sonda de
medida de pressdo, vazamentos entre a mascara e a face, ou distor¢Ges da anatomia

nasal.

5 Microfoam, 3M, EUA.
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Figura 10 — Representagdo esquematica da montagem da rinomanometria no voluntario. Em verde e
vermelho as sondas que transmitem a informacéo da vazéo para o equipamento. Em azul,
a sonda para medir a pressao ambiente. A sonda para mediar a pressao na coana (amarela)
é fixada a narina por fita adesiva. Fonte: Adaptado de GM Instruments (2011)".

4.3.1.4 Execucdo da rinomanometria

O exame foi realizado com o voluntario na posi¢édo sentada. Para iniciar a coleta
de dados o voluntério era orientado a fechar a boca e iniciar a respira¢do nasal. O
exame era interrompido apos quatro ciclos respiratorios, que formavam uma Série. Ao
final da coleta de cada Série, a mascara era retirada da face e a vedacdo da fita adesiva
na entrada da cavidade nasal verificada. Trés Séries foram coletadas para cada
cavidade nasal. Curvas de resisténcia com artefatos eram excluidas e novas medidas
realizadas. A resisténcia nasal unilateral do voluntéario foi definida como a média

aritmética da resisténcia obtida nas trés Séries.
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4.3.1.5 Vasoconstri¢do nasal

Oximetazolina topica a 0,05%° foi utilizada para induzir a vasoconstrigio
nasal. A droga foi colocada em um frasco com spray padronizado de 0,1cm?®/jato’.
Eram aplicados dois jatos em cada cavidade nasal, e ap6s 5min mais um jato. A
aplicacdo ocorria imediatamente apds o fim da rinomanometria pré droga. A

intensidade do efeito da droga (I) na resisténcia nasal foi calculada por:

Resisténcia pré droga — Resisténcia pos droga

I= Eq (3
Resisténcia pré droga q(3)

4.3.1.6 Dados da rinomanometria

Os dados foram analisados na forma bruta, diferenca de pressdo por vazéo,
Figura 11, e pelo resultado fornecido pelo rinomanémetro para a resisténcia nasal para
75Pa, Figura 12. A pressdo diferencial 75Pa foi escolhida para tentar evitar a perda de
dados caso o voluntario ndo conseguisse atingir 150Pa, sobretudo ap6s a aplicacao do
vasoconstritor. A resisténcia nasal obtida por rinomanometria e CFD relatada neste
projeto sempre se refere as medidas unilaterais. Para avaliar a reprodutibilidade da
rinomanometria foi utilizado o coeficiente de variacao entre as medidas de resisténcia
obtidas nas trés Series coletadas, para cada cavidade nasal. O coeficiente de variacdo

é calculado pela razdo do desvio padrao (trés Séries) pela média (trés Séries).

& Afrin, Hypermarcas, Brasil.
" Emphasys Health & Beauty, Brasil.
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Dados gerados em uma Série
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Figura 11 - Grafico de disperséo dos pares de dados, diferenca de pressdo por vazao, construido a partir
dos dados brutos exportados pelo rinomanémetro. A curva de resisténcia usualmente
presente nos gréaficos de rinomanometria é resultado da média dos valores de fluxo para
uma mesma diferenca de presséo.
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Figura 12 - Tela do rinomandmetro NR6 mostra a curva de resisténcia da cavidade nasal direita. As
linhas vermelhas indicam as coordenadas para calcular a resisténcia nasal para a diferenca
de pressao de 75Pa.
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4.3.2 Tomografia computadorizada

Todos os voluntarios foram submetidos a TC de acordo com o protocolo usual
do Servigo de Radiologia Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo, InRad. As imagens da TC, em formato DICOM, foram

utilizadas para obtencao da anatomia nasal.

4.3.3 Cronograma dos exames

A hora exata da realizacdo de cada uma das etapas da coleta de dados foi
registrada. Nos Estudos preliminares 1 e 2, a rinomanometria ap6s aplicacdo do
vasoconstritor foi realizada antes da TC. No estudo principal, entretanto, a
rinomanometria apos aplicacdo do vasoconstritor foi realizada depois do voluntario
ser submetido a TC, Figura 13. Detalhes sobre o motivo da mudanca séo apresentados

no item 6.2 do capitulo Discussao.
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Rinomanometria sem vasoconstrigio
| Rinomanometria com vasoconstrigao
|] Aplicacio da droga vasoconstritora

| Aquisigao da TC

Estudos preliminares 1 & 2

- ﬁ =

Tempo

Estudo principal

I T

Tempo

Figura 13 — Cronograma de aquisi¢cdo dos dados da rinomanometria e realizacdo da TC nos estudos
preliminares e no estudo principal. A diferenca entre os dois protocolos estd no momento
da realizacdo da rinomanometria ap6s o uso de vasoconstritor.

4.3.4 Fluidodindmica computacional aplicada ao nariz

Todas as etapas de CFD foram realizadas pelo autor. Para o uso dos programas
computacionais foram utilizados os computadores do Departamento de Engenharia
Biomedica da Escola de Medicina de Wisconsin, EUA (Department of Biomedical
Engineering, Medical College of Wisconsin) para a Amostra 1 e o computador
workstation Dell Precision M4700 (Intel i7, 2,7GHz, 16MB RAM) para a Amostra 2,

do Departamento de Otorrinolaringologia do HC-USP-SP.
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4.3.4.1 Segmentagéo

O arquivo digital no formato DICOM da TC de cada voluntério foi importado
para o programa computacional Mimics 17.0%, no qual a segmentacdo da cavidade
nasal e nasofaringe foi realizada. Os seios paranasais foram excluidos dos modelos
3D. No Estudo preliminar 1, trés intervalos de coeficiente de atenuagéo (-1.024HU a -
800HU, -1.024HU a -550H, -1.024HU a -300HU) foram testados para examinar o
efeito destes nas varidveis fluidodindmicas. No Estudo preliminar 2 e no Estudo
principal, o intervalo de coeficiente de atenuacdo adotado para segmentar o ar foi de -
1.024HU a -550HU. O coeficiente de atenuacdo -1.024HU é o mais baixo disponivel
no Mimics 17.0. Mais detalhes sobre o processo de segmentacdo encontram-se no

Anexo B.

4.3.4.2 Geometria e malha computacional

Os modelos 3D das cavidades nasais foram exportados do programa Mimics
17.0 em formato STL e importados para o programa computacional ICEM-CFD 15.0°.
A geometria foi construida para reproduzir a montagem da rinomanometria, Figura 14.
A superficie de uma esfera que intercepta a face foi definida como Entrada do sistema,
Figura 14D. Em cada narina era criada uma superficie, denominada Tape, que poderia
ser definida como presente ou ausente no momento da execucdo da simulagédo
numerica, Figura 14B. A superficie Tape equivale a fita adesiva utilizada na
rinomanometria para isolar a entrada da cavidade nasal. A Saida do sistema foi

estabelecida em um plano axial na regido da faringe.

8 Materialise, Bélgica.
° Ansys, EUA.
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Figura 14 — Montagem do processo de medidas de rinomanometria e recriacdo desta para CFD. (A)
Fixacdo da sonda de pressdo na narina; (B) Em vermelho a superficie Tape, recriando no
modelo 3D as condicfes da rinomanometria anterior ativa para medir a resisténcia da
cavidade esquerda; (C) Posicionamento da mascara na face; (D) Em azul a superficie de
uma esfera que foi definida como a Entrada de ar no ambiente de simulagdo numérica.

A malha computacional foi criada com tetraedros. O tamanho da malha
computacional foi aproximadamente sete milhdes de elementos no Estudo preliminar
1 e cinco milhdes no Estudo principal. No Estudo preliminar 2, malhas com
aproximadamente um milhdo, dois milhdes, quatro milhdes, oito milhdes, 17 milhdes
e 36 milhdes de elementos foram testadas para estudar a influéncia do tamanho da
malha nos resultados da resisténcia nasal calculada por CFD. Mais detalhes sobre a

criacdo da malha computacional podem ser encontrados no Anexo C.
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4.3.4.3 Simulag¢fes numeéricas

As simulacdes numéricas foram realizadas na condicéao de fluxo estavel, tempo
independente (vazdo constante), utilizando o programa Fluent 15.01%. A convergéncia
foi definida como estabilidade da vazéo em interagOes sucessivas, balanco de massa
(diferenca entre a massa de ar que entra e sai do sistema) com erro <0,1% e residuos
<0,0001 para as equagdes de velocidade. No Estudo preliminar 1, o modelo de
escoamento foi laminar. No Estudo preliminar 2, ambos os modelos de escoamento,
laminar e turbuléncia k-o padréo, foram testados. O modelo de turbuléncia k- padrao
foi utilizado no Estudo principal (nas proximas citacdes o modelo de turbuléncia k-
o padrdo serd referido simplesmente por modelo de turbuléncia k-w). Os resultados
das simulacBes foram analisados com auxilio do programa de computador

FieldView!!. Detalhes sobre os parametros de CFD podem ser vistos no Anexo D.

4.3.4.4 Condicdes de contorno

A velocidade do ar em contato com as paredes foi definida zero, ou seja,
condic&o de ndo deslizamento. Na Entrada a pressdo era considerada zero (com relagéo
a pressdo atmosférica). A pressdo na Saida, localizada na nasofaringe, era sempre
negativa. Deste modo, somente a inspiragdo foi simulada numericamente. A variavel,
calculada pela CFD, era o fluxo resultante da diferenca de pressdo imposta entre a
Entrada e a Saida. Para o célculo da resisténcia nasal, a pressdo na coana era acessada

na face endonasal do plano Tape.

10 Ansys, EUA.
1 Intelligent Light, USA.
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Os valores da pressdo na Saida foram diferentes em cada estudo. No Estudo
preliminar 1, os valores foram -30Pa, -20Pa e -10Pa. Também foram realizadas
simulacdes em que o fluxo de ar na Entrada foi definido em 125cm?/s, a pressdo na
Entrada em zero, enquanto a pressdo na Saida foi calculada por CFD. No Estudo
preliminar 2, os valores utilizados para pressao da Saida variaram de -900Pa a -3Pa.
Séries de cinco a oito valores para a pressdao na Saida foram utilizadas para a
construcdo de gréaficos, vazdo por diferenca de pressdo, analogos aos graficos de
resisténcia exibidos pelo rinomanémetro. No Estudo principal, o valor da pressdo na
Saida era inicialmente ajustado para -80Pa. A pressdo na coana era verificada apds a
convergéncia da solucdo numérica ser atingida para esse valor. Caso a pressao na
coana fosse diferente de -75Pa+1,5Pa, uma regra de trés simples era aplicada para
saber qual valor de pressdo deveria ser estabelecido na Saida, para que o valor na coana
estivesse dentro desse intervalo. Uma nova simulacdo numeérica era realizada e o

processo repetido até se alcancar a diferenca de pressao de -75Pa+1,5Pa na coana.

4.3.5 Impressao 3D das cavidades nasais

Para o Estudo preliminar 2, réplicas de plastico de seis individuos foram
geradas por impressdo 3D na impressora SLA iPro-8000?, Figura 15. As réplicas
foram planejadas no programa computacional ICEM-CFD 15.0. A resolucdo da
impressdo foi de 0,1mm no eixo Z e 0,25mm nos eixos X e Y. Para a impresséo foi

usada a resina plastica Accura® 25. As réplicas foram submetidas a tomografia

12 3D System, EUA.
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computadorizada para verificar se a geometria 3D impressa correspondia ao modelo

virtual.

Figura 15 - Impressdo da réplica de plastico a partir do modelo 3D. (A) Modelo 3D utilizado para o
célculo CFD; (B) Réplica de plastico correspondente ao Modelo 3D.

4.4 Desenho dos estudos

4.4.1 Estudo preliminar 1

Foram escolhidas empiricamente trés TC, dentre os 20 voluntarios
selecionados na Amostra 1, para representar tomdgrafos e protocolos de tomografia
utilizados na amostra.

Inicialmente, um estudo exploratorio foi realizado para identificar quais
intervalos de coeficiente de atenuacgdo produziriam reconstrucées aceitaveis do espaco
aéreo nasal. O intervalo mais estreito testado foi de -1.024HU a -950HU e o mais largo

de -1.024HU a -200HU. Apos o estudo exploratdrio, foram selecionados trés intervalos
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de coeficientes de atenuacdo para investigar a influéncia destes nos resultados de CFD:
-1.024HU a -800HU; -1.024HU a -550HU; e, -1.024HU a -300HU. Em outras
palavras, para cada TC, foram criados trés modelos tridimensionais da cavidade nasal.
SimulacBes numéricas do fluxo aerifero nasal foram realizadas nesses modelos e 0s

resultados comparados.

Os parametros geomeétricos das cavidades nasais foram quantificados, a saber:
volume, area superficial e area de secéo transversal. As variaveis de CFD estudadas

foram: resisténcia nasal, alocacéo regional do fluxo aerifero e linhas de corrente.

A érea transversal livre foi avaliada ao longo do eixo anteroposterior da
cavidade nasal, eixo Z. Foram realizadas medidas entre o limite posterior da narina e
a coana. O volume da cavidade foi definido como o volume contido entre as paredes

nasais, o plano Tape e um plano coronal criado na regido da coana.

A curva de resisténcia obtida por rinomanometria foi comparada com 0s
resultados calculados por CFD, nos diferentes modelos 3D, para ajudar no

planejamento do Estudo principal.

4.4.2 Estudo preliminar 2

Foram escolhidas cinco TC dentre os 20 voluntarios selecionados na Amostra 1.
As tomografias computadorizadas foram escolhidas empiricamente para serem
representativas da variabilidade da anatomia e resisténcia nasais unilaterais apos a
aplicacdo de vasoconstritor. Um modelo 3D do nariz de um individuo do banco de

dados do Departamento de Engenharia Biomédica da Escola de Medicina de
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Wisconsin, EUA, também foi utilizado. O modelo 3D era de um individuo adulto, no

qual ndo foi utilizado vasoconstritor, sem queixas nasais e com anatomia normal.

O experimento foi montado para recriar as condi¢cdes da rinomanometria,
Figura 16. Uma narina da réplica de plastico era ocluida com a fita adesiva® para
avaliar a resisténcia da cavidade nasal contralateral. O sensor de pressdo** era inserido
através da fita e colocado na narina. A fonte de vacuo foi conectada a Saida da réplica
para gerar fluxo inspiratério constante. O medidor de vazdo®® era colocado entre a
réplica da cavidade nasal e a fonte de vacuo. Fluxos inspiratérios de 10L/min
(166,6cm?/s) a 70L/min (1.116,6cm?/s) foram testados em intervalos de 10L/min. A
queda de pressdo na coana foi medida com auxilio do sensor de pressdo localizado na

narina.

Sonda de presséo\

Medidor de vazao

Réplicas de plastico

Figura 16 - Montagem do experimento composto por medidor de vazdo, sonda de pressao e réplicas de
plastico da cavidade nasal. Montagem para a medida da resisténcia ao fluxo aerifero da
cavidade esquerda da réplica.

13 Microfoam, 3M, EUA.
1 Millar Mikro-Cath, Millar, EUA.
15 Modelo 4045, TSI Incorporated, EUA.
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Simulac¢@es numéricas com modelo de escoamento laminar e turbulento k-
foram realizadas e comparadas quanto a acuracia, para prever a resisténcia nasal obtida

experimentalmente. A acuracia da CFD foi estabelecida por:

Resisténcia nasal por CFD

Acuricia da CFD(%) = Eq. (4)

Resisténcia nasal por experimento

Valores de acuracia igual a 100% indicam igualdade entre os métodos, acuracia
<100% aponta que a CFD subestimou a resisténcia medida experimentalmente,
enquanto acurdcia >100% indica que a CFD superestimou a resisténcia do
experimento. Note-se que a definicdo de acuracia da CFD no presente projeto refere-
se ao percentual da resisténcia nasal, variavel continua, obtida por simulacdo numeérica,
em relacdo as medidas realizadas pelo método padrdo, experimento nas réplicas de
plastico. Esta definicdo é diferente do conceito de acuracia para variaveis dicotdmicas,
em que se calcula o nimero de acertos do método em investigacdo em relacdo ao

método padréo. Nesta Ultima situacdo, a acuracia nao pode ser superior a 100%.

No programa computacional Matlab'® as medidas experimentais de diferenca
de pressao, AP, versus vazdo, Q, foram utilizadas para estabelecer os valores de “a” e

“b” presentes na lei de poténcia que rege a relagdo entre pressao e vazao:

AP =ax* QP Eq. (5)

16 Mathworks, EUA
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Onde: os parametros a e b sdo constantes. Em seguida, a resisténcia nasal (Rn =
AP /Q) foi calculada usando a linha de melhor ajuste para estimar o valor da vazdo que

corresponde a uma diferenca de pressao de 75Pa e 150Pa.

4.4.3 Estudo principal

Os dados dos 25 voluntérios selecionados na Amostra 2 foram utilizados neste
estudo. Foram investigadas a correlagcdo e concordancia entre resisténcia nasal obtida
por CFD e rinomanometria anterior ativa, apds vasoconstri¢do, para diferenca de
pressdo de 75Pa. A mesma investigagéo foi realizada para a condutancia nasal obtida

pelos dois métodos, definida como:

75Pa
Resisténcia nasal para 75Pa

Condutancia nasal =

Eqg. (6)

4.5 Estatistica

Os testes estatisticos foram realizados com o programa computacional
Action!’. Andlise de normalidade na distribuicio dos dados foi realizada com os testes
estatisticos Komogorov-Smirnov e Shapiro-Wilk. Estes testes foram utilizados
assumindo que a hipotese nula significa que a distribui¢do dos dados € normal. Caso

ndo se possa rejeitar a hipdtese nula, ou seja, p>0,05, entdo, os dados sdo considerados

17 Action Stat, Brasil.
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com distribuicdo normal. Como medida adicional, os graficos quantil-quantil e

histograma foram utilizados para observar a distribuicdo da amostra.

Para comparagéo de medidas de tendéncia central foram utilizados o teste t de
Student (dados com distribuicdo normal) e Wilcoxon (dados com distribui¢do néo
normal). A correlacdo entre dados foi investigada pelo método de Pearson. A

significancia estatistica foi definida como p <0,05.

Para o Estudo principal a concordancia entre os dados obtidos por
rinomanometria e CFD foi investigada pelo grafico de Bland-Altman. Foram
contruidos graficos para a resisténcia e condutancia nasal. O eixo X foi definido como
a média aritimética entre os métodos, enquanto o eixo Y foi estabelecido como o
desempenho da CFD, definido como:

Desempenho da CFD (%) _ Resisténcia (ou condutincia)por CFD Eq (7)

Resisténcia (ou condutincia)por rinomanometria

O desempenho médio da CFD correspode a média aritmética do desempenho
entre as cavidades nasais avaliadas. Os limites de concordancia entre os métodos foram
calculados por: desempenho médio da CFD +1,96 desvio padrdo. O limite de
concordancia clinicamente aceitavel entre os métodos foi empiricamente definido
como: desempenho médio da CFD +15%. Note-se que o desempenho da CFD com
relacdo a rinomanometria foi calculado de forma analoga ao calculo da acuracia do
método com relacdo ao experimento com as réplicas de plastico no Estudo preliminar

2.
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5 RESULTADOS

A resisténcia nasal apés aplicacao do vasoconstritor foi obtida com sucesso em
todos os voluntarios. As simula¢Ges numéricas do fluxo aerifero nasal atingiram o0s

critérios de convergéncia em todos os estudos de CFD realizados.

5.1 Caracterizacao das Amostras 1 e 2

Os dados demograficos dos pacientes das Amostras 1 e 2 sdo apresentados na
Tabela 3. A Amostra 1 corresponde a 20 voluntarios, dentre os quais foram
selecionados os participantes dos Estudos preliminares 1 e 2. A Amostra 2 corresponde
a 25 voluntarios que participaram do Estudo principal. Ndo houve diferenca
estatisticamente significativa no nivel p<0,05 para nenhuma varidvel demogréafica

(Tabela 3).
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Tabela 3 - Dados demogréficos das Amostras 1 e 2.

Parametro Amostra 1 Amostra 2 Valor de p

Periodo de coleta

(dia/més/ano)

08/04/2014 a 09/09/2014  11/08/2015 a 27/09/2016

Quantidade de pacientes 20 25
Género 9F/11M 15F/10M
Idade (anos)
] 39,8+ 13,6 35,3+12;3 0,20
(média +DP)
Massa (kg)
76,5+ 14,7 73,1+19,2 0,44
(média £DP)
Estatura (m)
) 1,65 + 0,09 1,65+ 0,10 0,89
(médiatDP)
IMC (kg/m?)
) 28,054 26,8+6,0 0,36
(médiatDP)
Escala NOSE
68,8 £17,3 74,6 £17,7 0,28

(médiatDP)*

DP = desvio padrdo; F = género feminino; M = género masculino; * um individuo n&o foi capaz de responder ao
questionario NOSE por incapacidade cognitiva;

N&o houve diferenga estatisticamente significativa entre as Amostras 1 e 2
guanto a resisténcia nasal ou intensidade do efeito do vasoconstritor, exceto para a
resisténcia sem vasoconstricdo na cavidade esquerda (Tabela 4). Trés voluntérios de
cada amostra apresentaram aumento da resisténcia de uma cavidade nasal ap6s 0 uso
do vasoconstritor. Um quarto voluntario (na Amostra 2) apresentou aumento da

resisténcia nasal em ambas as cavidades nasais apds aplicagdo da droga.



Resultados 53

Tabela 4 - Resisténcia nasal obtida por rinomanometria anterior ativa antes e depois

da aplicacdo de vasoconstritor nas Amostras 1 e 2.

Parametro Amostra 1 Amostra 2 Valor de p*
Resisténcia sem vasoconstricao 0,41™ 0,65™ 0,025+
lado esquerdo (Pa/cm?®/s) ** (0,17 até 0,757 (0,17 até 2,679 ’
Resisténcia com vasoconstricéo 0,25 0,31™ 0.20
lado esquerdo (Pa/cm?¥/s) (0,13 até 0,46) (0,13 até 3,06)

Resisténcia sem vasoconstricao 0,59 0,84™

lado direito (Pa/cm?®/s) ** (0,17 até 2,209’ (0,18 até 5,98°)" 058
Resisténcia com vasoconstrigdo 0,24™ 0,31™ 0.34
lado direito (Pa/cm?®/s) (0,11 até 1,05) (0,14 até 2,37)

Redugdo da resisténcia pos 39% 45%

vasoconstricao (1Co5% 24% a 49%) (1Cgs0 28% a 0,34
lado esquerdo p<0,01 63,8%%) p<0,01

Redugéo da resisténcia pos 47% 41%

vasoconstricao (ICos% 32% a 61%)  (ICasy 26,4% a 58%) 0,75
lado direito p<0,01 p<0,01

IC = intervalo de confianga; * = valor de p para a comparagdo entre as Amostras 1 e 2; ** = dados de seis
cavidades nasais (trés voluntarios), em cada amostra, foram excluidos devido obstrugdo total unilateral; ***
=diferenca estatisticamente significativa no nivel p<0,05; m = mediana; Q= maior valor quando néo consideradas

as cavidades com obstrucéo total; i = valor minimo e maximo.

Os tomografos utilizados e a quantidade de voluntarios que realizaram a TC

em cada aparelho estéo listados na Tabela 5. O tamanho medio dos pixels foi 0,341mm

(variacdo de 0,265mm a 0,486mm) e 0,345mm (variacdo de 0,287mm a 0,502mm)

para as Amostras 1 e 2, respectivamente. A espessura do corte variou de 0,5mm a

1,25mm e o incremento de 0,25mm a 0,625mm nas Amostras 1 e 2, exceto em um

exame da Amostra 2, realizado com o tomografo Phillips Brilliance-64, no qual a

espessura do corte foi de 2mm e o incremento 1mm. Dados individuais sobre as TC

dos voluntarios estdo disponiveis no ANEXO E.
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Tabela 5 - Tomdgrafos utilizados em cada amostra.

Toméarafo Quantidade de voluntarios
g Amostral |  Amostra2
Toshiba/ Aquilon 6 2
GE/ Medical Systems Discovery ct750 HD 5 3
GE/ Medical Systems Lightspeed Ultra 9 12
Phillips/ Brilliance-64 - 8

O tempo decorrido entre as etapas foi diferente nas Amostras 1 e 2 por causa
da mudanca no fluxograma da coleta de dados, Figura 17. A rinomanometria com
vasoconstricao foi realizada 18minx2min apds aplicacdo do vasoconstritor na Amostra
1 e 108min+15min apds vasoconstricdo na Amostra 2. O intervalo de tempo entre a
rinomanometria apos aplicacdo de vasoconstritor e a TC diminuiu de 107min+42min,

na Amostra 1, para 30minx14min, na Amostra 2.
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Rinomanometria sem vasoconstricdo
| Rinomanometria com vasoconstri¢ao
| Aplicagdo da droga vasoconstritora

Aquisigdo da TC

Estudos preliminares 1 e 2

(A) 182min (C) 107+42min

A '
r r 1

1] | ;

! J Tempo

(B) 125+43min

Estudo principal (A) 108+15min
A

1 »
) ll‘j Tempo

T
(B) 78+17min  (C) 30+14min

Figura 17 — Intervalo de tempo entra a aquisi¢cdo dos dados da rinomanometria e realizagdo da TC nos
estudos preliminares e no estudo principal: (A) Tempo entre aplicagdo do vasoconstritor
e subsequente realizagcdo da rinomanometria com vasoconstri¢do. (B) Tempo entre
aplicacdo do vasoconstritor e TC. (C) Tempo entre realizagdo da rinomanometria com
vasoconstricdo e TC. Note-se que a rinomanometria apds vasoconstricdo ficou mais
préxima da TC com a mudanga do fluxograma da pesquisa.

5.2 Estudo preliminar 1

As informacdes sobre as trés TC selecionadas para o Estudo preliminar 1 séo

apresentadas na Tabela 6.
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Tabela 6 - Dados sobre os voluntarios e as TC no Estudo preliminar 1.

Parametro Voluntario

Voluntario 1 6 15
Idade (anos) /Género 59/F 36/M 49/M
IMC (kg/m?) 25,4 338 32,6
Escala NOSE 70 65 50
Tomografo Toshiba/ Aquilion GE/ Discovery GE/ Lightspeed
Algoritmo FC30 Bone Bone
Tamanho do pixel (mm) 0,287 0,346 0,332
Espessura do corte (mm) 0,5 0,625 1,250
Incremento (mm) 0,3 0,625 0,6

F = feminino; M = masculino.

O estudo exploratério mostrou que o intervalo de coeficientes de atenuacéo, de
-1.024HU a -950HU, acarretou segmentacdo incorreta das regiGes estreitas da
cavidade nasal do voluntério 6, Figura 18A,B. No voluntario 1, por causa do ruido na
imagem da TC, ocorreu a criagdo de muitos volumes desconectados dentro do espaco
aéreo, os quais foram erroneamente classificados como tecido, Figura 18C. Esses
volumes desconectados eram facilmente corrigidos por meio da funcéo fill holes no
programa Mimics 17.0. Mas as irregularidades ndo podiam ser corrigidas por essa
ferramenta quando o ruido ocorria junto as paredes. Nesse caso, a correcdo era manual,
0 que demandava quantidade consideravel de tempo. Ja o intervalo de coeficientes de
atenuacdo mais largo, -1.024HU a -200HU, identificou incorretamente as paredes finas
como ar. Isso levou a segmentagdo nao realista do seio etmoidal do voluntario 15,

Figura 18D.



Resultados 57

Figura 18 - Artefatos comuns observados ao segmentar TC de seios paranasais. (A) e (B), corte coronal
da TC do voluntario 6. (A) Observa-se que 0 complexo ostiomeatal e a fenda olfatéria ndo
estdo ocluidos (circulos). (B) Contornos (verde) do modelo 3D criado usando o intervalo -
1.024HU a -950HU. Nota-se a descontinuidade no espago aéreo (circulos). (C) Contorno
da reconstrucdo 3D (roxo) ao usar intervalo de -1.024HU a -950HU na TC do voluntério 1.
Nesta TC este intervalo levou a irregularidades na superficie e partes soltas no espaco aéreo
(setas). (D) Contorno (azul) do modelo 3D criado usando o intervalo -1.024HU a -200HU
na TC do voluntario 15. Neste caso, as paredes dos seios etmoidais foram segmentadas
incorretamente (*).

Do estudo exploratdrio conclui-se que reconstrugdes aceitaveis do espago aéreo
nasal poderiam ser obtidas usando intervalos com valor minimo de -1.024HU e valor
maximo variando de -800HU a -300HU, Figura 19. O intervalo -1.024HU a -300HU
algumas vezes ndo segmentou as paredes finas corretamente. Enquanto o intervalo -

1.024HU a -800HU, as vezes, ndo reconstruia fielmente as passagens estreitas. Deste
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modo, esses intervalos ainda exigiram alguma edi¢cdo manual para obter uma
reconstrucdo 3D realista. Para o limite superior igual a -550HU, a quantidade de
artefatos foi minima, com pouca necessidade de edicdo manual. Os trés limites
superiores do intervalo de segmentagdo, -800HU, -550HU e -300HU, foram
escolhidos para estudar como a incerteza na segmentacédo da cavidade nasal afeta os

resultados de CFD.

Figura 19 - Reconstrucdo 3D da cavidade nasal do voluntario 1 a partir dos limites superiores do
intervalo de segmentacdo -300HU, -550HU e -800HU. (A) Corte coronal da TC do
voluntério 1 no nivel do complexo osteomeatal. (B), (C) e (D); contornos de modelos 3D
criados usando o limite superior do limiar de segmentacdo com valores -300HU, -550HU
e -800HU, respectivamente. No limite superior -300HU, (B), algumas paredes finas do
etmoide sdo incorretamente consideradas ar (setas). Para o valor de -550HU, (C), a
reconstrugdo 3D € obtida com pouco ou nenhum artefato. No limite superior -800HU,
(D), algumas passagens estreitas sdo obstruidas (circulo) e algumas irregularidades
surgem na fronteira entre ar e tecido (*).



Resultados 59

A érea de secdo transversal foi sistematicamente afetada pelo intervalo de

segmentacdo utilizado, Figura 20. Quando o valor do limite superior do intervalo de

segmentacdo foi aumentado, ocorreu aumento concomitante da area da secdo

transversal. Na regido da concha média (secdo coronal com distancia relativa D=0,5),

a distancia entre os contornos das reconstrucdes 3D criadas com os intervalos -

1.024HU a -300HU e -1.024HU a -800HU foi de aproximadamente 0,4mm a 0,6mm,

0 que corresponde a cerca de um a dois pixels em torno do perimetro da cavidade nasal,

Figura 21.
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Figura 20 - Area de secdo transversal, corte coronal, ao longo do eixo anteroposterior. Observa-se

diferencga sistematica na area de secéo transversal com aumento do limite superior do
intervalo usado para segmentacdo da TC. Distancia relativa D, medida no eixo
anteroposterior, é definida por: (Posicdo Z; — Posi¢do Z,)/ distancia entre Zo e Z,. Onde
Zo é a posi¢do do limite posterior da abertura da narina, Z; é a posicao estudada e Z;é a
posicdo da coana.
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Limiar superior: = -300HU = -550HU = -800HU

Figura 21 - Distancia entre a posicao da fronteira ar-tecido de acordo com o intervalo de segmentacéao
utilizado. Tomografia computadorizada do voluntario 1, corte coronal. Observe os
contornos das reconstrucfes 3D criados com limite superior do intervalo de segmentacéo
-300HU (verde), -550HU (azul) e -B00HU (vermelho). A visdo mais amplificada (painel
do lado direito) revela uma distancia quase uniforme de 1 a 2 pixels entre os modelos
criados com limite superior em -300HU e -800HU.

O volume do espaco aéreo apresentou variacdo de aproximadamente 34%
comparando-se modelos criados com limite superior -800HU versus -300HU.
Enquanto para o valor de -550HU como referencial, houve uma variacdo de
aproximadamente 15% e 12,5% para os limites -800HU e -300HU, respectivamente,

Tabela 7.
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Tabela 7 - Volume da cavidade nasal de acordo com o limite superior do intervalo de

segmentacdo utilizado.

Volume da cavidade nasal (cm?)

Voluntario Esquerda Direita
-800HU | -550HU | -300HU | -800HU | -550HU | -300HU
1 12,6 14,2 15,6 13,8 15,4 16,8
6 12,4 15,4 17,6 13,8 16,8 19
15 11,0 13,5 15,5 11,9 14,6 16,7
Meédia 12,0 14,4 16,2 13,2 15,6 17,5

Variacdo*  Referencial +19,7%  +35,1% Referencial  +18,2%  +32,8%
Variagao* -16,4% Referencial +12,9% -15,4% Referencial +12,4%

* = Variacdo com relacéo aos valores médios; + = aumento do volume; - = diminuicdo do volume.

A éarea superficial da cavidade nasal foi menos afetada pelo intervalo de
segmentacdo do que o volume; variacdo de aproximadamente 5% entre os dois
extremos do limite superior investigado, -800HU e -300HU. Com relagdo ao limite
superior -550HU, houve uma variacdo préximo a 3,7% e 1,5% para os limites -800HU

e -300HU, respectivamente, Tabela 8.

Tabela 8 - Area superficial da cavidade nasal de acordo com o limite superior do
intervalo de segmentacao utilizado.

Area superficial da cavidade nasal (cm?)

Voluntario Esquerda Direita
-800HU | -550HU | -300HU | -800HU | -550HU | -300HU
1 79,6 80,8 81,8 81,7 82,9 84,1
6 89,8 94 94 90,4 94 94,9
15 78,1 81,5 83,3 79,2 84,7 86,5
Média 82,5 85,4 86,6 83,8 87,2 88,5
Variagdo* Referencial +3,5% +4,9%  Referencial +4,1% +5,7%
Variagdo* -3,4% Referencial  +1,4% -3,9% Referencial  +1,5%

* = Variagdo com relagdo aos valores médios; + = aumento da area superficial; - = diminuicdo da area superficial.
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Em todas as cavidades nasais e diferencas de pressao estudadas a resisténcia
prevista por CFD foi afetada pelo intervalo de segmentacédo utilizado. No intervalo
-1.024HU a -800HU a resisténcia calculada por CFD ficou mais proxima aquela

medida por rinomanometria, Figura 22.
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Figura 22 - Fluxo versus pressdo medido por rinomanometria e calculado com CFD em modelos 3D
reconstruidos com limite superior do intervalo de segmentacdo em -800HU, -550HU e -
300HU. Observe-se 0 aumento sistematico no fluxo de ar nasal (redugdo na resisténcia
nasal) quando o limite superior aumenta de -800HU para -300HU. A CFD subestimou a
resisténcia nasal mesmo quando o limite -800HU foi utilizado, exceto no voluntario 6.
Os dados da rinomanometria sdo apresentados em sua forma bruta.

Na vazdo unilateral de 125cm®/s, a resisténcia nasal unilateral apresentou
variagcdo de aproximadamente 50% comparando-se o limite superior -800HU com
-300HU. Para o valor de -550HU como referencial, houve variacdo com relagéo ao
limite -800HU de cerca de 40% para a cavidade nasal direita e 60% para a cavidade
nasal esquerda. J& a diferenga da resisténcia entre os limites superiores -550HU e

-300HU foi perto de 26% para ambas as cavidades, Tabela 9.
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Tabela 9 — Valores de resisténcia nasal unilateral por CFD de acordo com o limite

superior do intervalo de segmentacao.

Resisténcia nasal (Pa/cm?s) em 125cm?%/s

Voluntario Esquerda Direita
-800HU | -550HU | -300HU | -800HU | -550HU | -300HU
1 0,090 0,064 0,049 0,118 0,091 0,069
6 0,059 0,031 0,023 0,039 0,026 0,020
15 0,083 0,052 0,037 0,080 0,049 0,034
Média 0,077 0,049 0,036 0,079 0,055 0,041

Variacdo* Referencial -36,8% -53,2%  Referencial -29,9% -48,4%

Variagdo* +58,1%  Referencial -26,0% +42,7%  Referencial -26,5%

* = Variacdo com relacéo a média; + = aumento da resisténcia; - = diminui¢do da resisténcia.

As linhas de corrente com mesma origem na narina apresentaram
essencialmente as mesmas trajetorias no terco anterior do nariz, independentemente
do limite superior do intervalo de segmentacdo, Figura 23. Enquanto posterior a
valvula nasal, as linhas de corrente seguiram trajetorias diferentes de acordo com o

limite superior utilizado para segmentacao.

-550HU -800HU

Velocidade (m/s)
B N
0,1 1,6

Figura 23 - Linhas de corrente em funcdo do limite superior do intervalo utilizado para segmentar a
cavidade nasal esquerda do voluntario 1. Pressdo de Saida igual a -10Pa.
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A distribuicdo qualitativa do fluxo de ar na cavidade nasal foi pouco

influenciada pelo limite superior do intervalo de segmentacéo, Figura 24.

-300HU -550HU -800HU

195 36 36

Velocidade (m/s)

Figura 24 - Mapa de cores da velocidade do ar na se¢éo coronal D=0,5 em fungéo do limite superior
do intervalo utilizado para segmentar a cavidade nasal do voluntario 1. A corrente de ar
principal (vermelho) fluia essencialmente pela mesma regido, independentemente do limite
superior (-800HU, -550HU e -300HU). A narina direita estava bloqueada, reproduzindo a
medida da resisténcia por rinomanometria anterior ativa na cavidade esquerda.

A secdo coronal D=0,5 foi dividida em trés regides (inferior, média e superior),
cada uma correspondendo a 1/3 da altura da cavidade nasal, Figura 25. A modificacao
do limite superior do intervalo de segmentacdo ndo alterou de forma relevante a
distribuicdo do fluxo aerifero entre as regides da cavidade nasal, Figura 26. Para 0s
modelos criados com o intervalo de segmentagédo -1.024HU a -550 HU, a distribuigéo
do fluxo de ar foi em média 10,5%=17,1% na regido inferior, 78,4%=x17,2% na regido

média e 11,1%=7,4% na regido superior.
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Figura 25 — Divisdo da secdo coronal D = 0.5 em terco inferior, médio e superior. A regido Inferior

corresponde a area da concha inferior e assoalho nasal. A regido Média corresponde a
regido inferior do meato médio e da fenda olfatoria. A regido Superior é ocupada pela
area mais cranial do meato médio e fenda olfatéria.

. 100% - Voluntario 1 - Cavidade esquerda __100% Voluntdrio 1 - Cavidade direita
£ ¥
80% S = 0% -
- ] 01-300 HU
B - B G0%
¥ 6% ; I Sn0 sy o m-550 HU
e R = 40% A
2 a0% =550 HU = W -800 HU
o W -800 HU g 20% -
§ % g o
> ]
0% A S -20% -
Inferior Média  Superior Inferior  Média  Superior
__100% 4 Voluntario 6 - Cavidade esquerda __ 100% - Voluntdrio 6 - Cavidade direita
3 &=
o 80% - o 80% -
1]
-'% 0% 0-300 HU W 60% - [0-300 HU
= t -
= 0% m-550 HU 5 a0% W -550 HU
o W -800 HU o W-800 HU
O 20% - O 20% -
IE ".E
S o - S o
Inferior Média Superior Inferior Média  Superior
Voluntdrio 15 - Cavidade esquerda Voluntéria 15 - Cavidade direita
by T 100%
§ 80% E3
g g o
B eo% O-300 HU B wox 0-300 HU
£ m-550 HU £ m-550 HU
E 40% E 40%
=1 W -800 HU a W -800 HU
o 20% g 20%
i)
§ o% i E g% I_h—_|
|nfenor Média Suparior '20% Inferior  Média  Superior

Figura 26 — Histogramas de distribuicdo de fluxo de ar intranasal em funcdo do limite superior do

intervalo utilizado para segmentar a cavidade nasal. Em todas as cavidades, exceto no
voluntério 6, para -800HU lado esquerdo, a regido principal de alocagao do fluxo de ar
foi a média. O voluntario 6 apresentava esporao septal na regido média do lado esquerdo
0 que deixava a passagem nasal estreita nesse local. O limite superior -800HU levou ao
colapso das areas estreitas. Valores negativos correspondem a fluxo retrégado.
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5.3 Estudo preliminar 2

A resisténcia obtida por CFD e no experimento com as réplicas de plastico

estdo dispostas no ANEXO F. Os dados referentes aos voluntarios selecionados sdo

apresentados na Tabela 10.

Tabela 10. Caracteristicas dos voluntarios selecionados.

i « A Resisténcia por
N Género/ Alteraga_o anatébmica por cavidade nasal*
Voluntario | Idade cavidade nasal (Palcm¥s)
(anos) Esquerda Direita Esquerda | Direita
M/21 Espordo e desvio Concha média
4 de septo (P) bolhosa 0,37 0,29
M/54 Espordo e desvio Desvio de septo
9 de septo (P) (A) 0.27 0,41
F/50 Narina menor que Desvio de septo
10 a contralateral (A) e (P) 0,28 0,20
Vélvula nasal
15 F/49 menor que a ) 0,44 0,35
contralateral
F/58 Crista septal (A) e Desvio de septo
18 0,13 0,11
(P) (A)
MCW F/37 Individuo saudavel Individuo N/D N/D

saudavel

M= masculino; F=feminino; *=obtida por rinomanometria apo6s aplicacdo de vasoconstritor (Ap=75Pa);
(A) = anterior & cabeca da concha média; (P) = posterior a cabeca da concha média; (-) = ausente;
N/D=ndo disponivel. MCW = modelo 3D obtido no banco de dados do Departamento de Engenharia
Biomédica do Medical College of Wisconsin.

As tomografias das réplicas de plastico foram realizadas no equipamento GE/

Medical Systems Discovery CT 750 HD. A partir da TC das réplicas, verificou-se que

a geometria (anatomia) das cavidades nasais foi impressa com fidelidade, Figura 27.
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Figura 27 - TC do voluntario 9 (coluna esquerda) e da réplica de plastico correspondente (coluna
direita). Em vermelho o contorno da geometria utilizado tanto para a CFD quanto para a
impressao 3D.
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O teste de independéncia de malha em modelos do voluntario 9 mostrou que,
ao aumentar o tamanho da malha de aproximadamente 1 milhdo de elementos para 17
milhdes, a vazdo tende a um valor constante, Figura 28. Ao aumentar o tamanho da
malha de 4 milhGes para 8 milhdes de elementos, a vazéo teve uma reducéo de 1,8%.
Enquanto que, ao aumentar a malha de 8 milhdes de elementos para 17 milhdes, a

vazéo teve uma reducéo de 0,7%.

1100 -

1075

1050 +

1025

Vazio (cm?/s)

1000

975

0 5.000.000 10.000.000 15.000.000 20.000.000
Tamanho da malha (quantidade de elementos)
Figura 28 - Teste de independéncia de malha. A medida que o tamanho da malha aumenta, a mudanca

na previsdo da vazdo por CFD passa a ser cada vez menor. Diferenca de pressdo entre
Entrada e Saida de -200Pa.

A curva vazdo-pressdo obtida por CFD, em funcdo do tamanho da malha,
também foi testada comparando-a com medidas experimentais nas réplicas de plastico.
Figura 29. O resultado da CFD se aproxima do experimental a medida que a
quantidade de elementos da malha aumenta. A CFD apresentou acuracia de 88,5%,

92,4% e 96,3% para o calculo da resisténcia nasal, para vazdes de aproximadamente
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700cmd/s, com malhas de um milhdo, 17 milhdes e 36 milhdes de elementos,

respectivamente.

1400 -
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Figura 29 - Influéncia do tamanho da malha computacional na acuréacia da resisténcia nasal calculada
por CFD.

As curvas de resisténcia nasal unilateral obtidas por CFD estdo dispostas na
Figura 30. Ambos os modelos de CFD subestimaram a resisténcia medida
experimentalmente. Exceto na cavidade nasal esquerda da réplica MCW, para a qual

o0 modelo de CFD laminar subestimou a resisténcia, enquanto o modelo de turbuléncia

k- a superestimou.
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Figura 30 - Curvas de resisténcia nasal calculadas por CFD e medidas experimentalmente em réplicas
de plastico, nas cavidades esquerda e direita, de cinco voluntarios p6s-vasoconstri¢cdo e um
voluntério saudavel (MCW) sem vasoconstri¢ao.

Continua
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Continuagéo da Figura 30
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Figura 30 - Curvas de resisténcia nasal calculadas por CFD e medidas experimentalmente em réplicas
de pléastico, nas cavidades esquerda e direita, de cinco voluntarios pds-vasoconstricdo e
um voluntario saudavel (MCW) sem vasoconstri¢do.
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A acuracia dos modelos de CFD laminar e de turbuléncia k- para as diferencas

de presséo de 75Pa e 150Pa ¢ apresentada na Tabela 11.

Tabela 11 — Acurécia dos modelos de CFD para calcular a resisténcia nasal unilateral

ao fluxo aerifero nas réplicas de plastico do nariz humano.

Modelo CFD Pressao Acu,ra.ma Intervalo de confianca 95%
(Pa) (média)

Laminar 75 89,7% 85,3% a 94,1% (p = 0,003)

Turbuléncia k-o 75 93,1% 88% a 98,2% (p = 0,01)

Laminar 150 90,5% 87,7% a 93,4% (p < 0,001)

Turbuléncia k- ® 150 94,8% 91,4% a 98,3% (p = 0,007)

p =valor p

A diferenca na acuracia do modelo de turbuléncia k-» para o laminar foi

estatisticamente significativa para ambas as diferencas de pressao avaliadas, p=0,0002;

Ap=150Pa e p=0,0004; Ap=75Pa.

A correlagdo entre 0s modelos de CFD e a resisténcia medida

experimentalmente em réplicas de plastico do nariz humano para 12 cavidades

unilaterais é apresentada na Tabela 12 e Figuras 31 e 32.
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Tabela 12 - Correlagdo de Pearson entre a resisténcia nasal calculada por CFD e a
resisténcia medida experimentalmente em réplicas de plastico do nariz

humano (n = 12 cavidades unilaterais).

Modelo CED Presséo Pearson, r Valor de p
(Pa)
Laminar 150 0,99 <0,001
Turbuléncia k- 150 0,98 <0,001
Laminar 75 0,98 <0,001
Turbuléncia k- 75 0,97 <0,001
CFD (Modelo laminar) vs Experimento
A Resisténcia para 75]3:1
0,4 -
0,3 -

CFD
(Pa/cm’/s)
=
[ ]

0,1 -
0,0 L] T L] 1
0,0 0,1 0.2 03 0.4
(Pa/cm?/s)
Medidas experimentais
B CFD (Modelo laminar) vs Experimento
Resisténcia para 150Pa
04 -
0,3 -
ok 2
=]
B o -
oY 02
R,
0,1 1
0,0 L] L] L] 1
0,0 0,1 0,2 03 0.4

(Pa/cm?/s)
Medidas experimentais

Figura 31 — Correlacdo dos resultados de resisténcia nasal calculados por CFD modelo laminar e
medidos experimentalmente. Resisténcia nasal para 75Pa (A) e 150Pa (B).
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A CFD (Modelo de turbuléncia k-@) vs Experimento
Resisténcia em 75Pa
0.4 -
7 03 -
& .
e 02 2
0,1 -
0.0 . . . S
0,0 0.1 0,2 0.3 04
(Pa/cm?fs)
Medidas experimentais
B CFD (Modelo de turbuléncia k-@) vs Experimento
Resisténcia em 150Pa
0,4 -
~ 0,3
=z .
E 2 .
= é 0,2
0,1
0,0 L] L] L] 1
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Medidas experimentais

Figura 32 - Correlagdo dos resultados de resisténcia nasal calculados por CFD modelo turbuléncia
k-o e medidos experimentalmente. Resisténcia nasal para 75Pa (A) e 150Pa (B).

Ao comparar a resisténcia nasal para 75Pa obtida por CFD, modelo de
turbuléncia k-m, com a medida por rinomanometria nos voluntérios, observou-se que
a resisténcia nasal por CFD foi em média 57,3 % da resisténcia obtida in vivo. A
correlagdo entre as medidas resultou em coeficiente de Pearson r=0,80, p=0,0038;

Figura 33.
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Resisténcia para 75Pa
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Figura 33 - Resisténcia nasal ao fluxo aerifero medida por CFD (Turbuléncia k-®) e rinomanometria.

Ao comparar a resisténcia nasal para 75Pa das réplicas de plastico com a
medida por rinomanometria nos voluntarios, observou-se que a resisténcia do
experimento foi em média 63,9% da resisténcia obtida in vivo. A correlacdo entre as

medidas resultou em coeficiente de Pearson r=0,81, p=0,0041; Figura 34.

Resisténcia para 75Pa

0,3 -
)
2% 02 - . .
25 .
E “E . .
Bay 0,1 1 .
=
'},'} L] L] L] 1
0,0 0,1 0,2 0.3 0.4
(Pa/cm?/s)
Rinomanometria

Figura 34 - Resisténcia nasal ao fluxo aerifero medida por rinomanometria in vivo e experimentalmente.
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5.4 Estudo principal

Os valores de resisténcia nasal e vazdo calculados por CFD e medidos por
rinomanometria anterior ativa apos vasoconstri¢do, para cada voluntario, estéo listados

no Anexo G.

5.4.1Anélise da distribuicdo dos dados

A resisténcia nasal unilateral para 75Pa, obtida por meio da rinomanometria
apos o uso de vasoconstritor apresentou distribuicdo ndo normal em ambas as
cavidades nasais, conforme mostrado por histograma, grafico quantil-quantil, Figuras
35 e 36, e confirmado pelos testes de Shapiro-Wilk, p<0,001 e Kolmogorov-Smirnov,
p<0,001. A resisténcia foi, entdo, transformada para condutancia. Essa, por sua vez,
apresentou distribuicdo normal, Figuras 35 e 36, confirmada pela aceitacédo da hipotese
nula (distribuicdo normal) pelos testes estatisticos de Shapiro-Wilk, p=0,42 (lado
direito) e p=0,79 (lado esquerdo) e Kolmogorov-Smirnov, p=0,14 (lado direito) e

p=0,88 (lado esquerdo).
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Figura 35 - Histogramas da resisténcia e condutancia nasal para a cavidade direita avaliada por

Dados

rinomanometria. A distribuicdo dos dados de resisténcia é assimétrica, enquanto que 0s
dados de condutancia apresentam configuracdo mais préxima a uma distribuicdo normal.
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Figura 36 - Grafico quantil-quantil para resisténcia e condutancia nasal para a cavidade direita avaliada

por rinomanometria. Os dados de resisténcia apresentam valores (setas) fora do intervalo
tedrico para a distribuicdo normal (linha tracejada). Os dados de conduténcia estdo todos
dentro dos limites previstos para uma distribuicdo normal.
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5.4.2 Reprodutibilidade da rinomanometria

Para a resisténcia nasal medida ap6s uso de vasoconstritor a média do
coeficiente de variagdo de toda a amostra (n=50) foi 11,6%+12,6%. Oitenta por cento

da amostra apresentou coeficiente de variacdo abaixo de 15%.

5.4.3 Correlacdo entre os dados obtidos por rinomanometria e calculados por CFD

A resisténcia nasal unilateral calculada por CFD teve uma correlacdo
estatisticamente significativa com a resisténcia medida por rinomanometria na
cavidade nasal direita (coeficiente de Pearson r=0,75, p<0,001). Entretanto, na
cavidade esquerda, a correlagéo entre as resisténcias calculadas por CFD e medida por
rinomanometria ndo foi estatisticamente significativa (coeficiente de Pearson r=0,26,
p=0,2). Os graficos de dispersdo para a resisténcia nasal obtida pelos dois métodos,

para os lados direito e esquerdo do nariz, sdo apresentados na Figura 37.
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A Resisténcia nasal
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Figura 37 - Correlacdo entre resisténcia nasal unilateral medida por rinomanometria e calculada por
CFD. Em ambas as cavidades, direita (A) e esquerda (B), observa-se maior densidade de
dados do lado esquerdo dos graficos. Na cavidade nasal esquerda, nota-se a presenca de

possivel outlier (seta).

A correlacdo entre a condutancia nasal obtida por CFD e rinomanometria
resultou em um coeficiente de Pearson r=0,75 para a cavidade direita e r=0,77 para a

cavidade esquerda, com significancia estatistica para ambos os lados, p<0,001. Os
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gréficos de dispersdo para a condutancia nasal obtida pelos dois métodos, para o lado

direito e esquerdo da cavidade nasal, sdo apresentados na Figura 38.

Condutincia nasal

A Rinomanometria vs CFD
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150 | * .
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] 150 300 450 600 750 900
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Rinomanometria

Condutincia nasal
B Rinomanometria vs CFD
Cavidade esquerda

200
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a® o0 S e
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3, 200 ,--. " . —lgualda(}e .
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'} -
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(cm?/s)
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Figura 38 - Correlagdo entre condutancia nasal unilateral medida por rinomanometria e calculada por
CFD. Observa-se que, ao contrario dos dados de resisténcia, os dados de condutancia
apresentam distribuicdo mais homogénea dentro do intervalo da amostra. N&o ha outliers
nos dados transformados para condutancia. Em ambas as cavidades, direita (A) e esquerda

(B), quase todos valores de condutancia estdo acima da linha de igualdade.
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5.4.4 Concordancia entre rinomanometriae CFD

Para analisar a concordancia entre CFD e rinomanometria foi utilizado o
gréfico de Bland-Altman. O teste t de Student revelou que ndo houve diferenca
estatisticamente significativa entre as cavidades nasais direita e esquerda para o
desempenho da CFD (p=0,76) ou para a magnitude da media aritimética (p=0,8).
Ademais, o resultado da analise de Bland-Altman foi o mesmo, independentemente se
a analise € feita para cada cavidade separadamente (n=25) ou agrupando os dados das

cavidades esquerda e direita (n=50), Figura 39.
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Figura 39 - Graficos de Bland-Altman para avaliagdo da concordancia entre resisténcia nasal unilateral
por rinomanometria e CFD modelo de turbuléncia k-, para ambas cavidades, n=50, (A)
e para a cavidade direita, n=25, (B). A igualdade entre os métodos é representada pelo
valor de 100% no eixo Y.
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O desempenho médio da CFD para o calculo da resisténcia nasal, n=50, foi

64,6%. Os limites de concordancia calculados foram 1,8% e 127,4%.

O grafico de Bland-Altman também foi construido para condutancia nasal para
n=50. H& uma maior dispersdo dos dados ao longo do eixo X em compara¢do com 0
gréafico para resisténcia. Observe-se que o desempenho da CFD para condutancia é
uma previsdo de vazdo que equivale a aproximadamente duas vezes a obtida por
rinomanometria, Figura 40. O limite inferior de concordancia (calculado por:
desempenho médio — 2DP) é um nUmero negativo, no entanto a razdo entre as
condutancias obtidas pelos métodos (eixo Y) ndo poder ser negativa ou igual a zero.

Desta forma, o limite inferior de concordancia sera considerado arbitrariamente como

0,01%.
Condutancia nasal, n=50
— Desempenho médio
------ Limites de concordancia (x2DP)
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=
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Figura 40 - Graficos de Bland-Altman para avaliagdo da concordancia entre condutancia nasal
unilateral por rinomanometria e CFD modelo de turbuléncia k-, para n=50. A igualdade
entre os métodos é representada pelo valor de 100% no eixo Y.
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Ha uma dispersdo maior dos dados no eixo Y para valores de resisténcia
elevados (condutancia baixa). Para avaliar se a dispersdo maior dos dados estaria
relacionada ao coeficiente de variacdo da rinomanometria, foi utilizada a correlacéo

de Spearman que, no entanto, ndo mostrou a existéncia de tal correlacdo, Spearman

p=0,17, p=0,26.
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6 DISCUSSAO

6.1 Caracterizacdo das Amostras

A comparacdo das Amostras 1 e 2 mostrou que ndo ha diferenca
estatisticamente significativa entre ambas (Tabelas 3 e 4). Apenas a resisténcia nasal
da cavidade esquerda, antes da aplicacdo do vasoconstritor, apresentou diferenca
significativa entre as amostras, p=0,02. No entanto, essa diferenca ndo parece relevante
para a generalizagdo dos achados da Amostra 1 para a Amostra 2, visto que oS
objetivos dos trés estudos foram alcancados com dados da rinomanometria ap6s 0 uso
de vasoconstritor. Além disso, os dados de resisténcia nasal por rinomanometria foram
utilizados nos Estudos preliminares 1 e 2 apenas como fonte de informagéo
complementar para o Estudo principal. Para alcancar o objetivo proposto para os
Estudos 1 e 2, foram utilizadas apenas as TC dos voluntarios para reconstrucdo 3D das

cavidades nasais.

Quanto aos tomdgrafos, alem dos trés aparelhos utilizados na Amostra 1, na
Amostra 2 foi utilizado um quarto aparelho, Phillips/ Brilliance-64. A resolucdo das
TC desse tomografo foi semelhante aos demais aparelhos, exceto por um exame que
apresentou menor resolucéo (pixel = 0,332mm, espessura do corte = 2mm, incremento
= 1mm). Contudo, mesmo essa TC possuia defini¢cdo adequada, espessura do corte até

2mm, para reconstrugio 3D da cavidade nasal para uso em CFD(4),
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No Estudo principal, no qual a resisténcia in vivo era parte do objetivo da
pesquisa, foram utilizados dados da Amostra 2. Desta forma, a discussdo a seguir se
restringe a esse grupo de voluntarios. A média de idade da Amostra 2, 35,3a+12,3a,
corresponde as faixas etarias de maior prevaléncia na populaco brasileira®. O maior
porcentual de mulheres na amostra pode ser explicado pela maior propensao do género
feminino buscar atendimento médico para cuidar da saide®). A estatura média da
Amostra 2, 1,65m=0,10m, encontra-se entre o valor médio encontrado na populagéo
brasileira para o género masculino, 1,710m, e feminino, 1,594m. A massa média da
Amostra 2 (73,1kg+19,2kg) encontra-se proxima aos valores da populacao brasileira

para o género masculino, 74,6kg, e feminino, 63,8kg®®.

A mediana da resisténcia nasal unilateral na Amostra 2, antes da aplicacéo do
vasoconstritor, foi 0,84Pa/cm3/s e 0,65Pa/cm®/s para o lado direito e esquerdo,
respectivamente. N&o existem valores estabelecidos para a resisténcia nasal normal®.
Dados para a resisténcia em Ap=75Pa sdo ainda mais escassos, visto que, usualmente,

a resisténcia nasal é medida para 150Pa("®.

Ao avaliar a resisténcia nasal unilateral de pacientes durante quadro de
resfriado comum, Clark et al. (2005)®? relataram uma média de resisténcia unilateral
para 75Pa igual a 0,53Pa/cm?®/s, com valores que variavam de 0,19Pa/cm?/s a infinito
(obstrucéo total). Desta forma, a resisténcia unilateral dos voluntarios da Amostra 2 é
da mesma magnitude daquela para os pacientes com obstrucdo nasal aguda causada
por resfriado comum, porém os voluntarios avaliados sofriam cronicamente com este
nivel de obstrucdo. Isso causou impacto negativo na qualidade de vida desses

voluntarios, como mostrado pelo valor médio obtido para a escala NOSE, 74,6+17,7.
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Valores dessa ordem indicam que a intensidade do efeito negativo da obstrucdo nasal

na qualidade de vida dos voluntarios esta entre grave e extremo®®, Tabela 13.

Tabela 13 - Classificacdo de gravidade do escore da escala NOSE segundo Lipan e

Most (2013)®).
Faixa de escore da escala NOSE Classificacéo de gravidade
Sa2b Leve
30a50 Moderada
55a75 Grave
80 a 100 Extrema

Recentemente, Rhee et al. (2014)® fizeram revisio sistematica da literatura e
encontraram que o valor médio do escore NOSE é 65+22 em pacientes com obstrucéo
nasal e 15+17 em individuos saudaveis. O valor médio obtido no presente estudo esta

em bom acordo com o escore NOSE relatado nesta revisao®©?,

6.2 Modificacédo do fluxograma da pesquisa

Este projeto foi iniciado com a previsdo de coleta de dados de 25 voluntarios.

O planejamento era realizar os Estudos preliminares 1, 2 e o Estudo principal com a

mesma amostra, ou seja, a Amostra 1. No Estudo preliminar 1, a comparacdo da
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resisténcia por CFD com a resisténcia por rinomanometria apds aplicacdo da

oximetazolina mostrou que a CFD subestimava a resisténcia nasal, Figura 22.

No Estudo preliminar 2, a CFD, modelo de turbuléncia k-m, previu
aproximadamente 57% da resisténcia obtida por rinomanometria e 93% da resisténcia
nas replicas de plastico, ou seja, a acuracia da CFD (Eq. 4) foi muito maior que o
desempenho (Eg. 7). Quando a resisténcia nas réplicas de plastico foi comparada com
aquela medida por rinomanometria, observou-se que a primeira foi aproximadamente
64% da segunda. Em outras palavras, tanto a CFD quanto 0s experimentos com as
réplicas de plastico subestimaram a resisténcia nasal medida por rinomanometria em
intensidade semelhante. Isto indicou que a maior parte da discordancia entre CFD e
rinomanometria ndo estava na simulacdo numeérica, mas sim, em possivel diferenca
entre a anatomia nasal no momento de execucao da rinomanometria e a anatomia nasal
da reconstrucdo 3D utilizada tanto na CFD quanto para a impresséo das réplicas de

pléstico.

Duas hipoteses permitiam dar explicacdes plausiveis: (1*) a mucosa nasal
apresentava grau diferente de congestdo durante a rinomanometria p6s-vasoconstricdo
e durante a TC (que é a base da analise de CFD); (2%) o intervalo referente ao
coeficiente de atenuacdo utilizado para segmentacéo da TC néo era capaz de reproduzir

acuradamente a anatomia nasal.

Para investigar a primeira hipotese, verificou-se o tempo decorrido entre a
aplicacdo da droga vasoconstritora (segunda dose) e a avaliacdo subsequente da
resisténcia nasal, que foi em média 18min+2min. Esse periodo de tempo estd dentro

do recomendado pelo Consenso de 200504, que determina que a resisténcia nasal seja
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avaliada entre 15min e 30min apds aplicacao da droga vasoconstritora. Outros autores
realizaram a rinomanometria mais precocemente, por exemplo Thulesius et al.
(2011)1%) mediu a resisténcia nasal 15min ap6s a primeira dose de vasoconstritor,
enquanto Huang et al. (2003)("® o fizeram 5min apds a segunda dose. O efeito maximo
da oximetazolina perdura, em média, até quatro horas apds aplicacdo da droga®®?. A
TC foi realizada em média 125min+43min apoés a aplicacdo da oximetazolina, ou seja,
dentro do periodo de acdo da droga. Embora esses dados indicassem que a
vasoconstricdo da mucosa nasal fosse semelhante durante a rinomanometriae a TC, o
estudo de Eskiizmir et al. (2011)%92) apresenta evidéncias de que a resisténcia nasal
poderia ser diferente no momento dos exames . Os autores observaram que apos a
aplicacdo da droga vasoconstritora ocorre diminuigdo continua da resisténcia nasal por
até uma hora. Assim, era possivel que no intervalo decorrido entre a realizacdo da
rinomanometria e a aquisi¢do da TC, durante a coleta da Amostra 1, tivesse havido
reducéo adicional da resisténcia nasal. Como os dados coletados ndo permitiam aceitar
ou rejeitar essa hipotese, optou-se por parar o estudo da Amostra 1 e ndo utilizar essa

amostra para o Estudo principal.

Uma nova amostra foi coletada para realizar o Estudo principal, Amostra 2.
Nessa amostra, a realizacdo da rinomanometria ap6s aplicagdo do vasoconstritor foi
modificada para ser feita depois da aquisicdo da TC, Figura 17. Pritchard et al.
(2014)1%%) avaliaram o volume das conchas nasais por ressonancia magnética apds uso
de oximetazolina por um periodo de 12h. Os autores relatam diminuig&o significativa
do volume das conchas nasais por até uma hora ap6s a aplicacdo da droga, quando

entdo o volume dessas passa a ser estavel pelas proximas oito horas®®®. Portanto, na
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Amostra 2 a rinomanometria apds uso de vasoconstritor e a TC foram realizadas dentro

do periodo no qual a geometria nasal (anatomia) esta estabilizada.

A comparacgdo da resisténcia ap0s uso de vasoconstritor e a intensidade do
efeito da droga entre as duas amostras ndo mostraram diferenca estatisticamente
significativa, Tabela 4. Embora ndo se possa afirmar que o efeito do vasoconstritor
tenha sido igual em ambas as amostras, uma vez que a auséncia de diferenca
significativa pode decorrer da falta de poder estatistico para detecta-1a%¥. Visto que
no Estudo principal o valor da resisténcia calculada por CFD foi em média 65% do
valor da resisténcia calculada por rinomanometria, valor proximo ao encontrado no
Estudo preliminar 2, 57%, a mudanca de protocolo parece ndo ter afetado o
desempenho da CFD. Portanto, a diferenca entre acurdcia e desempenho da CFD
observada nos Estudos preliminares, ndo estaria relacionada com a queda progressiva
da resisténcia nasal no periodo de tempo entre a execucdo da rinomanometria (ap6s
aplicacdo do vasoconstritor) e a realizacdo da TC. A segunda hip6tese para a existéncia

de divergéncia entre os métodos é discutida no item 6.4.

6.3 Efeito do vasoconstritor

A congestdo da mucosa nasal pode variar em funcdo do ciclo nasal ou da
posicao corporal™® ™), Como a geometria nasal utilizada para a CFD é aquela que esta
presente no momento da aquisi¢do da TC, era fundamental que a congestao da mucosa

nasal ndo variasse entre a execucdo da rinomanometria e da TC. A droga
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vasoconstritora oximetazolina foi utilizada para tal propdsito, uma vez que nédo era

exequivel realizar os dois exames simultaneamente.

A rinomanometria anterior ativa foi realizada com sucesso em todos 0s 25
voluntarios ap0s a aplicacdo do vasoconstritor, enquanto antes da aplica¢do da droga
ndo foi possivel realizar o exame em trés voluntarios (em cada Amostra) por causa da
obstrucdo total de uma cavidade nasal. A reducdo da resisténcia nasal ap6s uso do
vasoconstritor (Tabela 4) ocorreu em intensidade préxima as relatadas na literatura, a
saber 43%1%), 299519 ¢ 34%(7, Isto sugere que a vasoconstricdo foi adequada e,

portanto, o efeito do ciclo nasal e da posig&o corporal na resisténcia nasal foi evitado®

79)

Curiosamente, foi observado que alguns voluntarios (trés da Amostra 1 e quatro
da Amostra 2) apresentaram aumento da resisténcia nasal apés a aplicacdo do
vasoconstritor. Vogt et al. (2010)%) relataram que existe um grupo de pacientes no
qual ocorre vasodilatacdo paradoxal apds o uso de vasoconstritor. Swoboda et al.
(2016)197) analisaram retrospectivamente dados de rinomanometria de 4.345 pacientes
coletados por 20 anos e encontraram que 4,7% da amostra apresentou aumento da
resisténcia nasal apds o uso do vasoconstritor. O grupo com aumento paradoxal da
resisténcia foi convocado para nova rinomanometria e 33% exibiram novamente
reacdo paradoxal ao vasoconstritor. O mecanismo deste fendmeno permanece elusivo,

mas pode estar relacionado a presenca de rinite cronicat®”.



Discussdo 93

6.4 Estudo preliminar 1

As simulacdes numéricas do Estudo preliminar 1 foram realizadas com o
modelo laminar de escoamento em vazdes menores que 300cm®s. A escolha do
modelo laminar para simular numericamente fluxos com vaz@es unilaterais menores

que 300cm?®/s é suportada por observagdes experimentais (Tabela 2).

O presente estudo comegou com uma investigacdo exploratéria sobre o
intervalo do coeficiente de atenuacdo, medido na escala Hounsfield, para segmentar a
cavidade nasal das TC de trés voluntérios. O limite inferior do intervalo sempre foi
mantido em -1.024HU, enquanto o limite superior variou de -950HU a -200HU. Foi
observado que os artefatos produzidos pelo ruido presente na imagem podem ser
neutralizados aumentando o limite superior do intervalo de segmentagdo. O mesmo
procedimento pode ser aplicado para evitar a oclusdo de passagens estreitas
decorrentes do efeito de volume parcial. Porém, ao aumentar excessivamente o limite
superior, as paredes finas do seio etmoide passavam a ser incluidas no volume de ar.
Desta forma, o estudo exploratério revelou que, embora fosse possivel segmentar o
volume de ar da cavidade nasal com valores de -950HU ou -200HU para o limite
superior do intervalo, seriam necessarias muitas correcdes manuais para obter
reconstrugdes 3D realistas com esses valores, Figura 18. Isto consumiria tempo®“® e
aumentaria a incerteza da subjetividade do operador na deciséo de onde esta a fronteira
ar-tecido®V. A segmentacio da via aérea nasal demandou poucas corre¢des manuais
quando foi utilizado para o limite superior do intervalo de segmentacao valores entre

-800HU e -300HU.
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Em 1999, Kawarai et al.”, ao medir o volume de silicone necessario para
preencher o seio maxilar de um espécimen de Macaca fuscata, relataram que o limite
superior ideal para segmentar a cavidade nasal seria -30HU. Contudo, os autores
ponderam que quando aplicado a humanos esse valor de limite superior produziu seios
paranasais com volumes acima da média. Nardelli et al. (2015)"%) relataram que o
melhor limite superior para segmentacao da via aérea da traquea € -800HU. Quando
este valor foi aplicado a cavidade nasal, algumas passagens estreitas foram
erroneamente obliteradas, Figura 19. Zeiberg et al. (1996)©®), relatam que o limite
superior ideal para segmentacdo do ar estd entre -300HU e -500HU, enguanto para
Nakano et al. (2013)®% o valor mais apropriado para o limite superior estaria entre -
500HU e -450HU, dependendo de variacdes na densidade dos tecidos moles. Como o
limite superior ideal para segmentar a cavidade nasal ainda nao esta estabelecido, no
Estudo preliminar 1 investigou-se como o uso de valores teoricamente aceitaveis, -
300HU, -550HU e -800HU, afetam os resultados de CFD.

A comparacdo das reconstrucdes 3D feitas a partir dos trés intervalos
investigados mostrou que houve aumento sistematico da area de secdo transversal da
cavidade nasal na medida em que o limite superior do intervalo de segmentacéo foi
aumentado, Figura 20. Como consequéncia da variacao da area transversal da cavidade
nasal, o volume também aumentou consideravelmente, aproximadamente 35%, ao
comparar a cavidade reconstruida com o intervalo -1.024HU a -300HU, com aquela

criada com o intervalo de -1.024HU a -800HU, Tabela 7.

A trajetoria das linhas de corrente individuais na regido posterior da cavidade
nasal foi modificada de acordo com o intervalo de utilizado para segmentacdo. No

entando, a alocagéo do fluxo foi minimamente alterada, Figuras 24 e 26. Desta forma,
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o intervalo de segmentacdo parece ndo interferir na distribuicdo global do fluxo. A
forma da cavidade nasal, Figura 21, também foi minimamente afetada pelos diferentes
intervalos utilizados na segmentacdo. Isto sugere que a alocacdo de fluxo é

determinada mais pela forma da anatomia nasal do que pelo tamanho da cavidade.

A distancia entre a fronteira ar-tecido dos modelos reconstruidos com limites
superiores de -800HU e -300HU foi de apenas um ou dois pixels, Figura 21. A
importancia da variagdo da area de secdo transversal para a resisténcia nasal é
demonstrada pela Lei de Poiseuille, a qual prediz que a vazéo é proporcional a quarta
poténcia do didmetro do tubo para um escoamento laminar com diferenca de pressédo
constante®®®- Tendo como referencial a resisténcia média das cavidades reconstruidas
com o intervalo -1.024HU a -550HU, houve uma diminuicdo de aproximadamente
26% na resisténcia ao se aumentar o limite superior para -300HU, enguanto a

resisténcia aumentou em 40% a 60% ao se diminuir o limite superior para -800HU.

Os resultados deste estudo mostram que o limite superior escolhido para
segmentacdo tem grande influéncia na resisténcia nasal calculada por CFD. Desta
forma, a segmentacdo € um passo critico para obter a resisténcia nasal real por CFD.
Os resultados obtidos no presente estudo corroboram com os de Quadrio et al.
(2016)110), Os autores investigaram os limites superiores -280HU, -220HU e -120HU.
Mesmo com diferencas menores entre os intervalos investigados, quando o limite
superior foi aumentado ocorreu aumento do tamanho da cavidade nasal e consequente

diminuig&o da resisténcia.

O desenho deste estudo ndo permitiu conclusGes sobre qual limite superior do

intervalo de segmentacgéo seria 0 mais fidedigno para definir a fronteira ar-tecido na
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cavidade nasal. A presente analise sugere que o limite superior -800HU fornece
valores de resisténcia mais proximos entre CFD e rinomanometria, Figura 22.
Entretanto, por causa do tamanho reduzido da amostra usada no presente estudo, ndo
é possivel afirmar categoricamente que -800HU ¢é o valor ideal para a avaliacdo da
resisténcia nasal usando CFD. Existe a possibilidade do limite superior -800HU ter
produzido uma cavidade nasal menor que a real, aumentando assim a resisténcia
aerodinamica da reconstrucdo 3D. O intervalo ideal para segmentacdo deve ser
investigado em desenho de estudo apropriado, no qual a forma e o volume das
reconstrucdes 3D a partir de TC sejam comparados com medidas anatdmicas in vivo
ou aquelas feitas em cadaveres®. A complexidade das etapas para uso da CFD na
cavidade nasal ndo permitem afastar a possibilidade de haver outros motivos para a
subestimacéo da resisténcia nasal pelo método adotado. No Estudo preliminar 2 e no
Estudo principal, o intervalo de coeficiente de atenuacdo de -1.024HU a -550HU foi
escolhido para segmentar o ar, pois este intervalo permitiu minimizar a subjetividade
e 0 tempo gasto em corre¢fes manuais. O limite superior -550HU esta préximo ao

sugerido por Zeiberg et al. (1996)®® e Nakano et al. (2013)®%),

6. 5 Estudo preliminar 2

Neste estudo foi avaliado o desempenho da CFD para o calculo da resisténcia
nasal em condic¢des mais controladas do que na rinomanometria in vivo, na qual além
da mobilidade das paredes nasais e variacdo da vazdo em fungdo do tempo, outros
fatores de confusdo podem estar presentes. O uso de réplicas de plastico da cavidade

nasal permitiu que o experimento e as simulagdes numéricas fossem realizados na
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mesma anatomia, com a mesma condi¢do nas paredes (rigidas) e de vazédo (constante).
As tomografias computadorizadas das réplicas de plastico mostraram que a impressao
3D produziu copias fiéis das reconstrucdes 3D das cavidades nasais utilizadas na CFD,
Figura 27. O experimento permitiu recriar a montagem da rinomanometria anterior
ativa, embora nédo tenha sido utilizado o equipamento de rinomanometria que viria ser
usado no estudo principal'®. Como os equipamentos usados eram apropriados ao
experimento, e por se tratar de um experimento sem variaveis bioldgicas, é plausivel
concluir que os resultados ndo seriam diferentes se o rinomanémetro NR6 tivesse sido

utilizado.

O aumento da malha produziu aumento da acuracia da CFD, Figura 29. No
entanto, mesmo a malha com 36 milhdes de elementos néo foi capaz de reproduzir
exatamente o resultado experimental. O teste de independéncia de malha mostrou que
malhas com mais de quatro milhdes de elementos produziam pouca diferenca no valor
previsto para a vazao, Figura 28. Ao aumentar o tamanho da malha de quatro milhdes
para oito milhdes de elementos a acuracia melhorou menos de 2%. Recentemente,
malhas entre trés e seis milhdes de elementos foram utilizadas em trabalhos de CFD
aplicada ao nariz: Kimbell et al. (2013)®? quatro milhdes; Sullivan et al. (2014)®%
quatro milhdes; e, Li et al. (2017)*Y de trés a seis milhdes. Com base nestes dados,
para o estudo principal, em que pelo menos 50 simulagdes numeéricas de fluxo aerifero

seriam realizadas (uma para cada cavidade dos 25 voluntarios), o tamanho da malha

18 O experimento foi realizado no Medical College of Winsconsin, EUA, que ndo possui o
rinomandmetro NR6.
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foi definido em cinco milhGes de elementos, conquanto este tamanho pareceu

apresentar bom equilibrio entre acurécia e custo computacional.

E tema recorrente em artigos que usam CFD para estudar o fluxo aerifero nasal
se 0 regime de fluxo deve ser modelado como laminar ou turbulento® 3%, Estudos
experimentais apresentam dados conflitantes. Hahn et al. (1993)©? classificaram o
fluxo de 180cm?/s como laminar perturbado utilizando o perfil de velocidade ao longo
da area de sego transversal. Esta é a mesma conclusio de Doorly et al. (2008)?® ao
avaliarem o fluxo por PIV e visualizagdo do fluxo com corantes, para uma vazao de
72cm®/s a 170cm®s. Para Hahn et al. (1993)®? o escoamento passa a ser
moderadamente turbulento nas vazdes de 560cm®/s e 1.100cm?s. Sullivan e Chang
(1991)"V classificaram o fluxo como transicional na vazao de 125cm?®/s. Para Girardin
et al. (1983)® o fluxo aerifero nasal é turbulento para uma vazdo de 166cmd/s.
Enquanto para Schreck et al. (1993)2 a turbuléncia inicia-se em vazdes um pouco
mais altas, 200cm®/s e 250cm?®/s. Outros autores relatam presenca concomitante de
fluxo laminar e turbulento durante a respiracdo nasal®® %, Para Kim et al. (2006)®® o
fluxo principal é laminar, mas ha turbuléncia na regido anterior a cabe¢a da concha
média. Vale a pena ressaltar que esta é a mesma regido em que a Doorly et al. (2008)@®)
afirmam que a mistura do corante ndo é causada por turbuléncia, mas sim por
dispersdo. Finalmente, outros autores reportaram somente a presenca de fluxo nasal
turbulento. Simmen et al. (1999)®® estudaram vazdes de 166cm®/s a 583cm®/s e
relataram apenas fluxo turbulento e Churchill et al. (2004)®% n4o observaram fluxo
laminar mesmo para a vazdo de 25cmd/s. E incerto se as divergéncias nos estudos
baseiam-se em variagdes anatdbmicas nos modelos investigados em cada estudo, nas

diferencas entre as metodologias experimentais ou a algum outro fator.
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Além da abordagem experimental, o regime de escoamento pode ser

investigado do ponto de vista tedrico. O nimero de Reynolds (Re = %} é utilizado

na Mecanica de Fluidos para classificar o regime de escoamento.®%-¢3%) O valor deste
depende da vazdo (Q) e da area transversal (A) selecionadas para analise. Por exemplo,
utilizando a regido da valvula nasal e assumindo que em adultos saudaveis o valor
minimo da area transversal da valvula nasal é aproximadamente 0,70cm?, 12 o

didmetro caracteristico (D) pode ser estimado usando a definicdo do didmetro

hidraulico (D = /4A/m), que resulta em D=0,94cm=0,0094m. A velocidade do ar é
diretamente proporcional a vazdo (Q =V = A, onde Q é a vazdo, V é a velocidade
média e A é a area transversal). Para uma vazdo unilateral de 125cm?/s (adulto

respirando em repouso®”), encontra-se que a velocidade média do ar na valvula nasal

3
de pessoas saudéveis ¢ V = % = %ﬁnﬁs = 179cm/s = 1,79m/s. Substituindo estes

valores na definicdo do nimero de Reynolds, junto com a densidade do ar (p =1,2
kg/m®) e a viscosidade do ar (u = 1,8x107Pa.s), encontra-se que o ndmero de Reynolds
da cavidade nasal em um adulto respirando em repouso é da ordem de 1.120 na regido
da valvula nasal. Portanto, conclui-se que o escoamento de ar na cavidade nasal esta
muito préximo da transicdo de escoamento laminar para escoamento turbulento,

Re=2.300.

Diversos autores, entretanto, sugerem cautela na interpretagdo do nimero de
Reynolds para a cavidade nasal® 32 %O nariz tem uma geometria consideravelmente
diferente da condicdo do experimento classico de Reynolds no qual um tubo reto de
superficie lisa e diametro fixo foi utilizado para investigar vazGes constantes. A

cavidade nasal, com sua geometria irregular, pode apresentar um valor critico do
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nimero de Reynolds diferente de 2.300. De fato, Schreck et al. (1985)(? citaram que
0 numero de Reynolds critico para inicio de turbuléncia é de aproximadamente 600 na
valvula nasal. Além disso, como depende do diametro da cavidade, 0 numero de
Reynolds varia de acordo com a regido onde é calculado. Hahn et al. (1993)¢?
descreveram, para a mesma vazdo, Re=250 na fenda olfatoria e Re=4.500 na parte

inferior da cavidade nasal.

A maioria dos estudos que validaram a CFD com experimento, testaram 0
modelo laminar, Tabela 14. A maior vazédo validada para o modelo laminar foi
318cm®/s®¥. Como pode ser observado na Tabela 14, poucos autores investigaram o

desempenho de modelos de turbuléncia para a previsao do fluxo aerifero nasal.

Tabela 14 - Validacao experimental de modelos de CFD.

Vazéo unil I . .
Autores Modelo de CFD azaou 3I atera Meétodo experimental
(cm3/s)

Keyhani et al. ] Anemdmetro de filme
Laminar 125

(1995)13) quente

Subramian et al. ] Anemdmetro de filme
Laminar 125 e 208

(1998)“7 quente

Horschler et al. ) PIV
Laminar 280

(2003)114

Weinhold et al. 0-1400 Curva de resisténcia

Turbulento k-g

(2004)@19 50-400 FV

Hdorschler et al. ] PIV
Laminar 159 e 318

(2006)*1®

Croce et al . . Curva de resisténcia
Laminar até 136

(2006)“9

Segal et al. ) 43-166 Curva de resisténcia
Laminar

(2008)1® 125 FV

CFD = Computational Fluid Dynamics (Dindmica dos fluidos computacional); PV = Particle Image Velocimetry
(velocimetria por imagem de particula), VF = visualizagdo de fluxo, DNS = Direct number simulation; LES =
Large Edge Simulation; RSM = Reynolds Stress Model; SST = Shear Stress Transport

Continua
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Continuacéo da Tabela 14

Autores Modelo de CFD | Vazéo unilateral Meétodo experimental
(cm?¥s)
) PIV
Doorly et al. Laminar 100-170
(2008)@® FV
Mylavarapu et LES, k- padrao,
al. (2009)®D k-0 SST, k-c e 1.666 Sensor de press&o
Spalart-Allmaras
Lietal. DNS, LES, RSM,
(2017)(1D) k-o padréo, k-o 180,560 e 1.100  Anemdmetro de filme quente

SST, k-¢, Laminar

CFD = Computational Fluid Dynamics (Dinamica dos fluidos computacional); PIV = Particle Image Velocimetry
(velocimetria por imagem de particula), VF = visualizagdo de fluxo, DNS = Direct number simulation; LES =
Large Edge Simulation; RSM = Reynolds Stress Model; SST = Shear Stress Transport

Weinhold et al. (2004)“*® relatam que o modelo de turbuléncia k- apresentou
concordancia elevada com os dados experimentais até a vazdo de 1.400cm?/s.
Mylavarapu et al. (2009)®Y compararam diversos modelos de turbuléncia, LES, RANS
(k-o padréo, k- SST, k-¢) e Spalart-Allmaras, com dados experimentais. Os autores
concluiram que o modelo k-o padrdo produziu resultados mais proximos aos
experimentais, para o valor de pressdo junto as paredes nasais. O melhor desempenho
do modelo RANS com relagdo ao modelo LES, mais avancado, foi atribuido ao
tamanho da malha computacional utilizada. O Gltimo modelo demanda malhas maiores
que o RANS para atingir desempenho maximo. Uma vez que o modelo RANS k-¢
assume a condicdo de turbuléncia plenamente desenvolvida e o modelo RANS k-
o padrdo considera a existéncia de fluxo transicional e turbulento®®, o Gltimo foi

escolhido para ser utilizado como modelo de turbuléncia no Estudo preliminar 2, uma
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vez que existe evidéncia para fluxos laminares, transicionais e turbulento na cavidade

nasal, Tabela 2.

Recentemente Li et al. (2017)*!Y compararam o desempenho das simulacoes
numéricas realizadas com DNS, LES e RANS com dados experimentais. Como
esperado, a comparacdo da acuracia entre os métodos foi DNS > LES > RANS. Entre
os modelos RANS, o modelo k- padréo apresentou o melhor desempenho. Os autores
também relatam bom desempenho do modelo laminar no célculo da resisténcia nasal,
mas ponderam que esse modelo falhou na previséo do perfil de velocidade, para vazdes
mais altas, e, desta forma, concluem que a escolha do método de CFD deve considerar

qual o objetivo do estudo.

No presente estudo, a faixa de vazao testada no experimento foi de 159cm?/s a
1.183,3cm®/s. A Figura 30 mostra que ambos os modelos de CFD avaliados, laminar
e turbuléncia k-m, permitiram obter previsdes muito proximas aos resultados do
experimento realizado nas réplicas de plastico das cavidades nasais. A mudanga na
inclinacdo da curva de resisténcia com o aumento da vazdo é atribuida a mudanca do
regime de escoamento nasal, de laminar para turbulento®%-¢%& ™) Curiosamente, o
modelo de CFD laminar, em que a condicdo de escoamento laminar € imposta, também
foi capaz de reproduzir a mudanga de inclinacdo da curva de resisténcia, Figura 30.
Em fluxos contidos em tubos curvos, a ocorréncia de separacdo de fluxo e fluxos
secundarios rotacionais produzem aumento adicional da resisténcia ao escoamento®®
€6 Desta forma, além do desenvolvimento de turbuléncia, € possivel que a separagio
de fluxo e existéncia de fluxo secundéario rotacional no escoamento aerifero nasal

estejam envolvidos na mudanca de inclinagdo da curva de resisténcia, uma vez que
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estes ultimos dois fenémenos sao reproduzidos pelo modelo de CFD laminar, Figura

41. Contudo, um estudo com desenho apropriado é necessario para confirmar tal

hipotese.

Velocidade (m/s)

0.0

Figura 41 - Linhas de corrente por CFD e experimental. (A) Modelo de CFD laminar, simulacdo
numérica para a vazdo de 125cm®/s no voluntario 18, cavidade nasal esquerda, vista
medial para lateral. (B) Linhas de corrente visualizadas por liberacdo de corante no fluxo,
vazdo de 150cm?/s. (* = area de fluxo secundario rotacional; triangulo = area de separagéo

de fluxo). Fonte: (B) Doorly et al. (2008)),
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A acurécia de ambos os modelos de CFD para prever a resisténcia da cavidade
nasal das replicas de plastico pode ser considerada muito boa, >89%, Tabela 11. A
acuracia do modelo de turbuléncia k-« foi maior do que a do modelo laminar, com
significancia estatistica para ambas as diferencas de pressdo avaliadas, 75Pa e 150Pa.
O melhor desempenho do modelo de turbuléncia k- com relagdo ao modelo
laminar pode ser atribuido a capacidade do primeiro em considerar na simulacéo
numeérica a perda de energia causada pela presenca da turbuléncia no escoamento. Com
base nos resultados do Estudo preliminar 2, 0 modelo de turbuléncia k-o foi escolhido

para ser utilizado no Estudo principal.

A correlagdo entre a resisténcia nasal calculada pelos modelos de CFD e a
medida no experimento foi muito alta (Tabela 15), Pearson r de aproximadamente
0,98, para ambos os modelos de CFD e diferenca de presséo testados. A correlagédo
encontrada entre os métodos mostra que a metodologia de CFD utilizada no presente
estudo permitiu identificar diferencas na resisténcia nasal em decorréncia da anatomia
das cavidades nasais avaliadas. A baixa dispersdo dos dados em torno da linha de
regressao mostra que o erro aleatdrio foi minimo, o que confirma o rigor no controle
do experimento. Como os intervalos de confianca para a acuracia dos modelos de CFD
apresentaram apenas valores inferiores a 100%, € possivel afirmar que a metodologia

de CFD aqui desenvolvida subestima a resisténcia real de uma dada anatomia nasal.
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Tabela 15 - Interpretacdo do valor de correlacdo de Peason r segundo Mukaka et al.

(2012)1D),
Correlagéo de Pearson (Valor de r) Interpretagéo
0,90 a1 (-0,90 a-1) Correlacdo muito alta
0,70 a 0,90 (—0,70 a —0,90) Correlacdo alta
0,50 a 0,70 (—0,50 a —0,70) Correlagdo moderada
0,30 a 0,50 (0,30 a —0,50) Correlagéo baixa
020,30 (0a—0,30) Correlagdo negligenciavel

Varios fatores podem explicar o erro sisteméatico observado, tais como o
tamanho da malha computacional, a metodologia da simulacdo numérica e a
rugosidade das réplicas de plastico. Como ja mencionado, o uso de malhas com maior
quantidade de elementos produziu resultados mais acurados. Além disso, os métodos
numeéricos usados neste estudo (i.e., modelo laminar e modelo de turbuléncia k-) séo
mais simples do que os métodos DNS e LES. E provavel que os métodos DNS e LES,
gue sdo mais acurados, mas também exigem recursos computacionais maiores,
fornegam resultados mais proximas as medidas experimentais. Finalmente, também é
possivel que o erro sistematico seja devido a rugosidade das réplicas de plastico.
Embora as TC das réplicas tenham confirmado a reproducéo fiel da anatomia, era
possivel observar a olho nu que a superficie das mesmas apresentava rugosidade
discreta, decorrente da técnica de impressao 3D, que consiste em dep0dsitos sucessivos
de camadas de resina de plastico. Essas camadas tinham apenas 0,1mm de espessura,
mas por causa delas a superficie nasal no experimento nédo foi idéntica a da CFD, em

que a superficie da cavidade era totalmente lisa. O efeito da rugosidade da superficie
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na curva vazao-pressio foi relatado por Kelly et al. (2004)%8), Estes autores mediram
a curva vazao-pressao em duas réplicas nasais baseadas na mesma geometria nasal,
mas impressas com resolucdes diferentes. A réplica impressa com resolugdo menor
(espessura das camadas de 0,250 mm) teve uma resisténcia 4% maior do que a réplica
impressa com resolucdo maior (espessura das camadas de 0,075 mm) para uma queda
de pressao de 75Pa. N&o é possivel quantificar exatamente o efeito da rugosidade da
superficie na curva vazdo-pressdo nos nossos experimentos, dado que todas réplicas
foram impressas com a mesma impressora e a mesma resolucdo. Entretanto, € muito
provavel que a presenca dessas microrranhuras explique parcialmente a diferenca entre

a curva obtida por CFD e as medidas nas réplicas de plastico.

6.6 Estudo principal

6.6.1 Teste de normalidade

A distribuicdo da resisténcia nasal obtida, tanto por rinomanometria quanto por
CFD, apresentou distribuicdo ndo normal, Figuras 35 e 36, o0 que corrobora com os
achados de outros autores(™ 119 Além da distribuicdo nio normal, os dados da
resisténcia nasal da cavidade esquerda, medidos por rinomanometria, possuem um
possivel outlier, Figura 37B. A correlacdo de Pearson entre a resisténcia nasal obtida
por CFD e por rinomanometria para a cavidade direita foi alta e significativa, r=0,75,
p<0,001. Porém, ndo houve correlagdo entre os dados para a cavidade esquerda, r=0,26

p=0,2. Uma explicacdo possivel para a auséncia de correlacdo significativa para os
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dados da resisténcia da cavidade nasal esquerda é a violacdo das premissas do teste
paramétrico de correlacdo de Pearson, uma vez que a amostra possuia distribui¢cdo ndo
normal e provavel outlier®”, Pallanch et al. (1985)*!9 relatam que a transformacio
da resisténcia nasal para condutancia produz distribuicdo normal dos dados. Esta
transformacéo foi utilizada com sucesso para gerar uma distribuicdo normal, Figuras
35 e 36, e sem outliers, Figura 38, nos dados obtidos tanto por CFD quanto por
rinomanometria. Para a condutancia nasal, a correlacdo entre os métodos permaneceu
inalterada para a cavidade direita, Pearson r= 0,75; p<0,001. Enquanto na cavidade
esquerda a correlacdo aumentou e passou a ter significancia estatistica, Pearson r=

0,77; p<0,001.

6.6.2 Correlacdo CFD-rinomanometria

A intensidade da correlacdo da condutancia obtida por cada método, indicada
pelo valor de r na correlacéo de Pearson obtido para ambas as cavidades, é considerada
alta, Tabela 15. O valor positivo de r indica que, quando a condutancia medida por
rinomanometria aumenta, 0 mesmo acontece com a condutancia calculada por CFD.
A forca de associacao entre os métodos indica que a CFD é capaz de detectar variacao
na condutancia nasal (e por deducéo logica, na resisténcia) entre as cavidades nasais
contidas na amostra, assim como ocorreu na rinomanometria, método referéncia para

medida objetiva da obstrucao nasal®.

Em 2014, Zhao et al.®V) avaliaram 22 voluntarios para investigar a correlacio
entre resisténcia nasal unilateral por CFD modelo laminar com aquela obtida por

rinomanometria. A correlagéo de Pearson foi r= 0,41, p<0,01. No mesmo ano, Zhao e
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Jiang™?® publicaram um segundo trabalho com dados coletados no trabalho anterior?
mas comparando a resisténcia nasal total entre os métodos e utilizando o modelo de
turbuléncia k-o. Nesse segundo trabalho??), os autores encontraram correlacio
Pearson r= 0,53, p<0,01. Algumas diferencas metodoldgicas deste projeto com relacéo
a esses dois trabalhos podem explicar a melhor correlacéo entre CFD e rinomanometria
encontrada aqui: 1) os autores néo utilizaram droga vasoconstritora. Assim, a diferenca
na posicdo corporal, sentado para rinomanometria e supina para TC, pode ter
produzido variages na congestio nasal entre os exames®?Y; 2) entre a execucdo da
rinomanometria e da TC, o voluntéario tinha que fazer uma viagem de metrd de 10-
15min. Estimulos provenientes de diferencas entre temperatura e umidade nos dois
ambientes de exame podem ter produzido modificacdes na congestio nasal®?. Neste
projeto, os voluntéarios ndo saiam para 0 ambiente externo entre os exames; 3) o efeito
do ciclo nasal durante o intervalo de tempo entre os exames pode ter produzido
diferencas na anatomia nasal no momento de realizar cada exame®. Zhao e Jiang
atribuem a melhor correlagdo encontrada no segundo trabalho ao fato da resisténcia
nasal total ser menos susceptivel a variagdes temporais, uma vez que mudancgas
reciprocas da congestdo das cavidades durante o ciclo nasal mantem a resisténcia total
estavel ao longo do tempo; 4) a resisténcia nasal varia em funcdo da diferenca de
pressdo na qual é calculada, por isso o Consenso de 200574 recomenda que a diferenca
de press@o na qual a resisténcia foi obtida seja informada. A resisténcia no presente
projeto foi obtida para 75Pa em ambos os métodos, enquanto nos trabalhos de Zhao e
Jiang (2014) a rinomanometria foi realizada para 75Pa e a CFD para 15Pa; 5) O modelo

de escoamento laminar foi utilizado no primeiro trabalho. Como demonstrado no
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Estudo preliminar 2, o modelo de turbuléncia k-m apresenta melhor acuracia que o

laminar.

Lu etal. (2014)%?? compararam a resisténcia nasal medida por rinomanometria
com aquela calculada por CFD, modelo de turbuléncia k-®, em 10 voluntarios. Os
autores descrevem que obtiveram uma correlagio melhor que Zhao et al. (2014)Y),
mas ndo apresentam o valor de Pearson r ou outro método estatistico que avalie
correlagdo. Como evidéncia de concordancia entre os métodos os autores relatam que
ndo houve diferenca estatisticamente significativa entre a resisténcia nasal obtida por

cada método.

6.6.3 Concordancia CFD-rinomanometria

Em 1983, Bland e Altman?) publicaram um artigo no qual apontaram erros
comuns praticados por pesquisadores ao investigar a concordancia entre dois métodos

usados para medir a mesma variavel:

e Erro 1: Simplesmente comparar as médias das medidas??. Nesse caso,
quando ndo ha diferenca significativa entre as médias das medidas, 0s
autores podem concluir erroneamente que os metodos sdo iguais. Bland e
Altman (1983)“23) apontaram que por esse critério, quanto maior o erro
aleatorio nas medidas, e, portanto, menor a chance de se encontrar diferenca
significativa entre as medidas, melhor é a concordancia encontrada.

e Erro 2: Simplesmente fazer uma correlacdo entre as medidas. Aqui o erro

estd em deduzir que existe concordancia entre os métodos quando ha
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correlacdo entre eles. A correlacdo entre dois métodos é uma medida de
associacdo e ndo de concordancia'”). Caso o resultado de um método Y
seja sempre igual a 10 vezes o resultado de um método X, a correlacdo entre
eles serd perfeita, Pearson r=1, mas obviamente existe discordancia entre os

valores fornecidos por cada método.

Para avaliar a concordancia entre os dois métodos, Bland e Altman (1983)¢%)
sugeriram a construcdo de um grafico no qual o eixo Y ¢é a diferenca entre os valores
dos dois métodos, enquanto o eixo X é a média aritmética entre os métodos. Razéo
entre os métodos ou transformagao logaritmica também so aceitos para o eixo Y24,
No presente projeto, a razao foi escolhida para o eixo Y, (denominada “desempenho
da CFD”) pois o seu calculo foi analogo ao da acurécia, o que facilita a comparacgao

entre as duas medidas.

Pelo grafico de Bland-Altman, Figura 39A, observa-se que o desempenho
médio (Eq. 7) da CFD para o célculo da resisténcia nasal foi 64,6%, enquanto o Estudo
preliminar 2 mostrou que a acuracia (Eq. 4) da CFD (modelo de turbuléncia k-o, Ap
= 75Pa) foi 93%, Tabela 12. Como no Estudo preliminar 2 a reconstrucdo 3D era
essencialmente a mesma para o experimento e para a CFD, uma explicacdo possivel
para o pior desempenho da CFD em relagdo a acurdcia estd no processo de
segmentacdo, que pode ndo ter reproduzido com exatiddo o tamanho da anatomia
nasal. Os resultados do Estudo preliminar 1 evidenciaram como as medidas de
resisténcia nasal por CFD s&o vulneraveis ao intervalo do coeficiente de atenuagéo
utilizado na obtencdo da anatomia 3D da cavidade nasal, Tabela 9. Outro fator que

pode ter contribuido é a ocorréncia de vazamentos de ar entre a mascara e a face do
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voluntario durante a realizacdo da rinomanometria. Quando isso ocorre, parte do fluxo
que estd passando pelo nariz ndo é quantificado pelo sensor de vazdo que esta
localizado na entrada de ar da mascara. Visto que a resisténcia € inversamente
proporcional a vazdo, o vazamento gera um erro de superestimacdo da resisténcia
nasal"®. A rinomanometria foi realizada com total zelo para evitar tal erro, no entanto,
ndo € possivel afirmar que ele ndo tenha ocorrido em alguma medida. A possivel
mobilidade dos tecidos nasais durante a execucdo da rinomanometria®, nao
reproduzida pela CFD, € uma diferenca entre os métodos que também pode ter
contribuido para diminuir a concordancia com as medidas in vivo. Finalmente, Bland
e Altman (1986)1?® afirmam que um pressuposto para que dois métodos tenham alta
concordancia é que ambos apresentem alta reprodutibilidade. A CFD nédo foi
investigada quanto a reprodutibilidade, mas por se tratar de um método fundamentado
em uma ciéncia exata, a reproducdo de todas as condi¢bes provavelmente resultaria
nos mesmos resultados. Quanto a rinomanometria, oitenta por cento das cavidades
estudadas na Amostra 2 apresentaram coeficiente de variacdo dentro do recomendado,
<15%, o que indica boa reprodutibilidade na execu¢do do método na grande maioria
das medidas®?®). No entanto, em algumas cavidades nasais no foi possivel atingir esse
nivel de reprodutibilidade mesmo apds inumeras tentativas. O coeficiente de variacédo
acima do recomendado em 20% da amostra parece nao ter influenciado a concordancia
entre os métodos pois ndo foi encontrada correlacdo entre o coeficiente de variacdo da

rinomanometria e o desempenho da CFD, Spearman p=0,17, p=0,26.

O gréfico de Bland-Altman também mostra que a dispersao dos dados em torno
do desempenho médio aumenta com a magnitude das medidas de resisténcia, Figura

39. No grafico para conduténcia, Figura 40, no qual a distribui¢do dos dados ao longo



Discussdo 112

do eixo X é mais homogénea, a dispersdo nas resisténcias de alta magnitude (baixa
condutancia) € mais facilmente observada. O motivo para o aumento da dispersdo com

a magnitude da resisténcia néo foi esclarecido.

Os limites de concordancia calculados (1,8% a 127,4%) foram muito superiores
aqueles definidos previamente na metodologia desta pesquisa como clinicamente
aceitavel, £15% do desempenho médio da CFD. Dessa forma, ndo é recomendado
tentar corrigir a resisténcia nasal calculada por CFD para um valor equivalente da
rinomanometria. Conclui-se que a CFD fornece uma medida propria para o grau de

obstrucgéo nasal.



7 CONCLUSAO
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7 CONCLUSAO

Pode-se concluir que:

- Resisténcia, volume e area transversal da cavidade nasal séo sensiveis ao
intervalo do coeficiente de atenuacdo da TC utilizado para segmentar o ar. Linhas de
corrente sdo afetadas pelo intervalo de segmentacdo apenas na regido posterior da
cavidade nasal. Enquanto area superficial e alocacdo de fluxo séo pouco influenciadas
por esse parametro. A diminuicdo do limite superior do intervalo de segmentacdo gera
diminuicdo do tamanho da cavidade nasal reconstruida e, consequentemente, aumento

da resisténcia nasal calculada por CFD.

- A metodologia de CFD para medir a resisténcia nasal foi validada por medidas
experimentais em réplicas de plastico do nariz humano para a faixa de pressao
operacional da rinomanometria. Foi encontrada correlagdo muito alta entre as medidas
experimentais e as calculadas por CFD, modelo laminar e turbuléncia k-, correlagéo
de Pearson de aproximadamente 0,98. Além disso, a acuracia da CFD para prever a
resisténcia nasal nas réplicas, nas diferencas de pressdo de 75Pa e 150Pa, foi alta para
ambos os modelos de CFD testados, entre 90% e 95%. O modelo de turbuléncia k-
o apresentou acurcia maior que o modelo laminar, com significancia estatistica para

p <0,05.

- A correlagdo entre resisténcia nasal obtida por rinomanometria e CFD néo
pdde ser investigada diretamente pelo método de Pearson, dados da cavidade nasal

esquerda, devido a violagdo das premissas deste método. A transformagdo da
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resisténcia nasal para condutancia corrigiu as violagdes presentes. A correlacdo entre
a condutancia obtida por rinomanometria e aquela calculada por CFD foi alta,

correlagéo de Pearson de aproximadamente 0,75.

- Quanto a concordancia, o valor da resisténcia calculada por CFD néo
corresponde exatamente ao valor fornecido por rinomanometria anterior ativa,
apresentando um desempenho médio tal que a resisténcia obtida por CFD corresponde
a aproximadamente 65% da resisténcia medida por rinomanometria. Além da
influéncia da segmentacdo, pode-se especular que a diferenca dos valores de
resisténcia providos pelos métodos pode, em parte, ser em razdo da metodologia de
CFD aqui aplicada que assumiu uma geometria de paredes rigidas e, portanto, ndo

reproduziu a mobilidade real da valvula nasal.



8 ANEXOS
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ANEXO A

QUESTIONARIO NOSE?™®

Grupo de Rinologia do Hospital das Clinicas da USP
Nome: Sexo: ___ Idade: __
RGHC: Telefone: (__) -

S

Instrumento para Avaliacdo dos Sintomas da Obstrucdo Nas:
NOSE

< Ao paciente: Pedimos que nos ajude a compreender melhor o impacto
da obstrugdo nasal em sua qualidade de vida.

Por favor, dé suas respostas a esta pesquisa. Obrigado!

Durante o Gltimo més qual foi a intensidade em que as situacdes abaixo foram
um problema para vocé?

Faga um circulo na resposta mais correta

" Nao é |Problema| Problema | Problema | Problema
um muito | moderado | razoavel- grave
problema | pequeno mente
grave
(" 1. Congestdo nasal )
ou sensagao de 0 1 2 3 4
nariz cheio
2 Bloqueug ou 0 . 2 3 4
obstrugado nasal
3. Dificuldade para
respirar pelo 0 1 2 3 4
nariz
4. Duflcqldade para 0 1 2 3 4
dormir
5. Incapaz de
respirar o
suﬂ_cuente pelo 0 i 2 3 4
nariz durante
exercicio ou
\.___esforco \ A

19 Bezerra TFP, Padua FGM, Pilan RMM, Stewart MG, Voegels RL. Cross-cultural adaptation and

validation of a Quality of Life questionnaire: The Nasal Obstruction Symptom Evaluation
questionnaire. Rhinlogy. 2011,49:227-31.
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ANEXO B

SEGMENTACAO DA TC E GERACAO DO MODELO 3D

A segmentacdo foi realizada da forma seguinte:

1. Ointervalo do coeficiente de atenuacao para definir o espaco aéreo € escolhido
com a funcédo Thresholding. Funcdo Fill holes ligada.

2. As ferramentas Edit mask, Edit mask 3D e Boolean operations séo utilizadas
para excluir os seios paranasais do volume de ar.

3. A ferramenta Calculate 3D é ajustada com os parametros apresentados na
Figura B1 para gerar a primeira reconstrugdo 3D. Essa ainda possui alguns
artefatos, como por exemplo, irregularidades na superficie.

4. A ferramenta Edit mask é utilizada para corrigir os artefatos identificados na
etapa anterior. Em seguida, uma nova reconstrucao 3D é gerada.

5. Os passos 3 e 4 sdo repetidos até que se obtenha uma reconstrucdo 3D sem
artefatos.

6. Um arquivo .stl da réplica 3D final € exportado para o programa ICEM-CFD.



Anexos 119

() optimal

[ ] shell Reduction

Smoothing

Iterations:

Smooth factor:

(®) Custom

0,9000

[ | compensate shrinkage

Triangle reduction

Reducing mode:

Tolerance:
Edge angle:

Iterations:

Advanced edge W

0,0500 | | mm
10,0000 | | °
315

Figura B1 — Tela do programa Mimics com os parametros para gerar a reconstrucdo 3D da cavidade

nasal.
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ANEXO C

PARAMETROS PARA A CRIACAO DA MALHA COMPUTACIONAL

Apds ter sido impotado o arquivo .stl, a reconstrucdo 3D da cavidade nasal é
dividida em partes, Figura Cl. Os parametros globais de criacdo da malha
computacional sdo aplicados, Figura C2. Na sequéncia, 0s parametros especificos para

cada parte séo ajustados, Figura C3.

Com esses ajustes, no presente estudo, a malha tinha densidade de elementos
maior na regido interna das cavidades e nas areas proximas a suas superficies, Figura
C4. Finalmente, o tipo de elemento, tetraedro, e forma de geragdo da malha, Octree,

eram estabelecidos.

Cavidade esquerda

Rinofaringe

Cavidade direita I
Entrada

Plano axial da Saida

Figura C1 - Divisdo em partes da geometria 3D.
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Global Mesh Parameters

Bee=2%

Global Mesh Size

Global Element Scale Factor

Scale factor |0.63

[ Display

Global Element Seed Size

b ax element | 3.0

[ Dizplay

Curvature/Proximity Bazed Refinement

[+ Enabled

Min size limit [0.5
[ Display

Elements in gap |4

af] Lae)

Refinement |E

[ Ignare wWall Thickness

Figura C2 — Tela do programa ICEM-CFD para ajuste dos parametros globais de criacdo da malha

computacional.
Pism | Hesacore | Mawimumsize | Height | Heightratio | Mumlapers | Tetiasizeratio | Tetrawidth | Minsizemt | Max devigtion | Intemal wall | Spit wal
HIRSPACE_BODY | Il 4

CHOANA_LEFT | 4 i I I 13 i i I v r
CHOAMHA,_RIGHT n 4 i I I 13 i i I 7 r

CURVES | 4 i i i i i i
FACE | 4 i I I 13 i i I | r
IMLET n 4 i I I 13 i i I n r
LEFT_CAVITY |l 08 i i i 13 i i i |l N
LEFT_NOSTRIL | 1 i I I 13 i i I v r
QUTLET n 2 i I I 13 i i I n r
RHINOPHARTH |l 2 i i i 13 i i i |l N
RIGHT_CAMITY | 08 i I I 13 i i I | r
RIGHT WOSTRIL i 1 i I I 13 i i I 7 r

Figura C3 — Tela do programa ICEM-CFD para ajuste dos parametros para geragdo dos elementos da
malha computacional em cada parte da geometria.
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Figura C4 - Representacdo da densidade da malha computacional que no detalhe mostra ser maior
préximo as superficies.

Ap0s a criacdo, a malha computacional era refinada até que nenhum elemento
apresentasse skewness <0,3 e a maioria apresentasse valor >0,5. No ICEM-CFD, a
escala de skweness varia de zero a um, tal que o valor um € atribuido a elementos
perfeitos, e o valor zero a elementos extremamente deformados. E recomendado néo
ter elementos com skweness <0,05 e a maioria do elementos com valor muito superior

a este(®),
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ANEXO D

PARAMETROS DA SIMULACAO NUMERICA

A densidade do ar foi definida em 1,204kg/m?® e a viscosidade do ar em

1,825x10° kg/(m.s). A metodologia de solugéo foi definida conforme a Figura D1.

Model

! Spalart-almaras (1 eqn)

) k-epsion (2 egn)

k-omega (2 egn)

Transition k-kl-omega (3 eqn)

) Transition SST (4 eqn)

Reynolds Stress (7 egn)
Scale-Adaptive Simulation (SAS)
) Detached Eddy Simulation (DES)
() Large Eddy Simulation (LES)

k-omega Model

k-omega Options

[] Low-Re Corrections
["] Shear Flow Corrections

Options

["] curvature Correction
[] Production Kato-Launder
Production Limiter

Solution Methods

Pressure-Velocity Coupling
Scheme
SIMPLEC ~
Skewness Correction
0

Spatial Discretization

Gradient

Least Squares Cell Based )
Pressure

Second Order ~
Momentum

Second Order Upwind v
Turbulent Kinetic Energy

Second Order Upwind v
Specific Dissipation Rate

Second Order Upwind v

Model Constants

Alpha*_inf ~
| 1

Alpha_inf
| 0.52

Beta*®_inf
| 0.09

Beta_i
| 0.072

User-Defined Functions

Turbulent Viscosity
none v

Prandtl Numbers

TKE Prandt Number

none ~
SDR Prandtl Number
none hd

Solution Controls

Under-Relaxation Factors

Pressure
[ 0.3

Momentum
| 0.7

Turbulent Kinetic Energy
| 0.8

Specffic Dissipation Rate
l 0.8

Turbulent Viscosity

! 1

Figura D1 — Telas do programa Fluent para ajuste dos parametros de simulagdo numérica.
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ANEXO E

TOMOGRAFOS E CARATERISTICAS DAS TC DAS AMOSTRAS

Tabela E1 - Tomografos e caracteristicas das TC coletadas na Amostra 1.

- ; Pixel Espessura do | Incremento
Voluntario Tomografo
(mm) corte (mm) (mm)
1* Toshiba/Aquilion 0,287 0,5 0,3
2 Toshiba/Aquilion 0,371 0,5 0,25
3 Toshiba/Aquilion 0,265 0,5 0,25
48 Toshiba/Aquilion 0,339 0,5 0,25
GE Medical Systems/
S Discovery ct750 HD 0,346 0,625 0,625
* GE Medical Systems /
6 Discovery ct750 HD 0,342 0,625 0,625
GE Medical Systems /
! Discovery ct750 HD 0,486 0,625 0,625
GE Medical Systems /
8 Discovery ct750 HD 0,486 0,625 0,625
98 Toshiba/Aquilion 0,344 0,5 0,25
GE Medical Systems /
§
10 Discovery ct750 HD 0,316 0,625 0,625
GE medical systems/
1 Lightspeed Ultra 0,293 1,25 06
GE Medical Systems /
12 Lightspeed Ultra 0,428 1,25 0.6
GE Medical Systems /
13 Lightspeed Ultra 0,338 125 06
GE Medical Systems /
14 Lightspeed Ultra 0,332 125 06
GE Medical Systems /
*8§
15 Lightspeed Ultra 0332 125 06
16 Toshiba/aquilion 0,28 0,5 0,25
GE Medical Systems /
17 Lightspeed Ultra 0,326 1.25 0,59
GE Medical Systems /
§
18 Lightspeed Ultra 0371 125 06
GE Medical Systems /
19 Lightspeed Ultra 0,309 125 06
20 GE Medical Systems / 0,300 1,25 0.6

Lightspeed Ultra

* = voluntarios selecionados para o Estudo preliminar 1; § = voluntarios selecionados para o Estudo

preliminar 2.
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Tabela E2 - Tomografos e caracteristicas das TC coletadas na Amostra 2.

. Pixel Espessura do Incremento
Voluntario Tomografo corte
(mm) (mm) (mm)

1 GE Medical Systems/ 0,320 0,625 0,625
Discovery ct750 HD

2 GE Medical Systems/ 0,334 1,25 0,599
Lightspeed Ultra

3 GE Medical Systems/ 0,424 0,999 1
Lightspeed Ultra

4 GE Medical Systems/ 0,342 1,25 0,599
Lightspeed Ultra

5 GE Medical Systems/ 0,502 1,25 0,6
Lightspeed Ultra

6 GE Medical Systems/ 0,336 1,25 0,6
Lightspeed Ultra

7 GE Medical Systems/ 0,336 0,625 0,625
Discovery ct750 HD

8 Phillips Brilliance 64 0,338 0,67 0,33

9 Phillips Brilliance 64 0,287 1 0,5

10 Toshiba/Aquilion 0,324 0,5 0,25

11 GE Medical Systems/ 0,369 1,25 0,6
Lightspeed Ultra

12 Phillips Brilliance 64 0,314 1 0,5

13 GE Medical Systems/ 0,367 1,25 0,599
Lightspeed Ultra

14 GE Medical Systems/ 0,338 1,25 0,6
Lightspeed Ultra

15 GE Medical Systems/ 0,309 1,25 0,6
Lightspeed Ultra

16 Phillips Brilliance 64 0,332 2 1

17 Phillips Brilliance 64 0,352 1 0,5

18 Phillips Brilliance 64 0,322 1 0,5

19 Phillips Brilliance 64 0,338 1 0,5

20 GE Medical Systems/ 0,313 0,625 0,625
Discovery ct750 HD

21 Phillips Brilliance 64 0,361 1 0,5

Continua
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Continuacédo da Tabela E2

Espessura do

Voluntario Tomografo Pixel corte Incremento
(mm) (mm) (mm)

22 GE Medical Systems / 0,340 1,25 0,6
Lightspeed Ultra

23 Toshiba/Aquilion 0,291 0,5 0,3

24 GE Medical System/ 0,350 1,25 0,6
Lightspeed Ultra

25 GE Medical System/ 0,293 1,25 0,6

Lightspeed Ultra




Anexos 127

ANEXO F

DADOS OBTIDOS POR MEIO DA CDF E DADOS EXPERIMENTAIS

Tabela F1 - Dados obtidos por meio da CFD nos modelos 3D com os quais as réplicas
de plastico das cavidades nasais foram impressas.

CFD — Turbuléncia k-®

CFD - Laminar

Cavidade nasal Cavidade nasal Cavidade nasal Cavidade nasal
esquerda direita esquerda direita
oare | Va0 | TS0 vao | D vasmo | TR vesto

(Pa) (cmd/s) (Pa) (cmd/s) (Pa) (cm3/s) (Pa) (cmd/s)

20 197 21 185 20 201 21 187

40 292 42 275 40 299 42 275

80 436 83 406 78 462 84 409

<or 157 649 166 600 153 691 166 605

5 235 820 249 754 230 865 244 787

§ 313 964 332 886 313 1016 336 898

;’ 390 1090 415 1000 396 1137 408 1049

465 1208 499 1101 464 1259 514 1120

544 1313 583 1196 533 1380 579 1249
624 1412 667 1284 618 1479

10 176 16 131 10 179 16 132

19 261 32 194 19 267 32 197

37 386 64 287 37 396 63 293

°O" 73 564 127 423 73 582 127 438

5 107 704 189 531 107 735 184 563

§ 140 824 250 626 135 865 241 663

S 174 931 310 713 179 983 296 751

205 1028 368 790 201 1084 361 834

239 1116 430 861 241 1182 414 913
272 1199 490 928 267 1279

58 448 48 494 15 208 12 228

114 663 96 727 29 308 26 339

171 830 143 910 57 462 50 495

% 226 973 188 1067 110 691 100 734

:% 281 1099 231 1210 169 865 152 918

§ 337 1214 272 1344 223 1015 194 1085

§ 397 1313 314 1462 270 1160 246 1226

453 1411 355 1574 319 1295 290 1352

384 1416 322 1484

425 1521 367 1584

Continua
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Continuacdo da Tabela F1.

CFD — Turbuléncia k-® CFD - Laminar
Cavidade nasal Cavidade nasal Cavidade nasal Cavidade nasal
esquerda direita esquerda direita
mee | vaso | PO o | P vasso | P varo
(Pa) (cmd/s) (Pa) (cmd/s) (Pa) (cmd/s) (Pa) (cmd/s)
11 161 11 164 11 161 11 166
23 240 23 243 23 241 23 248
46 357 46 360 48 358 47 371
g 90 528 93 529 90 542 90 545
= 135 662 137 660 133 679 139 684
§ 179 777 182 773 178 802 186 803
;: 223 879 227 873 219 910 233 910
266 972 271 965 262 1011 284 1003
309 1057 316 1050 314 1100 325 1083
351 1138 361 1128 342 1186 372 1164
13 272 10 299 13 273 11 303
27 395 21 436 26 404 20 449
52 579 41 638 53 595 41 657
% 102 854 80 930 96 896 82 963
= 152 1069 119 1166 146 1126 124 1204
§ 201 1248 158 1363 192 1303 152 1427
;a 250 1405 195 1539 241 1482 194 1617
299 1544 229 1697 285 1629 218 1796
348 1673 265 1841 345 1753 264 1938
401 1793 298 1982 377 1894 297 2086
z 24 185 24 199 24 202 24 218
S 48 292 47 325 48 306 46 334
§ 95 440 92 487 95 463 92 512
;;‘j 189 653 183 730 185 704 183 792
3 g 285 825 275 929 281 901 269 997
‘é ~ 378 971 368 1104 374 1058 364 1198
E 473 1103 458 1255 463 1210 451 1377
£ se5 1223 564 1348 552 1547
>

647 1470 636 1680
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Tabela F2 - Dados do experimento com as réplicas de plastico das cavidades nasais.

Cavidade nasal esquerda

Cavidade nasal direita

Presséo na Vazao Presséo na Vazao
coana (Pa) (cm?¥s) coana (Pa) (cm?¥s)

21 168 16 172

< 66 342 68 342
2 120 503 138 500
2 212 672 255 687
= 302 825 384 843
> 417 1005 518 1005
565 1177 699 1175

5 177 25 163

o 41 333 86 323
2 73 517 174 498
b 107 672 296 667
= 162 833 426 828
> 226 995 578 988
287 1168 774 1168

17 160 12 168

Q 49 325 29 335
2 86 513 59 500
g 128 687 92 658
= 177 817 134 838
> 241 983 191 1000
335 1170 236 1167

14 182 11 175

0 59 343 20 332
=) 102 500 30 505
“;5 164 672 40 672
= 255 850 50 833
> 341 1000 62 1027
461 1175 71 1180

20 167 13 159

0 28 318 24 345
=) 58 512 43 513
125 81 657 64 683
E 122 850 82 833
> 162 1000 105 1008
207 1183 137 1175

Continua
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Continuacdo da Tabela F2.

Cavidade nasal esquerda Cavidade nasal direita

Pressdo na Vazao Pressdo na Vazao

coana (Pa) (cm?¥s) coana (Pa) (cm?¥/s)
16 171 10 163
% 55 338 50 333
= _ 105 499 106 505
2 é 184 676 175 667
2~ 280 843 256 830
§ 360 992 356 1022

486 1172 466 1172
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ANEXO G

DADOS OBTIDOS POR MEIO DA CDF E RINOMANOMETRIA

Tabela G - Resisténcia nasal unilateral para 75Pa por rinomanometria anterior ativa e

CFD modelo de turbuléncia k-», Amostra 2.

Resisténcia nasal unilateral
Voluntario _ Lado di_reito _ Lado esquerdo
Rinomanometria CFD Rinomanometria CFD
Pa/cm?/s Pa/cm?®/s Pa/cm?®/s Pa/cm?®/s

1 2,368 0,453 3,055 0,295
2 0,508 0,178 0,389 0,136
3 0,139 0,122 0,808 1,500
4 0,162 0,111 0,153 0,116
5 0,216 0,301 0,192 0,164
6 0,207 0,209 0,185 0,157
7 0,493 0,174 0,377 0,198
8 0,362 0,286 0,302 0,241
9 2,138 0,338 2,828 0,389
10 0,260 0,176 0,242 0,193
11 0,212 0,125 0,191 0,140
12 0,295 0,117 0,328 0,145
13 0,193 0,089 0,304 0,106
14 0,400 0,194 0,310 0,156
15 0,774 0,316 0,321 0,195
16 0,336 0,157 0,269 0,185
17 2,026 0,748 0,902 0,342
18 0,215 0,146 0,291 0,289
19 0,187 0,101 0,129 0,097
20 0,148 0,105 0,558 0,229
21 0,204 0,171 0,185 0,156
22 0,438 0,207 0,268 0,204
23 0,223 0,187 0,212 0,147
24 0,187 0,138 0,222 0,167
25 0,358 0,473 0,736 0,414
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APENDICE 1

CARTA DE APROVACAO DA COMISSAO DE ETICA PARA
ANALISE DE PROJETOS DE PESQUISA

re Hospital das Clinicas da FMUSP
S Comissao de Etica para Andlise de Projetos de Pesquisa
CAPPesq

N° Protocolo: 0738/11

Titulo:  “Rinomanometria  Redlizada  Através Da  Fluidodinamica
Computacional”

Pesquisador Responsdvel: Prof. Dr. Richard Louis Voegels

Pesquisador Executante: Giancarlo Bonotto Cherobin

Co-autores: Fabio de Rezende Pinna, Eloisa Maria M. Santiago Gebrim,
José Marcos Andrade Figueiredo, Guilherme J. de Morais Garcia

Finalidade Académica: Doutorado

Departamento: Oftalmologia E Otorrinolaringologia

A Comissdo de Efica para Andlise de Projetos de Pesquisa —
CAPPesq da Diretoria Clinica do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina
da Universidade de S&o Paulo, APROVOU / TOMOU CIENCIA na sessdo datada de

09/11/2011, o protocolo acima.

A CAPPesq em cbediéncia a Resolugcdo CNS 196/96, solicita ao

pesquisador (a) s elaboragdc de relatoric parcial e final.

No caso de relatdrio parcial € necessario informar o tempo
previsto para a conclusdo do protocolo e breve resumo dos resultados
obtidos.

CAPPesqg, 10 de Novembro de 2011

Labe (oo

PROF. DR. EUCLIDES AYRES DE CASTILHO
Coordenador
Comiss@o de Etica para Andlise de
Projetos de Pesquisa - CAPPesq

Rua Dr. Ovidio Pires de Campaos, 225 - Prédio da Administragao - 5° andar - CEP 05403-010 - S&o Paulo - SP
Fone: 55 11 2661-6442 ramais 16, 17, 18 e 20 - e-mail: cappesg@hcnet.usp.br
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APENDICE 2

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA
UNIVERSIDADE DE SAO PAULO-HCFMUSP

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

DADOS DE IDENTIFICACAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU
RESPONSAVEL LEGAL

L NOME: <ot b ettt bbbttt be e re e b
DOCUMENTO DE IDENTIDADE NO: ..o SEXO: M F [
DATA NASCIMENTO: .......... S Lo,

ENDEREGQCO .....ooiiiiiieee et NO APTO: ............
BAIRRO.......oiiiiie e CIDADE ...
CEP:..eiie TELEFONE: DDD (..) covvereeeieie e

2. RESPONSAVEL LEGAL ....ovvvuiirieeiinieiissiesiseisssis sttt
NATUREZA (grau de parentesco, tutor, curador, etC.) .......ccccevivieiecie i
DOCUMENTO DE IDENTIDADE :.....cooooiiiieiiesiienee e SEXO: M F[J
DATA NASCIMENTO: .......... Lo Lo,

ENDEREQCO ...oiiiiiiieee sttt NO e APTO: ............

BAIRRO.......cooiiiiiiec CIDADE ...

CEP:..eiie TELEFONE: DDD (....) toeeeiee e
DADOS SOBRE A PESQUISA

1. TITULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA: Rinomanometria realizada através da
fluidodindmica computacional

2. PESQUISADOR: Giancarlo Bonotto Cherobin

Cargo/funcdo: aluno de doutorado da pos-graduacdo do Departamento de
Otorrinolaringologia da USP-SP
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1. AVALIAGAO DO RISCO DA PESQUISA:

RISCO MINIMO ~ x RISCO MEDIO O
RISCO BAIXO O RISCO MAIOR O

1. Qual o objetivo deste estudo?
O objetivo deste trabalho € estudar o que acontece com o ar dentro do nosso nariz durante
a respiragao.

2. Como sera feito o estudo?

a. Primeiro voceé respondera a um questionario sobre sintomas do nariz.

b. Iremos aproveitar os dados da tomografia computadorizada de seios paranasais
solicitada pelo seu médico.

c. Antes da realizagdo da tomografia computadorizada seré realizada a aplicagdo de um
spray de Desfrin® (oximetazolina 0,5mg/ml) em cada narina. Este tipo de medicamento
é comumente utilizado no nariz e ndo ird causar nenhum dano ou lesdo. VVocé pode sentir
uma leve ardéncia no nariz no momento da aplicacéo.

d. Antes e apds a realizacdo da tomografia computadorizada, vocé realizara o exame
rinomanometria. Este exame é realizado soprando o ar pelo nariz em um tubo. E um
exame indolor.

3. Vou ter algum beneficio com este estudo?

Caso vocé necessite de cirurgia, as informagdes da rinomanometria podem auxiliar no

planejamento da sua cirurgia.

4. Como posso tirar minhas duvidas sobre este estudo?

Em qualquer etapa do estudo, vocé terd acesso aos profissionais responsaveis pela pesquisa

para esclarecimento de eventuais duvidas. O principal investigador é o Dr Richard Vogels

que pode ser encontrado no endereco: Avenida Dr.Enéias Carvalho de Aguiar 255, Sala

6167 Telefone(s) 3069-6288.

5. Como posso me informar sobre a ética deste estudo?

Se vocé tiver alguma consideracdo ou divida sobre a ética da pesquisa, entre em contato

com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) — Rua Ovidio Pires de Campos, 225 — 5° andar

— tel: 3069-6442 ramais 16, 17, 18 ou 20, FAX: 3069-6442 ramal 26 — E-mail:

cappesg@hcnet.usp.br

6. Posso sair do estudo quando quiser?

Sim. E garantida a liberdade da retirada de consentimento e deixar de participar do estudo
a qualquer momento, sem qualquer prejuizo & continuidade de seu tratamento na

Instituico.


mailto:cappesq@hcnet.usp.br
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7. Meu nome ou outras informacdes que possam me identificar seréo divulgados?

N&o. As informacdes obtidas serdo analisadas em conjunto com outros pacientes, ndo sendo
divulgada a identificacdo de nenhum paciente durante ou ap6s o estudo.

8. Vou ter alguma despesa ao participar deste estudo?

N&o. N&do héa despesas pessoais para o participante em qualquer fase do estudo, incluindo
exames e consultas. Também ndo ha compensacdo financeira relacionada a sua
participacdo. Se existir qualquer despesa adicional, ela sera absorvida pelo orcamento da

pesquisa.
9. Posso ter acesso aos dados da pesquisa?

Vocé tem o direito de ser mantido atualizado sobre os resultados que sejam do conhecimento

dos pesquisadores.
10.0Onde serao utilizados os dados coletados

Os pesquisadores deste estudo se comprometem a utilizar os dados coletados somente para

esta pesquisa.

Acredito ter sido suficientemente orientado a respeito das informagdes que li ou que foram
lidas para mim, descrevendo o estudo “Rinomanometria realizada através da

fluidodindmica computacional”

Eu discuti com o Dr. Giancarlo Bonotto Cherobin sobre a minha decisdo em participar
nesse estudo. Ficaram claros para mim quais sdo 0s propositos do estudo, 0s procedimentos
a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de
esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que minha participacdo é isenta de
despesas e que tenho garantia do acesso a tratamento hospitalar quando necessario.
Concordo voluntariamente em participar deste estudo e poderei retirar 0 meu
consentimento a qualquer momento, antes ou durante o mesmo, sem penalidades ou
prejuizo ou perda de qualquer beneficio que eu possa ter adquirido, ou no meu atendimento

neste Servico.

Assinatura do paciente/ representante legal Data .......... - oo,

Assinatura da testemunha Data .......... [oeooninnn, oo,
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Para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semianalfabetos ou

portadores de deficiéncia auditiva ou visual.

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e

Esclarecido deste paciente ou representante legal para a participacgao neste estudo.

Giancarlo Bonotto Cherobin Data .......... | Lo,



