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Resumo

A hipertensdo arterial provoca adaptagdes estruturais nas
artérias, principalmente pelos processos de hipertrofia e re-
modelagem, as quais antecedem lesdes de érgaos-alvo. A de-
terminagdo de varidveis mecénicas e geométricas associadas
ao sistema arterial possibilita ao clinico identificar precoce-
mente as adaptagdes que decorrem da hipertensao arterial
sistémica no paciente, permitindo a intervencao terapéutica
mais adequada. Este trabalho apresenta a avaliagio de um
modelo eletro-hidraulico e seu método associado para a de-
terminagdo dos parametros geométricos do segmento arterial
do antebrago. O método proposto requer somente a aquisi-
¢do nao-invasiva de ondas de pulso em dois sitios distintos.
Séries de ondas de pulso da artéria radial foram simuladas
a partir de ondas de pulso reais da artéria braquial, empre-
gando um modelo de parametros distribuidos simplificado
das artérias do antebrago. O modelo é composto por trés se-
¢des, representando os segmentos arteriais braquial, radial
e a mao. As artérias braquial e radial foram representadas
por componentes resistivos (atrito local), indutivos (massa
do sangue) e capacitivos (complacéncia arterial), enquanto
a mao foi representada por elementos resistivos (resisténcias
de pequenos vasos da mao e periféricos) e capacitivos (com-
placéncia de pequenos vasos). Os resultados mostram um
erro médio de estimagao que pode ser considerado pequeno
(3,7%) quando comparado aos valores de adaptacao arterial
in vivo (alteragdes de até 15%), indicando a utilizagdo deste
procedimento para estimar o processo de remodelagem das
artérias de médio calibre observado na hipertensao arterial
sistémica.

Palavras-chave: Artéria radial, Modelos a parametros dis-
tribuidos, Hipertensao sistémica.

Abstract

Arterial hypertension leads to structural adaptation of arteries,
mainly hypertrophy or remodeling, which precedes target-organ
injuries. Determination of both mechanical and geometrical
variables related to arterial system allows physicians to identify
early arterial adaptation derived from systemic hypertension and
to propose therapeutics. This work presents the evaluation of an
electric-hydraulic model, and associated method, for determination
of geometrical and mechanical parameters of forearm arteries. The
proposed method requires only noninvasive acquisition of two pres-
sure pulses at distinct sites. Series of pressure pulses from radial
artery were simulated using acquired brachial artery pulses and
a simplified distributed-model of the forearm arteries. The model
presents three sections, representing brachial, radial, and hand
vasculature. Brachial and radial arteries were represented with re-
sistive (friction), inductive (blood mass), and capacitive (arterial
compliance) elements. The hand was modeled with resistive (small
vessels and capillaries) and capacitive elements (small vessels com-
pliance). The results show that an average estimation error of 3.7%
is small compared to “in vivo” findings (changes up to 15%), in-
dicating that the procedure can be used to assess the remodeling of
medium-sized arteries on primary systemic arterial hypertension.

Keywords: Radial artery, Distributed-parameter models, Systemic
hypertension.
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Extended Abstract

Introduction

Arterial hypertension leads to structural adaptations of arteries,
mainly hypertrophy or remodeling, which precedes target-organ
injuries. Determination of both mechanical and geometrical vari-
ables related to arterial system allows physicians to identify early
arterial adaptation derived from systemic hypertension and to pro-
pose therapeutics. Pulse wave velocity and electric analog models
of the arterial system — based on windkessel effect — are the most
used methods to evaluate arterial sickness. However, those methods
fail to adequately simulate the diastolic phase of the pressure pulse
and then lost information regarding wave reflection.

The aim of this work is to evaluate a previously proposed elec-
tric-hydraulic analog model, and associated method, for determi-
nation of geometrical and mechanical parameters of brachial and
radial arteries. The proposed method requires only noninvasive
acquisition of pressure pulses at two distinct sites and an optimi-
zation procedure to estimate the parameters.

Material and Methods
The model comprises three sections (LT-3) representing brachial-
radial-hand arterial bed (Figure 1). Brachial and radial arteries
were represented by resistive (friction), inductive (blood mass),
and capacitive (arterial compliance) elements. The hand was mod-
eled with resistive (small vessels and capillaries) and capacitive
elements (small vessels compliance). The transfer function of the
model (in Laplace domain, equation 5) was obtained considering
brachial and radial pulse waves as input and output of the model,
respectively. The electric components of the model were represented
by equations relating these quantities (resistance, compliance and
inertance) to geometrical (radius and diameter change) character-
istics of the vessels (equations 6-11). Estimation of model param-
eters was performed using a steep descent algorithm.

Data collection was conducted at National Institute of
Cardiology (Rio de Janeiro, Brazil) and the Ethics Committee
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of the Institution approved the experimental procedures. The
data was obtained non-invasively with piezoelectric transducers
(HP 21050-A, bandwidth 0.02-2.0 kHz) from normotensive sub-
jects at brachial and radial artery sites. Software for pulse wave
acquisition and analysis was validated in previous works.

Series of radial artery pressure pulses were simulated using
real brachial pressure pulses and a simplified distributed-model of
the forearm arteries (Table I). Four series of simulations were per-
formed, varying each one of the geometrical variables of the model
(diameter and diameter change of brachial and radial arteries, re-
spectively), one per simulation series. Statistical analysis was per-
formed by estimation of percentile error and Pearson’s determina-
tion coefficient.

Results

Estimation errors were in range 1.7 % (series 3, 1,) to 8.4% (series 4,
AD,). The achieved R2 were in range 0.88-1.00, all with statistical
significance (p < 0.05). Figure 2 shows linear regressions for each
geometrical variable.

Discussion

Arterial dysfunction is reflected at the elastic and geometrical
characteristics of arteries, being these parameters risk markers for
cardiovascular morbidity and mortality. Results show that the av-
erage error was small (3.7%) compared to “in vivo” findings in
subjects with hypertension (changes up to 15%), indicating that
the proposed procedure can estimate the remodeling of medium-
sized arteries on primary systemic arterial hypertension.

Conclusion

The LT-3 distributed model was considered valid for determining
geometrical parameters from forearm arteries related to remodeling
process in arterial hypertension.



Introducao

A determinacdo de propriedades mecanicas das ar-
térias é de grande interesse na cardiologia clinica. A
maioria dos estudos se concentra em determinar a
complacéncia arterial e/ou a velocidade de onda de
pulso (Burattini e Natalucci, 1998; Einav et al., 1992;
Li et al., 1990; Toy et al., 1985). Esses indices sao uti-
lizados para prognéstico de doengas cardiovascu-
lares, sugerindo a existéncia de sinais precoces tais
como a remodelagem de vasos sanguineos observa-
da na Hipertensao Arterial Sistémica primadria (HAS)
(Bramwell e Hill, 1922; Stergiopulos et al., 1995;
Wilkinson e Webb, 1999).

Diversos modelos tém sido propostos para deter-
minar os pardmetros mecanicos do sistema arterial.
Os mais utilizados sdo os modelos que utilizam pa-
rametros concentrados windkessel com trés ou quatro
elementos (Wk-3 e Wk-4, respectivamente) (Burattini
e Natalucci, 1998; Ferreira, 2002; Ferreira et al., 2004;
Li et al., 1990; Toy et al., 1985; Stergiopulos et al., 1995;
Stergiopulos et al., 1999). Apesar do amplo uso, estes
modelos ndo modelam as reflexdes provenientes dos
pontos de descasamento de impedéncia do sistema
circulatério e por isso nao representam adequada-
mente a fase diastdlica do pulso de pressao (parte da
morfologia do pulso composta pelas reflexdes). Para
contornar este fato, propusemos um modelo simpli-
ficado do segmento braquial-radial (B-R) que utiliza
parametros distribuidos baseado na teoria das linhas
de transmissao (Nichols e O’Rourke, 1998) e em in-
formagdes anatomicas. Tal modelo se mostrou, de
acordo com o critério de informacdo de Akaike, mais
adequado para predicao de pulsos reais completos
do que o Wk-4 para a fase sistélica (sem reflexdes)
(Ferreira et al., 2006).

Os métodos de solucdo de problemas inversos
geralmente necessitam de rotinas de minimizagao de
erros (“otimizagao paramétrica”), as quais na maioria
nao possuem garantia de localizagdo de minimos glo-
bais (Press et al., 1992). Assim, este trabalho apresenta
a validacdo do método de determinacdo dos parame-
tros do modelo anteriormente proposto (Ferreira et al.,
2006) utilizando simula¢des de pulsos distais do seg-
mento arterial, gerados a partir de pulsos proximais

reais.
Materiais e Métodos
Modelo

O segmento B-R compreende o principal circuito arte-
rial para a mao através do antebraco (Figura 1). A arté-
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ria braquial se ramifica acima do cotovelo para origi-
nar as artérias radial (lateral) e ulnar (medial). Ambas
acompanham os respectivos ossos do antebraco até
que alcancem o punho, onde se reconectam formando
os arcos palmares. Diversos ramos sao entao deriva-
dos até a formacao do leito capilar digital e palmar.
Para a modelagem, o segmento em estudo foi
considerado linear e invariante no tempo. A partir
da analogia eletro-hidrdulica, derivou-se um modelo
simplificado que utiliza pardmetros distribuidos com
trés se¢des (LT-3) como pode ser visto na Figura 1.
A primeira segdo modela um pequeno segmento da
artéria braquial, a segunda segdo representa toda a
extensdo da artéria radial e a dltima se¢do modela a
vasculatura (impedancia) terminal da mao. A fungéo
de transferéncia (FT) do modelo foi obtida no dominio
de Laplace (s = ¢ * jm) adotando os passos a seguir. A
impedancia da ultima secdo (Z, , impedéncia da mao)
foi primeiramente obtida através da associagdo em
paralelo entre a complacéncia das arteriolas da mao
(Cm) e da resisténcia arteriolar (Rm2), conectadas em
série com a resisténcia de pequenos vasos (Rm1):

_ sRm1Rm2Cm+ Rm1+ Rm2
sRm2Cm+1

Z,(5) 0

A seguir, a impedancia na entrada da segao da ar-
téria radial (Z ) foi calculada através da associacdo em
paralelo da complacéncia da artéria radial (Cr) e Z ,
em série com a resisténcia (Rr) e inertdncia do sangue

(Lr) dessa secao:

Figura 1. Segmento braquial-radial e seu modelo ana-
logo. Rb, Rr = resisténcias das artérias braquial e radial;
Lb, Lr = inertancias das artérias braquial e radial; Cb,
Cr = complacéncia das artérias braquial e radial; Rm1,
Rm2 e Cm = teminais windkessel da mao. Figure 1.
Brachial-radial arterial segment and its analog eletric
model. Rb, Rr = resistances of brachial and radial arteries;
Lb, Lr = inertance of brachial and radial arteries; Cb, Cr
= compliance of brachial and radial arteries; Rm1, Rm2
and Cm = hand’s windkessel terminal.
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Z,(s)=Rr+sLr+
N sRm1Rm2Cm + Rml+ Rm2 ()
s?>CrRm1Rm2Cm + s(Cr Rm1+CrRm2+ RmZCm)+ 1

A impedancia na secdao que modela a artéria bra-
quial (Z,) foi calculada através da associacdo em para-
lelo da complacéncia da artéria braquial (Cb) e Z, em
série com a resisténcia (Rb) e inertancia do sangue (Lb)

da mesma artéria:

Z,,(s)=Rb+sLb+

sRm1Rm2Cm + Rm1+ Rm2
Rr+sLr+—
5°Cr Rm1Rm2Cm + s(Cr Rm1+ Cr Rm2 + Rm2Cm) +1
' 3
SCb|Rr +-sLr + sRm1Rm2Cm + Rml+ Rm2 +i ( )

s2Cr Rm1Rm2Cm + s(Cr Rm1+ Cr Rm2 + Rm2Cm) +1  sCb

Finalmente, a FT do modelo LT-3 foi calculada
como o produto da FT da artéria braquial para a ra-
dial H, (s) e da artéria radial para a impedéncia da
mao H_ (s) (equagdo 4). Apbés agrupamento por or-

dem polinomial, a FT geral é dada pela equagao 5:
H(S):Hbfr (S>Hr7m (s) (4)

H(s)— Kis+K,
(S)_K S 4Kt + Kes® + K2+ Kos+ K
3 4 5 6 7 8

©)

onde os coeficientes K, a K, sdo determinados pelos
elementos do modelo (Rb, Rr, Rm1, Rm2, Lb, Lr, Cb,
Cr, e Cm).

As ondas de pulso proximal (braquial) e distal (ra-
dial) sdo consideradas a entrada e saida do modelo,
respectivamente. Assim, a partir de uma onda pro-
ximal, os parametros do modelo determinam a onda
distal. A onda de pulso teérica (radial) pode ser calcu-
lada pela transformada inversa de Fourier do resulta-
do proveniente da multiplicacdo da FT (equacdo 5) e
da transformada de Fourier da onda proximal. A onda
tedrica distal pode entdo ser comparada com seu par
(neste caso, a onda distal simulada) e, através de um
algoritmo de minimizacao de erro, os parametros do
modelo podem ser obtidos. No computo da transfor-
mada de Fourier do pulso tedrico, somente os 10 pri-
meiros harmoénicos foram utilizados, uma vez que a
partir do 10° harmonico a energia residual do sinal
pode ser negligenciada (Nichols e O’'Rourke, 1998).

O algoritmo de minimizacao utilizado para a esti-
macao do modelo foi o gradienete descente (Press et al,
1992), sendo seus parametros calculados pelas equa-
coes:

Pa-s

m3

= 813, Rr

7
™ rb4 e

_81S,

Rb :

(6)
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Lb:cu—psl’z, Lr=c, ’OS’Z k—%] (7)
T, wr,° [m
3
cb_ADS, , _nADS, [m® .
PP PP |Pa
Rml =1,0-10° P;'; )
Rm2 =4,22.10° Pa'f (10)
m
3
Cm = 3,510 II?— (1)
a

onde 7 € a viscosidade do sangue (0,0035 Pa-s [Heron
et al., 1995; Hoeks et al., 1995]), p é a densidade do
sangue (1.056 kg/m?® [Nichols e O'Rourke, 1998]), PP
é a diferenca entre as pressdes sistolica e diastélica
[Pa], e ¢, ¢ uma constante relacionada ao perfil para-
bélico do fluxo sanguineo na artéria radial (c, = 4/3)
(Stergiopulos ef al., 1999).

Nota-se entdo que os elementos do modelo sao de-
pendentes somente de parametros geométricos, onde
0s comprimentos, raios internos e varia¢des de didme-
tro das artérias braquial e radial sdo representados por
S,/ S, 1,1, AD,, AD, respectivamente. A remodelagem
de artérias de calibre médio presente na HAS pode
ser caracterizada por reducao ou aumento tanto do
diametro interno quanto da distensibilidade arterial
(Arribas et al., 2006; Chrysant, 1998; Khder ef al., 1997;
Laurent, 1995). A partir de dados da artéria radial
encontrados na literatura estimaram-se as variagoes
nos didmetros das artérias braquial e radial. Como a
minimizagdo de erros é feita fundamentalmente nos
parametros geométricos, essa estimativa foi utiliza-
da para limitar o espago de busca de parametros dos
raios das artérias, resultando no seguinte intervalo de
busca: raio (braquial) = [2.800; 5.200] pm; raio (radial)
=[1.190; 2.210] pm.

Dados experimentais

Os dados experimentais utilizados foram coletados
em trabalhos anteriores (Ferreira, 2002; Ferreira et al.,
2004). Ondas de pressao proximal e distal foram adqui-
ridas no segmento B-R de 63 individuos normotensos
utilizando transdutores piezoelétricos (HP 21050-A,
banda passante de 0,01 Hz a 2 kHz) conectados a pré-
amplificadores desenvolvidos para esse estudo. Os si-
nais foram digitalizados com resolugao de 12 bits uti-
lizando uma placa de aquisi¢ao AT-MIO 16 (National
Instruments®) e amostrados a freqiiéncia de 1 kHz/
canal para aumentar a resolugao temporal. Os expe-



rimentos foram realizados na Divisao de Hipertensao
Arterial do Instituto Nacional de Cardiologia (R]),
ap6s a obtengdo do consentimento informado de cada
sujeito. O protocolo experimental foi aprovado pelo
Comité de Etica do Instituto.

Simulac¢bes computacionais

Ondas de pulso distal (radial) foram simuladas utili-
zando sinais reais de ondas de pulso da artéria bra-
quial (proximal) adquiridas dos voluntarios. Quatro
séries de simulacoes foram realizadas, sendo que para
cada série foi testada a variacdo de um parametro ge-
ométrico com os restantes mantidos fixos. Em cada
série de simulagoes selecionava-se um entre cinco va-
lores do parametro investigado, sendo os outros trés
parametros geométricos mantidos constantes, confor-
me mostrado na Tabela 1. As equagdes (6)-(11) foram
entdo aplicadas para o computo do resto dos elemen-
tos do modelo LT-3. Cada condi¢do simulada resultou
em cinco pulsos radiais, que foram entao analisados,
junto com os pulsos braquiais reais, pela metodolo-
gia anteriormente descrita baseada na FT (equagao 5).
Para cada simulagado, o valor médio dos cinco pulsos
foi utilizado para analise estatistica.

Anilise estatistica

Foram avaliados o erro de estimacao percentual para
os parametros fixos e o coeficiente de determinacao
de Pearson (R?) para os valores varidveis. Os dados
foram analisados utilizando o programa SPSS® 10.0.
Valores nas tabelas sdao mostrados como média. O ni-
vel de significancia adotado foi de 0,05.

Resultados

Os valores de erro de estimagao (%), do coeficiente de
determinacdo de Pearson (R?) e os intervalos de esti-
magao para os parametros geométricos sdo apresenta-
dos na Tabela 2. Observa-se que o menor erro de es-
timagdo encontrado para os parametros fixos foi 1,7%
(série 3, r,), enquanto o maior foi 8,4% (série 4, AD,).

Tabela 1. Séries de simulacdes realizadas a partir de si-
nais reais de pressao braquial. Table 1. Simulation series
from real signals of brachial pressure.

Parametro simulado (um)

Simulacéo
o r, AD, AD,
Série 1 2.900-3.300 1.900 250 50
Série 2 2.900 1.400-1.800 250 50
Série 3 2.900 1.900 125-225 50
Série 4 2.900 1.900 250 10-50
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Para os intervalos, o menor erro de estimagao encon-
trado foi 2,4% (série 2, r,) e o maior foi 6,9% (série 1,
r,). Os coeficientes R* encontrados estdo no intervalo
0,88-1,00, todos com significancia estatistica (p < 0,05).
A Figura 2 apresenta as regressdes lineares entre os

parametros simulados e suas respectivas estimativas.

Discussao

A HAS apresenta uma caracteristica multifatorial,
proveniente de mecanismos poligénicos complexos e
expressos majoritariamente em decorréncia de fatores
ambientais. A disfungdo arterial e sua fisiopatologia
sao refletidas por modificagdes nas propriedades elas-
ticas das artérias, ao ponto dos parametros que refle-
tem a rigidez serem reconhecidos como marcadores
de risco (Cheng et al., 2002). De acordo com Heistad
et al. (1995), alteragdes estruturais (remodelagem) sdo
protetoras, enquanto altera¢des funcionais (funcao
endotelial) sao mal-adaptativas. A HAS resulta em
um processo de adaptagdo dos vasos iniciado por um
mecanismo tensional (pressao de pulso elevada) e
perpetuado pela sua manutencao, entre outros fato-
res humorais. Na HAS, a remodelagem arterial pode

Tabela 2. Valores da estimacdo dos parametros geométri-
cos do modelo arterial nas simulacbes. Table 2. Estimated
values of geometrical parameters for the arterial mode
from simulations.

Séries r, (um) r. (um) AD, (um) AD_ (um)
Simulado 2.900-3.300 1.900 250 50
Estimado 2.824-2.941 1.847 255 49
Erro % 6,9 2,8 2,0 2,4
R? 0,88t - - -
Intervalo - 1.813-1.890 249-258 48-50
Simulado 2.900 1.400-1.800 250 50
Estimado 2.827 1.410-1.823 269 51
Erro % 2,5 2,4 7,5 2,0
R? - 0,98t - -
Intervalo 2.814-2.855 - 261-278  50-52
Simulado 2.900 1.900 125-225 50
Estimado 2.851 1.956 144-220 51
Erro % 1,7 3,0 4,9 2,8
R? - - 0,99% -
Intervalo 2.840-2.871 1.881-2.035 - 50-53
Simulado 2.900 1.900 250 10-50
Estimado 2.978 1.979 271 12-50
Erro % 2,7 4,2 8,4 2,7
R? - - - 1,00%

Intervalo 2.824-3.191 1.890-2.151 251-301 -

tp <0,05; +p < 0,01.
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Figura 2. Regressdes lineares entre os parametros geométricos simulados e os estimados. Figure 2. Linear regressions

between simulated and estimated geometrical parameters.

ocorrer como “hipertrofia interna” (HI) ou “hipertro-
fia externa” (HE), nas quais a artéria radial apresenta
aumento da espessura da camada média e reducao
(HI) ou manutengao (HE) do seu raio (Chrysant, 1998).
O modelo proposto avalia remodelagem e hipertrofia
através da estimacgdo do raio interno e da varia¢ao de
didmetro, respectivamente.

Os resultados sugerem que utilizando o modelo
LT-3 e os métodos computacionais descritos é possi-
vel determinar as caracteristicas geométricas do seg-
mento arterial B-R com um erro médio de estimacao
de 3,7%, embora as estimativas do raio e da variacao
de didmetro desta artéria apresentem erros menores
(2,4 e 2,7%, respectivamente). E importante ressaltar
que o processo de remodelagem pode alcancar até
15% de redugdo destes pardametros (Chrysant, 1998).
Assim, o erro de estimagao para a artéria radial se tor-
na aceitavel para uso clinico na detecgdo precoce de
lesdes de 6rgaos-alvo.

Individuos normotensos foram selecionados para
o estudo de simulagdo uma vez que os raios internos
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de suas artérias ndo apresentam a variabilidade pre-
sente nos individuos com HAS. A variacdo dos raios
e variacao de diametro simuladas na validagao abran-
geu valores descritos na literatura para hipertensos
(Chrysant, 1998). Portanto, mesmo partindo de sinais
de normotensos, a estimagdo dos valores foi efetuada
no intervalo que abrange o observado em hipertensos.
O modelo proposto analisa, através da FT, a variacao
de morfologia da onda de pulso ao longo do segmen-
to arterial andlogo ao modelo. Assim, os resultados
referentes ao erro e aos intervalos de estimagao suge-
rem que o modelo é capaz de identificar as diferencas
de morfologia da onda de pulso proporcionadas por
diferentes caracteristicas geométricas descritas em pa-
cientes com HAS.

Ametodologia utilizada pode explicar a ocorréncia
dos maiores erros de estimagao no segmento braquial
do modelo. A primeira se¢do, que representa este mo-
delo, possui um tamanho razoavelmente menor em
comparagao a segunda se¢ao (que representa a artéria
radial). Assim, pequenas variagdes nestes parame-



tros provocam modificacdes minimas na resposta de
freqiiéncia do sistema estimado pela FI. Em contra-
partida, as caracteristicas da artéria radial foram mais
bem determinadas em decorréncia deste segmento ser
maior, sendo a estimativa da resposta espectral global
mais sensivel a seus parametros.

A hipétese do sangue como fluido Newtoniano
e das caracteristicas lineares do modelo podem ser
questionadas. O desempenho do modelo proposto,
avaliado através do erro de estimacao dos parame-
tros, pode ser comprometido se as hipéteses acima
forem invalidadas. Entretanto, a nao-linearidade do
sistema arterial pode ser considerada pequena den-
tro dos valores fisiologicos (Karamanoglu ef al., 1995).
Adicionalmente, na artéria radial o fluxo sanguineo
pode ser considerado de perfil parabdlico (Rutherford,
1995), o que possibilita o uso da equagao de Poiseuille
e a hipétese de comportamento Newtoniano do san-
gue. Embora o modelo proposto apresente erro acei-
tavel para um exame nao-invasivo, modelos com-
plexos incorporando a nao-linearidade e os efeitos
nao-Newtonianos podem melhorar a capacidade de
simula¢ao do modelo.

Conclusao

O modelo de LT-3 e seu método associado se mostra-
ram validos na determinagdo de parametros geomé-
tricos do segmento B-R em normotensos e hipertensos
utilizando técnicas de estimacdo multiparamétrica.
Tal metodologia, nao-invasiva e de rapida execugao,
pode ser aplicada para a avaliacdo do processo de re-
modelagem arterial na HAS.
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