PONTIFICIA UNIVERSIDADE CATOLICA DO PARANA
ESCOLA POLITECNICA
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM TECNOLOGIA EM SAUDE

MATHEUS KAHAKURA FRANCO PEDRO

VIABILIDADE DA GERACAO DE BIOMODELOS 3D DE ANEURISMAS
INTRACRANIANOS FABRICADOS POR MANUFATURA ADITIVA A PARTIR DE
ANGIOGRAFIA POR SUBTRACAO DIGITAL PARA PLANEJAMENTO DE
PROCEDIMENTOS ENDOVASCULARES

CURITIBA
2022



MATHEUS KAHAKURA FRANCO PEDRO

VIABILIDADE DA GERACAO DE BIOMODELOS 3D DE ANEURISMAS
INTRACRANIANOS FABRICADOS POR MANUFATURA ADITIVA A PARTIR DE
ANGIOGRAFIA POR SUBTRACAO DIGITAL PARA PLANEJAMENTO DE
PROCEDIMENTOS ENDOVASCULARES

Dissertagdo de Mestrado apresentada ao
Programa de Po6s-Graduag¢do em Tecnologia em
Saude da Pontificia Universidade Catdlica do
Parand, como requisito parcial a obtencdo do
titulo de Mestre.

Orientadora: Prof®. Dra. Mauren Abreu de Souza
Co-orientador: Prof. Dr. André Giacomelli Leal

CURITIBA
2022



Dados da Catalogacio na Publicagio
Pontificia Universidade Catolica do Parana
Sistema Integrado de Bibliotecas — SIBIFUCFPR
Bihlioteca Central
Luci Eduarda Wielganczuk — CRB 91118

Pa72v
2022

Pedro, Matheus Kahakura Franco

Viabilidade da geracéo de biomodelos 3D de aneurismas intracranianos
fabricados por manufatura aditiva a partirde angiografia por subtragdo digital para
planejamento de procedimentos endovasculares / Matheus Kahakura Franco
Pedro ; orientadora: Mauren Abreu de Souza ; co-orientador: André Giacomelli
Leal —2022.

1321 ;il. - 30cm

Dissertacdo (mestrado) — Pontificia Universidade Catdlica do Parana, Curifiba,
2022
Bibliografia: f. 117-125
1. Aneurisma infracraniano. 2. Angiografia digital. |. Souza, Mauren Abreu de.
II. Leal, André Giacomelli. Ill. Ponfificia Universidade Catdlica do Parana.
Programa de Pds-Graduacio em Tecnologia em Salde. V. Titulo.

CDD.20.ed. - 616.133




Programa de )
POS-GRADUAGAO .
EM TECNOLOGIA EM SAUDE
PUCPR

TERMO DE APROVAGAO DE DISSERTAGAO N° 313

A Dissertacdo de Mestrado intitulada “VIABILIDADE DA GERAGAO DE
BIOMODELOS 3D DE ANEURISMAS INTRACRANIANOS FABRICADOS POR
MANUFATURA ADITIVA A PARTIR DE ANGIOGRAFIA POR SUBTRACAO
DIGITAL PARA PLANEJAMENTO DE PROCEDIMENTOS
ENDOVASCULARES” defendida em sessdo publica pelo(a) candidato(a)
Matheus Kahakura Franco Pedro, no dia 30 de setembro de 2022, foi julgada
para a obtenc¢éo do grau de Mestre em Tecnologia em Salde, e aprovada em sua
forma final, pelo Programa de Pos-Graduacdo em Tecnologia em Satde.

BANCA EXAMINADORA:

Prof. Dr. Mauren Abreu de Souza — (PUCPR)
Prof. Dr. Beatniz Luci Fernandes — (PUCPR)

Prof. Dr. Hélio Afonso Ghizoni Teive - (UFPR)

A via original deste documento encontra-se arquivada na Secretaria do Programa,
contendo a assinatura da Coordenac@o apos a entrega da versao cornigida do
trabalho.

Curitiba, 01 de novembro de 2022

Prof. Dr. Percy Nohama
Coordenador do Programa de
Pés-Graduagido em Tecnologia em Sadde
PUCPR

Rua Imaculada Conceigdo, 1155, Prado Velho, CEP 80215-801, Curitiba — PR, Brasil
Telefone: +55 41 3271-1667
E-mail: ppgts@pucpr.br



Dedico esta dissertagdo a meus pais e a minha noiva.



AGRADECIMENTOS

Agradego especialmente a meus professores orientadores, Mauren Abreu de Souza e
André Giacomelli Leal, pela paciéncia, compreensdo, dedicacdo e apoio durante o tempo deste
mestrado.

Agradeco a todos os professores e colegas do Programa de Pos-Graduagdo em Tecnologia
em Saude da Pontificia Universidade Catdlica do Parana pelas contribui¢cdes ao longo dos dois
anos, particularmente pela base teorica que fundamentou esta dissertacdo; agradeco
especialmente aos professores Percy Nohama, Beatriz Luci Fernandes, Deborah Ribeiro
Carvalho, Auristela Moser e Sérgio Ossamu loshii.

Agradego aos colegas e amigos do Instituto de Neurologia de Curitiba, em especial aos
doutores Murilo Sousa de Meneses, Pedro André Kowacs, Ricardo Ramina e Henry Koiti Sato,
pela minha formagao e pelo incentivo ao desenvolvimento desta dissertagdo de mestrado.

Agradeco a minhas colegas do INC 3D T7echnology Lab, Lorena Maria Dering ¢ Ana
Carolina da Silva, pela contribuicao inestimavel na confec¢cao dos biomodelos.

Agradeco a todos os membros da equipe do Servico de Hemodinamica do Instituto de
Neurologia de Curitiba pelo trabalho conjunto didrio em prol dos pacientes.

Agradego a meus pais, Fernando Franco Pedro e Maria Dolores Kahakura Franco Pedro,
e a minha noiva, Sabine Janzen, pelo apoio incondicional.

Agradeco a Deus, do qual provém toda ciéncia e sabedoria.



On résiste a l'invasion des armées, on ne résiste pas a l'invasion des idées.

Victor Hugo



RESUMO

Os aneurismas intracranianos (Al), quando de sua ruptura, representam uma das maiores causas
de acidente vascular encefalico hemorragico, acarretando a chamada hemorragia subaracnoide,
cuja taxa de mortalidade pode se aproximar de 50% em até um ano, além de incorrer em elevada
morbidade nos pacientes sobreviventes. O padrdo-ouro para seu diagnostico € a angiografia de
subtracao digital (ASD), a qual fornece a reconstru¢ao digital mais acurada. Os métodos de
tratamento dos Al sdo tradicionalmente divididos em tratamento endovascular e microcirtrgico,
sendo que o primeiro ¢ cada vez mais utilizado para a maioria dos casos, o qual ¢ o foco da
presente pesquisa. Por sua vez, a manufatura aditiva (MA) ¢ um processo de fabricacdo realizado
por adicdo e sobreposicdo de material em camadas, por meio de dados obtidos de uma
representacdo computacional geométrica e tridimensional do objeto em estudo. Dentre as varias
aplicagdes possiveis da manufatura aditiva, encontra-se a confeccdo de biomodelos 3D para
simulagdo de procedimentos paciente-especificos e treinamento de novos profissionais. Embora
existam alguns modelos comerciais de Al, poucos sdo gerados por meio de exames padrao-ouro
(ASD), além de serem de alto custo; assim, o presente estudo propde-se a determinar parametros
para confec¢do de modelos de forma répida, de baixo custo e facilmente reproduzivel que sejam
acurados e realistas, em comparacdo ao paciente real. O presente estudo teve como objetivo
avaliar a producdao de biomodelos 3D de Al paciente-especificos, manufaturados por meio de
MA, utilizando reconstrucdes digitais 3D geradas por exames de ASD, para futuro treinamento e
simulag¢do de procedimentos endovasculares. O estudo incluiu quatro etapas: (1) Confecgdo de
biomodelo impresso em acrilonitrila butadieno estireno (ABS) de aneurismas de cinco
participantes, utilizando arquivo DICOM de ASD; (2) Confeccao de modelo de silicone por meio
do biomodelo impresso; (3) Aquisi¢ao de imagens angiograficas tridimensionais diretamente no
modelo de silicone; (4) Comparagdo das imagens tridimensionais do participante original com as
do modelo em silicone, obtidas no mesmo aparelho de angiografia. Foram manufaturados e
avaliados biomodelos de Al de 5 voluntarios, com média de idade de 44 anos, obtendo-se
biomodelos ocos de silicone, dos quais foram obtidas reconstrugdes angiograficas
tridimensionais, por sua vez comparadas as reconstru¢des originais. A dimensdo de colo média
foi de 3,37 mm, com diferenca média de 0,14 mm nos biomodelos; a dimensdao colo-domus
média foi de 4,07 mm, com diferenca média de -0,82 mm; o diametro pré-aneurismatico médio
foi de 3,43 mm, com diferenca média de -0,14 mm; o didmetro pds-aneurismatico médio foi de
2,88 mm, com diferenca média de -0,17 mm; a diferenca média em analise volumétrica total foi
de 0,44 mm. O custo médio foi de R$ 31,90 (ou U$ 6,39) por modelo. Portanto, os biomodelos
3D de AI gerados por meio de MA por meio de de reconstru¢des de ASD mostraram-se acurados
em relacdo aos pacientes reais, com nenhuma diferenca média excedendo 1,0 mm e com acuricia
maior em colo e didmetros do vaso de origem, permitindo estudos futuros quanto a seu uso em
treinamentos e auxilio em simulag¢des de procedimentos endovasculares.

Palavras-chave: Aneurismas intracranianos; Manufatura aditiva; Angiografia de subtragdo
digital.



ABSTRACT

Intracranial aneurysms are one of the most representative causes of hemorrhagic stroke upon
their rupture, reaching mortality rates of up to 50% within one year, beyond incurring in a high
rate of morbidity among the survivors. The gold standard for its diagnosis is the digital
subtraction angiography, which provides the most accurate digital reconstruction. Treatment
methods for intracranial aneurysms are traditionally divided in endovascular and microsurgical,
with the first one being utilized more and more in the vast majority of cases nowadays, and will
be the focus of this research. Additive manufacturing, in turn, is a manufacturing method through
addition and superposition of layered material, using data from a computational tridimensional
and geometric representation of the object of study. Among the many applications of additive
manufacturing are the manufacture of 3D biomodels to simulate patient-specific procedures and
training of new professionals. Even though there are commercial intracranial aneurysm models
available, few are generated through images of the gold standard imaging method, beyond
usually being costly; therefore, this study aims to determine parameters for the manufacture of
models in a quick, inexpensive, and easily reproducible fashion, that are accurate and realistic, in
comparison to the real patient. The present research had as objective to evaluate the production
of patient-specific 3D biomodels of intracranial aneurysms, through additive manufacturing
utilizing 3D digital reconstructions of images generated from digital subtraction angiographies,
for future training and simulation of endovascular procedures. The study includes four phases:
(1) Manufacture of 3D-printed, acrylonitrile butadiene styrene (ABS) biomodels of brain
aneurysms of five participants, using DICOM data from digital subtraction angiography; (2)
Manufacture of a silicone cast through the printed biomodel; (3) Acquisition of tridimensional
angiographic images directly of the silicone cast; (4) Comparison of the tridimensional images
obtained from the original participants with the ones from the silicone cast, obtained from the
same angiographic machine. Aneurysm biomodels of 5 volunteers, with average age of 44 years,
were manufactured and evaluated, obtaining hollow silicone biomodels, from which
angiographic, three dimensional reconstructions were made, which were then compared to the
original reconstructions. The average neck measured 3,37 mm, with an average difference of
0,14 mm in the biomodels; the average height was 4,07 mm, with an average difference of -0,82
mm; the average pre-aneurysmatic diameter was 3,43 mm, with an average difference of -0,14
mm; the average post-aneurysmatic diameter was 2,88 mm, with an average difference of -0,17
mm; the average volumetric analysis difference was 0,44 mm. The average cost was R$ 31,90, or
US$ 6,39, per model. Therefore, the aneurysmal, three dimensional biomodels generated by
additive manufacturing were accurate in relation to the actual patients, with no average
difference exceeding 1,0 mm and with greater accuracy concerning neck and diameters of the
parent vessel, thus allowing for future studies concerning its use in training and help in
simulation of endovascular procedures.

Key-words: Intracranial Aneurysms; Additive Manufacturing; Digital Subtraction Angiography.
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1. INTRODUCAO

Os aneurismas intracranianos (Al) sdo dilatagdes patologicas situadas em paredes
arteriais, habitualmente encontradas nas bifurcagdes das principais artérias intracranianas, mais
comumente em artérias carotidas internas, artérias cerebrais médias e anteriores e artérias
comunicantes anteriores (ETMINAN, RINKEL, 2016; LEAL, 2019). Os Al atingem de 2 a 5%
da populagdo geral (TEXAKALIDIS et al., 2019), sendo mais prevalentes no sexo feminino,
com proporcdo estimada de cerca de 1,6 a 4,5 casos em pacientes do sexo feminino para cada
caso no sexo masculino (LEAL, 2019); a presenca de multiplos Al também ¢ fator importante,
sendo estes encontrados em cerca de 20 a 30% dos pacientes diagnosticados com Al
(ETMINAN, RINKEL, 2016), mesmo que em momentos diferentes da vida.

Os Al podem ser classificados de acordo com o seu tamanho, etiologia, forma ou de
acordo com sua associacdo a outros ramos arteriais. Quanto ao tamanho, cada Al ¢
tradicionalmente classificado em micro, pequeno, médio, grande ou gigante; ja quanto a sua
forma, cada Al ¢ classificado em fusiforme, quando possui uma forma alongada ao longo do eixo
do vaso, ou sacular, em que a area dilatada tem um aspecto de “bolha” (PRITZ, 2011).

Seu diagndstico ¢ realizado por meio de exames de imagem, incluindo estudos
angiograficos por tomografia ou ressonancia magnética, sendo os Al muitas vezes descobertos
em pacientes assintomaticos, constituindo, assim, achados incidentais. No entanto, o padrao-ouro
¢ a angiografia por cateterismo de vasos cervicais, realizada tradicionalmente por meio de acesso
percutaneo transfemoral ou transradial seguido de cateterizacdo seletiva e estudo dos vasos
intracranianos individualmente, sendo o exame com maior sensibilidade e especificidade (LEAL,
2019); apesar de ndo ser o primeiro exame, dado seu carater invasivo, ¢ ainda considerado o
padrao-ouro.

O tratamento dos Al pode ser realizado de maneira endovascular com embolizagao,
utilizando micromolas, assistida por baldes ou stents quando necessario, e, mais modernamente,
com diversores de fluxo (JIANG et al., 2016), como o Flow Redirection Embolization Device
(FRED®) e o DERIVO®, ou de maneira microcirurgica aberta, por meio da clipagem do Al

utilizando clipes metélicos, habitualmente de titdnio. Outra possibilidade ¢ o manejo
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conservador, em que o médico assistente acompanha a evolugdo do Al por meio de exames de
imagem, conduta geralmente reservada para pacientes com microaneurismas, pacientes muito
idosos ou com comorbidades importantes, as quais impedem a execugdo de tratamento de forma
segura.

Em se tratando de aneurismas ndo tratados, existe o risco de ruptura do mesmo,
resultando em hemorragia subaracnoide (HSA), doenga com alta morbidade e mortalidade.
Assim, a decisdo sobre a melhor conduta a ser seguida ¢ baseada em fatores como idade do
paciente, tamanho do aneurisma, riscos de ruptura e riscos associados ao tratamento
(ETMINAN, RINKEL, 2016).

Por sua vez, a manufatura aditiva (MA), popularmente mais conhecida pelo termo
impressao 3D, foi criada na década de 1980 e consiste em um conjunto de tecnologias utilizadas
na fabricacdo de objetos solidos, tridimensionais, gerados a partir de um modelo digital ou
virtual (AIMAR, PALERMO, INNOCENTI, 2019; LEAL, 2019). Para se produzir esses
modelos, sdo essenciais 0s seguintes passos: aquisi¢do dos dados de imagens, modelagem 3D e,
por ultimo, impressio (ABDULLAH, REED, 2018). Existe atualmente uma infinidade de
aplicagdes para a MA, mas, no que se refere ao campo da satde, esta vem sendo utilizada para a
criacdo de proteses paciente-especificas, manufatura de implantes biocompativeis e,
principalmente, para o ensino de novos profissionais e planejamento cirargico, como vem sendo
utilizado em diversos hospitais na América, Asia e Europa (ABDULLAH, REED, 2018).

Alguns autores ja descreveram a impressao de biomodelos de aneurismas cerebrais para
planejamento cirurgico, como LEAL (2019), que utilizou a confeccao de baixo custo desses
modelos para planejamento de cirurgias de clipagem de aneurismas, a partir de exames de ATC,
utilizando uma impressora do tipo fused deposition modeling (FDM) para criar um biomodelo
das artérias, o qual depois foi recoberto por silicone para a criagdo da parede do vaso (LEAL,
2019); a mesma técnica fora descrita por Mashiko e colaboradores (2017) com o objetivo de
treinar residentes e novos cirurgides para a clipagem de aneurismas (MASHIKO et al., 2017).
Em se tratamento especificamente de biomodelos médicos, sdo necessarios cinco passos para a

AM: selecdo da area anatomica a ser estudada, desenvolvimento da geometria 3D a partir do
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processamento das imagens médicas, otimizacdo do arquivo, sele¢do apropriada da impressora e
material a serem utilizados e, finalmente, a confec¢do do modelo (AIMAR, PALERMO,
INNOCENTI, 2019).

No entanto, a literatura ainda ¢ escassa no que diz respeito ao uso de MA para
planejamento de intervengoes endovasculares para o tratamento de Al; similarmente, sdo poucos
os estudos que partem da ASD como modalidade de imagem, a despeito de seu papel como
exame considerado padrao-ouro.

Com base nessa caréncia de referencial tedrico, o presente estudo visa estudar a
viabilidade do desenvolvimento de um biomodelo tridimensional de Al, por meio de MA em
impressora FDM, realizando reconstrugdes 3D de exames de ASD. Para tal finalidade, foi
utilizada a impressdo 3D como molde para aplicagdo de silicone em seu entorno, sendo entdo
este biomodelo de vascularizagdo em silicone testado em termos de viabilidade e acuracia,
permitindo eventualmente usos para simulagdo de procedimentos endovasculares, com o
propdsito de treinar novos profissionais e permitir a preparagdo para procedimentos

paciente-especificos.

1.1 OBJETIVOS

1.1.1 Objetivo geral

Avaliar a viabilidade de biomodelo de Al paciente-especifico, gerado por meio de MA
utilizando reconstrugdes digitais 3D de exames de ASD, para futuro treinamento e simulagao de
procedimentos endovasculares para tratamento de Al.

1.1.2 Objetivos especificos

a) definir os parametros para desenvolvimento de biomodelos impressos em ABS em

impressora FDM por meio de reconstrucdes 3D de exames de ASD;
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b) definir os pardmetros para desenvolvimento de molde de silicone para ser aplicado nos
modelos supracitados, de forma a criar reprodu¢do da parede arterial, seguido da dilui¢do
do ABS para geracdo de modelo de silicone oco;

c) definir os parametros para utilizagdo do modelo oco em conexao a sistema de perfusao
para aquisi¢cao de imagem em aparelho de ASD; e

d) comprovar a viabilidade do modelo por meio da comparagdo entre o exame original e

aquisicao em aparelho de ASD do modelo vascular oco.
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2. REFERENCIAL TEORICO

2.1 ANEURISMAS INTRACRANIANOS

Os Al sao afecgdes vasculares adquiridas, embora dependentes de uma miriade de fatores
genéticos e ambientais, que se apresentam sob a forma de dilatacdo focal na parede arterial de
artéria intracraniana; tipicamente, sdo localizados nos pontos de bifurcagdo das principais artérias
da base do cranio, onde a parede ¢ submetida a maiores for¢as de cisalhamento hemodinamicas.
A distribuicao de Al nas artérias intracranianas ¢ uniforme, sendo que existem certos segmentos
arteriais mais acometidos que outros, possivelmente devido a fatores hemodinamicos. Dentre as
localizagdes mais frequentes estdo as artérias carotidas internas (ACI), as artérias comunicantes
anterior (AComA) e posterior, além das artérias cerebrais média (ACM) e anterior (ACA)
(RINKEL et al., 1998; SUAREZ, TARR, SELMAN, 2006; STEINER et al., 2013).

Os Al podem ser classificados por sua localizagdo em aneurismas da circulagdo anterior
ou da circulagdo posterior, sendo que os primeiros situam-se na artéria carotida interna ou em
seus dois principais ramos, as artérias cerebrais média e anterior; os aneurismas da circulacio
posterior, por sua vez, originam-se no sistema vértebro-basilar. Os Al também podem ser
classificados, conforme a sua morfologia e relagdo com o vaso de origem, em saculares ou
fusiformes (Figura 1): os saculares sdo uma dilatacdo de forma esférica adjacentes a artéria,
enquanto os fusiformes apresentam uma forma alongada ao longo do eixo principal do vaso.
Com relagdo ao tamanho (diametro colo/domus, ou altura) (Figura 2), diversas classificagdes ja
foram propostas; aqui classificaremos os Al como pequenos, ou com menos de 5 mm; médios,
entre 5 e 15 mm; grandes, entre 15 e 25 mm; e gigantes, quando com mais de 25 mm de
diametro; se abaixo de 3 mm, podem ser considerados microaneurismas. O colo pode ser
considerado pequeno quando mede menos de 4 mm ou apresenta-se com razdo domus/colo
inferior a 2, e grande, quando apresenta medidas maiores nesses parametros (LEAL,
AGNOLETTO, MENESES, 2016). A importancia relativa de cada medida do aneurisma e de seu
vaso de origem varia conforme o método de tratamento endovascular proposto, com a
embolizagdo com micromolas dependendo crucialmente do didmetro colo-domus, para escolha
de seu diametro de curvatura e comprimento, € do colo, para determinar necessidade de auxilio
de baldo ou stent; quando o método de tratamento proposto € o stent diversor de fluxo, os

diametros relativamente mais importantes sdo o colo, para determinar o comprimento da area
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diversora do material, e os calibres pré e pos-aneurisma no vaso de origem, pelos quais se

determina do didmetro do material.

Figura 1. Classificagdo dos aneurismas intracranianos segundo seu formato, em reconstrucao tridimensional
de imagem de angiografia de subtracdo digital (ASD): A — aneurisma sacular de artéria cardtida interna direita; B —
aneurisma fusiforme de artéria carotida interna direita: apesar de projecdo sacular, trata-se de deformagio

longitudinalmente extensa de toda a parede do vaso, de forma circunferencial.

Fonte: o autor, 2021.

Figura 2. Dimensdes relevantes dos aneurismas intracranianos, em reconstrucao tridimensional de imagem
de ASD: amarelo — démus; verde — colo; azul — altura, ou dimensdo colo-domus; preto — largura; branco — diametro

(calibre) do vaso de origem, pré-aneurisma; laranja — didmetro (calibre) do vaso de origem, pos-aneurisma.

Fonte: o autor, 2021.
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2.1.1 Epidemiologia

Estima-se que a prevaléncia de Al saculares na populacgao seja de aproximadamente 2% a
5%, sendo estes responsaveis por 85% das hemorragias subaracnoides (HSA) ndo-traumaticas;
outras causas menos comuns incluem HSA perimesencefalica, de etiologia presumivelmente
venosa, ¢ malformacdes arteriovenosas (MAV). A frequéncia de Al aumenta com a idade, sendo
maior na faixa etaria dos 50 a 60 anos; os Al também sao mais prevalentes no sexo feminino,
(KRZYZEWSKI et al., 2018) com proporcao estimada de cerca de 1,6 a 4,5 casos em pacientes
do sexo feminino para cada caso no sexo masculino (LEAL, 2019); a presenga de multiplos Al
também ¢ fator que deve ser levado em conta na avaliagdo clinica, sendo estes encontrados em
cerca de 20 a 30% dos pacientes diagnosticados com Al (ETMINAN, RINKEL, 2016), mesmo
que em momentos diferentes da vida.

A localizagdo mais comumente acometida por Al ¢ o poligono de Willis (WILLIAMS,
2013). Entretanto, as artérias mais acometidas mudam conforme o sexo do paciente. Em
mulheres, ha maior acometimento da ACI; ja em homens, a artéria mais comumente acometida ¢
a AComA. Isso se deve a variacdes anatomicas do poligono de Willis. Segundo Williams,
aneurismas da AComA s3o mais prevalentes na variacdo anatomica do tipo A, enquanto
aneurismas de ACI sdo mais relacionados a variacao tipo P (WILLIAMS, BROWN, 2013). Na
variagdo tipo A, um dos segmentos proximais da ACA esta ausente ou hipoplasico, necessitando
da ACI contralateral para realizar o suprimento sanguineo da ACM contralateral a variante
anatomica e ambas as ACA, assim aumentando o fluxo de sangue nesta artéria quando
comparado com a ACI ipsilateral a variagdo, que supre apenas a ACM ipsilateral (RAAMT et
al., 2006; HENDRIKSE et al., 2005; WILLIAMS, BROWN, 2013). Esse aumento de fluxo
resulta em maior tensdo de cisalhamento, principalmente na jungdo da AComA com a ACA,
predispondo o surgimento de aneurismas nessa regiao (HORIKOSHI et al., 2002). Também ¢
evidenciado que mulheres possuem didmetros de vasos menores, velocidade maior de fluxo
sanguineo e maior tensdo de cisalhamento nas bifurca¢des da ACI (LEAL, 2019). Dos pacientes
diagnosticados com Al, 20 a 30% apresentam aneurismas multiplos (AIM) (VLAK et al., 2011).
AIM sao mais prevalentes em mulheres, sendo o subgrupo mais comum o0s aneurismas em

espelho (AIE), correspondendo a 40% dos casos de AIM e 5% do total de todos os Al (LIU et
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al., 2019), os quais se apresentam como aneurismas simétricos acometendo os mesmos
segmentos de artérias equivalentes contralaterais.

A HSA decorrente da ruptura de um Al possui prevaléncia de 6 a 16 pessoas a cada
100.000 (VLAK et al., 2011), estando relacionada a fatores do paciente e do aneurisma em si. A
ruptura acontece principalmente na faixa etaria de 45 a 55 anos de idade. Mulheres tém mais
risco de ruptura de aneurisma que homens, numa razdo de 3:1. Alguns estudos mostram uma
relagdo nos niveis de estrogénio e a ruptura do aneurisma, o que pode justificar o indice maior de
rupturas em mulheres. Tabagismo e etilismo também sdo fatores relacionados a ruptura dos Al
(LIU et al., 2019). A taxa de mortalidade de uma HSA ¢ estimada em 45% ap6s 30 dias da
ruptura do aneurisma (CHAN et al., 2018).

2.1.2 Fisiopatologia

Em termos fisiopatologicos, a patogénese dos aneurismas ¢ um processo multifatorial
envolvendo tanto predisposicdo genética quanto fatores ambientais, como envelhecimento e
aterosclerose; estes geralmente se formam na vida adulta (XU et al., 2019).

No Al o processo fisiopatologico mais comumente associado ¢ a destruicdo da
membrana eldstica interna, que conecta a intima com a camada média, ou muscular, formando
uma fragilidade segmentar na parede do vaso. Essa fragilidade, associada a grande pressdo de
cisalhamento devido ao impacto do fluxo sanguineo (visto principalmente nas bifurcacdes do

poligono de Willis), ¢ fator determinante para a formacao de Al (XU et al., 2019) (Figura 3).

Figura 3. Aneurisma localizado em area de bifurcacéo; no caso, imagem de ASD mostrando bifurcacdo de

artéria basilar, com aneurisma junto a origem das artérias cerebrais posteriores.

Fonte: o autor, 2021.
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As artérias intracranianas sdo primariamente formadas por dois tipos de células: células
endoteliais, que formam a camada intima, e células musculares lisas, que formam a camada
média. Quando ocorre a formag¢ao do Al, ha uma infiltracdo de células inflamatorias, como
macrofagos, neutrofilos, células B e células T (LEAL, 2019). Cada célula contribui com a
formacdo do Al por meio de mecanismos celulares e moleculares diferentes. Outras alteragdes
histopatologicas encontradas nos Al sdo hipocelularidade com necrose e apoptose de células do
colo e do domus do Al, hiperplasia miointimal, superficie luminal irregular e desorganizacao da
camada média (FENNEL et al., 2016).

Pacientes portadores de doengas genéticas com acometimento de tecido conjuntivo, como
doenga de Ehlers-Danlos do tipo IV, sindrome de Loyes-Dietz, sindrome de Marfan,
neurofibromatose, doenga do rim policistico autossdmica dominante e nanismo osteodisplasico
primordial, apresentam incidéncia maior de Al (XU et al., 2019). Em estudos com modelos
animais, foram observadas ainda associagdes com a delecdo do gene SOX17 (LEE et al., 2015),
bem como associa¢do com variacdo nonsense do gene THSDI1. In vitro, essa variante do gene
THSD1 produziu uma proteina missense que gerou defeito de adesdo de colageno tipo I (XU et
al., 2019). Também sugere-se que a exposicao cronica a fatores inflamatérios mediados pela
mutagdo em citocinas pro-inflamatérias como fator de necrose tecidual-o (TNF-a) e interferon-y
(INF-y) pode ser um evento primario na formacdo de Al A regulacdo da resposta de
interleucina-10 (IL10) e transforming growth factor-B-1 (TGFB1), quando associada a
comorbidades como hipertensao arterial sistémica, se relaciona com a fisiopatologia de Al pela

degradacdo da matriz celular (SATHYAN, 2015).

2.1.3 Fatores de risco

E possivel encontrar histéria familiar de AI em até 20% dos pacientes, sendo os
familiares de 1° grau aqueles com risco maior de desenvolver Al. Outros fatores de risco
associados s3o idade, sexo feminino, hipertensio, tabagismo, alcoolismo, aterosclerose, presenca
de outras lesdes vasculares cerebrais como MAYV, assimetrias do poligono de Willis, uso de
anticoncepcional hormonal oral e deficiéncia de colageno tipo III (HOULDEN, WERRING,
2013).
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J& para a ruptura do Al e consequente HSA, os fatores de risco imediatos incluem
hipertensao arterial, tabagismo e etilismo (HOULDEN, WERRING, 2013). A morfologia do Al
tem grande relacdo com seu risco de ruptura, sendo os fatores levados em consideracao tamanho,

localizagdo, formato e parede irregular, entre outros (KRZYZEWSKI et al., 2018).

2.1.4 Manifestac¢oes clinicas

Apesar de pacientes geralmente iniciarem a investigacdo que detecta o Al devido a
queixas como cefaléia ou tontura, a maior parte dos Al é assintomatica até a sua ruptura, sendo
entdo, em sua maioria, achados incidentais. Dessa forma, a grande maioria ¢ evidenciada
acidentalmente por meio de exames de imagem ou quando o paciente apresenta uma HSA
(STEINER et al., 2013).

Quando da ruptura de um Al e, consequentemente, uma HSA, o paciente apresenta um
quadro de cefaleia intensa, de inicio abrupto, podendo ser acompanhada de nausea, vomitos e
perda de consciéncia; tamanhas sdo a intensidade e a velocidade de instalagdo da dor que esta é
tradicionalmente chamada de cefaleia em trovoada, ou em padrao thunderclap. A ruptura
também pode causar sangramento retiniano, percebido na avaliacdo oftalmoscdpica. Como sinal
tardio, ainda pode haver meningismo, devido a degradacdo dos produtos sanguineos no espago
subaracnodide. Além de causar HSA, a ruptura de um Al também pode causar sangramentos
intraventriculares, intraparenquimatosos e até subdurais, embora menos comumente. Caso o Al
seja do segmento cavernoso da ACI, sua manifestacdo serd uma fistula cardtico-cavernosa,
podendo causar exoftalmia, quemose, dor ocular e injecdo escleral; em casos extremos, pode
acarretar perda visual definitiva.

A sintomatologia causada por um Al ndo-roto tipicamente depende de sua localizacao.
Um Al de artéria oftdlmica pode causar escotomas, defeitos de campo visual ou sindromes
quiasmaticas, por compressao devido a seu volume. Paralisias agudas de nervos cranianos podem
ser causadas pelo subito aumento de volume do AI; paralisias do nervo oculomotor sdo
associadas a Al de artéria comunicante posterior, artéria coroideia anterior, artéria basilar e ACI
intracavernosa; paralisia do nervo abducente pode ser causada por Al de artéria cerebelar inferior

anterior (KRZYZEWSKI et al., 2018).
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Além de sintomas focais, os Al podem causar efeito de massa, resultando em queixas
como cefaléia; geralmente, esses Al sdo de tamanho grande ou gigante. Dependendo da
localizagdo do Al, outros sintomas decorrentes do efeito massa incluem sindrome de seio
cavernoso, crises convulsivas, disfuncdes de hipotdlamo e hipofise, neuralgia do trigémeo,
defeitos de campo visual e disfun¢des de tronco cerebral. Os Al que causam efeito de massa tém
uma chance muito maior de ruptura, com uma frequéncia estimada de 6% ao ano (FRIEDMAN
etal.,2001).

Os Al também podem se manifestar com isquemia cerebral, a qual ocorre por
embolizacdo de trombos formados em seu domus devido ao fluxo turbilhonar do sangue dentro
do saco aneurismatico. Quando esses trombos embolizam para a circulagcdo cerebral, podem
causar ataque isquémico transitorio e acidente vascular cerebral isquémico (FRIEDMAN et al.,

2001).

2.1.5 Diagnostico

Embora o diagnostico inicial de um Al geralmente seja por método de imagem
ndo-especifico, a investigacdo  direcionada  geralmente envolve angiotomografia
computadorizada (ATC), angiorressonancia magnética (ARM) e angiografia de subtragdo digital
(ASD), com cada técnica apresentando méritos e peculiaridades (SCHIEVINK, 1997), como
explicado na sequéncia.

A ARM e a ATC detectam, em média, aneurismas com mais de 3 mm de diametro, sendo
os métodos ndo invasivos mais indicados na rotina. A ASD é um método invasivo, associado a
maior risco de complicagdes, devendo ser usado apenas em caso de alta suspeita clinica, quando
os resultados de exames ndo invasivos prévios apresentarem resultados negativos ou tendo como
proposito planejamento terapéutico (FRIEDMAN et al, 2001; van GELDER, 2003; LEAL,
2019). Recomenda-se o rastreio de Al na presenga de alto risco para desenvolvimento de Al,
encontrados basicamente em duas situagdes: historia familiar de Al e em pacientes com doenga
renal policistica autossomica dominante. No primeiro caso, o rastreio ¢ recomendado em

pacientes assintomaticos que apresentem dois ou mais membros da familia diagnosticados com

Al, sendo comumente apenas os parentes de primeiro grau contados; tratando-se da doenga renal
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policistica autossomica dominante, aproximadamente 5 a 10% dos pacientes que submetem-se ao

rastreio encontram Al (SCHIEVINK, 1997).

2.1.5.1 Angiotomografia computadorizada — ATC

A ATC ¢ uma técnica de tomografia computadorizada por feixes de raios X (RX) em que
varios canais emissores de RX giram em torno da area de estudo no paciente. A reconstrugdo de
forma matematica da imagem usa a diferente atenuacdo do RX ao longo de cada trajeto através
do corpo para calcular a atenuagdo local em cada ponto determinado no volume da aquisigdo. E
feita a normalizacdo dos coeficientes de atenuacdo locais, em que cada ponto da matriz da
imagem de origem corresponde a um pixel na imagem que sera gerada. Finalmente, esses dados
de imagem tomografica sdo convertidos em tons de cinza e exibidos em forma de imagem ou de
fatia da regido da andlise. Gragas ao advento dos tomdégrafos com tubos de RX com rotacdo e
subsequente aquisi¢do continuas, se tornou possivel a aquisicdo também continua de grande
volume de dados em curto espago de tempo, em que os dados brutos sdo adquiridos durante
varias rotagdes enquanto a mesa, onde o paciente situa-se, avanca (PROKOP, 2010). A técnica
permite a reconstrucao de grande conjunto de dados 3D completos formados por estas imagens
helicoidais superpostas, sendo a base da ATC. Para realce das estruturas vasculares, ¢ utilizado
contraste iodado intravenoso; a ATC coloca-se superior a tomografia computadorizada
contrastada regular ao utilizar bomba infusora para a inje¢ao desse contraste, permitindo volume
padronizado e fluxo controlado, propiciando imagens superiores. E um exame rapido e seguro,
sendo a técnica mais difundida para avaliagdo inicial de um Al (LEAL, 2019); as informagdes
disponiveis sdo tridimensionais, com boa resolugdo espacial, e ¢ possivel avaliar
simultaneamente luz vascular, parede do vaso e estruturas subjacentes (Figura 4) (PROKOP,
2010); assim, ¢ vantagem da ATC a possibilidade de localizar o Al em relacdao as estruturas
Osseas proximas, apresentando grande valor no planejamento pré-operatorio. Ainda, apresenta

grande utilidade para detectar calcificagdes na parede aneurismatica (SCHIEVINK, 1997).
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Figura 4. Imagens de ATC de aneurisma de artéria cerebral posterior esquerda: A — corte axial com espessura de

fatia de 3,0 milimetros (mm) apos injegdo de contraste iodado; B — reconstrugao tridimensional.

Fonte: o autor, 2021.

2.1.5.2 Angiorressonancia magnética — ARM

A ARM ¢ um método diagndstico derivado da ressonancia magnética; este ¢ um método
ndo-invasivo, sem radiacdo ionizante, que utiliza um campo magnético intenso com ondas de
radiofrequéncia para permitir a geragdo de imagens anatomicas de diversas partes do corpo
(KOROSEC, 2010; LEAL, 2019). A ARM ¢ utilizada para mostrar informag¢des vasculares em
trés dimensodes, fornecer dados sobre velocidade e taxa de fluxo volumétrico de sangue, obtendo
estas imagens vasculares sem uso de contraste pela técnica time-of-flight ou por meio do uso de
contraste paramagnético de gadolineo. Simultaneamente, permite avaliagdo dos tecidos moles
intracranianos. Outras classificagdes do tipo de ARM envolvem contraste de fase e tempo de
movimento, apresentando diferencas de tempo de aquisi¢do de imagens, quantidade de ruidos, ou
artefatos, ¢ qualidade da imagem final (KOROSEC, 2010). E um método conveniente e
essencialmente ndo apresenta risco, sendo amplamente usado para o rastreio de Al. Porém, o

método apresenta suas desvantagens, pois dificilmente detecta aneurismas pequenos (menores de
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3 mm de didmetro); assim, raramente ¢ suficiente para o planejamento pré-operatorio final

(Figura 5) (SCHIEVINK, 1997; LEAL, 2019).

Figura 5. Imagens de ARM: A — imagem sagital de aneurisma de ACI, mostrando o uso de gadolinio; B —

reconstrucdo axial com cortes espessos de ARM por técnica time-of-flight, sem uso de contraste.

18.3 mm (2D)

‘I'i
£l
‘Eal(j.}‘.-l_nm (Z1)

-

Fonte: o autor, 2021.

2.1.5.3 Angiografia de subtragao digital - ASD

A ASD continua como o método de escolha para investigar Al e determinar suas
caracteristicas anatomicas de forma definitiva, sendo considerada o padrao-ouro. Tracando suas
origens nos primeiros estudos angiograficos de Egas Moniz, em 1927, a ASD conta hoje com
recursos de reconstru¢do 3D (3D-RA) superiores (Figura 6) aos dos métodos de imagem
nao-invasivos supracitados (MAYBERG, WINN, 2001). O exame comec¢a com puncao arterial,
tradicionalmente em artérias femoral ou radial direitas, por meio da técnica de Seldinger, com
cateterizagdo subsequente dos vasos intracranianos e injecdo de contraste iodado ndo-ionizante,
com captura das imagens por meio de RX. A fonte de radiagao ¢ localizada na por¢ao inferior do
arco em C do aparelho de angiografia; a radiagdo ¢ captada por placa detectora na porgao
superior do mesmo arco. O paciente fica posicionado em maca, com a posi¢do da cabega
alinhada entre os dois pontos descritos do arco em C, o qual pode ser rodado e angulado para
aquisi¢do das imagens. A reconstrugdo das mesmas ocorre de forma computadorizada,
subtraindo artefatos 6sseos, o que confere ao exame o nome atual. Possuindo alta especificidade

e sensibilidade (ANDRADE et al, 2003), tem a caracteristica Unica de permitir exames
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dindmicos da circulagdo intracraniana. Por ser exame invasivo, o método apresenta riscos de
complicacdo baixos, porém pertinentes; infarto cerebral, formacdo de hematoma ou
pseudoaneurisma no local de puncdo e injaria renal sdo alguns exemplos, constatados em entre

0,1% a 2,6% dos pacientes (SCHIEVINK, 1997; DOWD, 2021).

Figura 6. Imagens de ASD de aneurisma lobulado de ACI: A — imagem em aquisi¢cdo antero-posterior com

subtracdo digital; B — reconstrugdo 3D por computador, obtida por meio de aquisi¢do rotacional.

Fonte: o autor, 2021.

2.1.6 Tratamento

O objetivo de todo e qualquer tratamento de Al é a exclusdo do saco aneurismatico da
circulacdao sanguinea, preservando o leito arterial (SCHIEVINK, 1997). Seu manejo depende de
multiplas varidveis, incluindo a histéria natural das lesdes e a mortalidade e morbidade
associadas ao tratamento (ROCHESTER et al., 1998).

Ha duas linhas de tratamento: a técnica microcirurgica e a técnica endovascular, sendo
que a principal vantagem da técnica endovascular ¢ seu carater menos invasivo, ao passo que a
microcirurgia apresenta menores taxas de recidiva. A idade do paciente ¢ um dos fatores-chave

ao se optar por uma ou outra abordagem, uma vez que, por mais que nao afete as taxas de ruptura
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dos Al, tem importante influéncia na morbimortalidade dos procedimentos a curto e a longo
prazo (WIEBERS et al., 2003).

O objetivo imediato da abordagem endovascular ¢ a completa obliteracio do saco
aneurismatico (SCHIEVINK, 1997). Tradicionalmente, a abordagem endovascular parte do uso
de micromolas, ou micro-espirais, de platina, que aglutinam-se no interior do aneurisma até sua
exclusdo da circulacdo arterial (Figura 7). Em Al com colo de didmetro <4 mm e com relagdo
colo/domus <2, a embolizacdo simples torna-se uma opg¢ao viavel, sendo aconselhada inclusive
para pacientes de idade maior ou igual a 70 anos, em fase aguda pos-ruptura aneurismatica,
multiplas comorbidades, mau estado geral ou neuroldgica, com vasoespasmo associado, dificil
acesso ou calcificagdo do colo (STEINER et al., 2013). Ja é vastamente documentado que a
morbimortalidade da técnica endovascular parece ser menos dependente da idade do paciente do
que se supunha inicialmente, justificando tal op¢do de tratamento para aqueles com idade mais
avancada (WIEBERS et al., 2003).

Entretanto, diversos fatores influenciam a taxa de sucesso da abordagem endovascular,
além de sugerirem a necessidade de complementar a técnica de embolizagdo simples com outros
materiais de suporte, como baldes e stents. Dentre esses fatores incluimos as caracteristicas do

aneurisma, tais como tamanho, relacdo colo/domus e presenca de trombo intraluminal

(WIEBERS et al., 2003; STEINER et al., 2013).

Figura 7. Imagens de ASD em perfil mostrando embolizagdo com micromolas de aneurisma de ACI: A — imagem
pré-procedimento; B — aquisi¢@o em roadmapping mostrando preenchimento do saco aneurismatico com as

micromolas; C — imagem final, mostrando exclusdo do aneurisma da circulag@o arterial.

Fonte: o autor, 2021.
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Outra op¢do mais moderna e que representou a maior mudanga de paradigma do
tratamento de Al no século XXI € o uso de stents diversores de fluxo (BRINJIKII et al., 2013),
como o FRED® (Figura 8). Enquanto as modalidades tradicionais de tratamento de Al focam
em reparo da lesdo, os diversores de fluxo apresentam a possibilidade de tratamento
circunferencial da artéria doente, apresentando indices de oclusdo do AI superiores a 90%,
comparaveis a clipagem tradicional, com morbidade e mortalidade baixas. Os diversores de fluxo
tém sido usados amplamente em aneurismas com morfologia e localizagdo complexa
(BRINJIKIJI et al., 2013), os quais exigiriam multiplas técnicas de suporte para micromolas, caso
fosse usada a abordagem endovascular tradicional. Em uma revisdo sistematica classica, Brinjikji
et al. analisaram 29 estudos, em que 1.654 aneurismas foram abordados com diversores de fluxo.
A técnica mostrou altas taxas de sucesso na oclusdo de Al, independentemente de seu tamanho;
porém, ¢ preciso destacar que encontraram maior seguranca do procedimento em aneurismas
menores (BRINJIKJI et al., 2013). Entretanto, embora raras, ainda hd complicagcdes que nao
podem ser negligenciadas, incluindo risco de hemorragia intraparenquimatosa, hemorragia
subaracnoide pos-operatoria e doenca cerebrovascular isquémica. Uma das mais temidas
complicagdes € a ruptura do aneurisma apos a instalagdo do diversor de fluxo (BRINJIKJI et al.,

2013).

Figura 8. Imagens de ASD em perfil mostrando implante de diversor de fluxo para tratamento de Al gigante de ACI:
A — imagem pré-procedimento; B — reten¢do tardia de contraste durante liberacao do diversor; C — imagem final,

mostrando exclusdo do aneurisma da circulagio arterial.
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Fonte: o autor, 2021.
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Uma nova variedade de abordagem endovascular, surgida na década de 2010, ¢ a dos
disruptores intrassaculares, como o Woven EndoBrigde (WEB®), que junta a malha de um
diversor de fluxo, disposta de forma esférica, ao raciocinio por tras da embolizagdo com
micromolas (obliteracdo do interior do aneurisma), sendo outra forma de abordagem promissora
(Figura 9).

A abordagem endovascular tem sido associada em muitos estudos com menores riscos a
curto prazo; entretanto, ainda nao se tem conhecimento de seus impactos na morbimortalidade a
longo prazo quando comparada a microcirurgia, que ja vem sendo realizada desde 1938
(WIEBERS et al., 2003). Por tratar-se de uma técnica de evolugdo continua, novos materiais,
como os proprios diversores de fluxo e disruptores intrassaculares, mostram-se eficazes e vém
sendo cada vez mais utilizados, apresentando resultados promissores (BRINJIKIJI et al., 2013).

A clipagem microcirargica do colo aneurismatico, por sua vez, ¢ a forma mais antiga de
tratamento, com eficacia comprovada a longo prazo, sendo o tratamento de escolha em casos
selecionados. Com o desenvolvimento de técnicas microcirirgicas, microscopio operatorio,
coagulagdo bipolar e uma variedade de clipes aneurismaticos, as técnicas cirurgicas para Al

apresentaram grande implementac¢do nas ultimas décadas (SCHIEVINK, 1997) (Figura 10).

Figura 9. Imagens de embolizagdo com WEB® de aneurisma de AComA: A — imagem pré-procedimento, em
reconstrucdo 3D de ASD; B — WEB® antes de ser implantado; C — aquisi¢do em roadmapping mostrando liberagédo
do WEB® no interior do aneurisma; D — aquisi¢@o radioscdpica sem contraste mostrando o WEB® aberto, antes de

sua liberacdo; E e F — imagens finais, obtidas em tempos precoce e tardio, mostrando oclusao do Al.

Fonte: o autor, 2021.
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Figura 10. Imagem cirurgica de clipagem do colo aneurismatico de um aneurisma sacular.

Fonte: cortesia de André Giacomelli Leal e Joseph Chenisz da Silva, 2021.

A idade do paciente ¢ um fator importante para a morbimortalidade em abordagens
cirargicas de Al. H4& um aumento significativo do risco apds os 50 anos, sendo ainda mais
substancial apds os 60 a 70 anos. Outros fatores que contribuem para um desfecho desfavoravel
sdo tamanho do aneurisma, localizagdo na circulagdo posterior (principalmente na artéria basilar)
e historia de doenga cerebral isquémica (WIEBERS et al., 2003).

Em muitos casos, o tratamento de uma patologia de historia natural desfavoravel deve ser
decidido por meio da discussd@o com o paciente sobre o melhor momento da abordagem, levando
em consideracdo os multiplos fatores de risco: idade, comorbidades, tamanho, morfologia e
efeito de massa do aneurisma (WIEBERS et al., 2003).

O tratamento cirargico deve ser contemplado em pacientes mais jovens, com Al com colo
largo (> 4 mm), Al muito pequenos ou parcialmente trombosados, Al em bifurcacdes maiores ou
na falha, cada vez mais rara, da terapia endovascular (STEINER et al., 2013).

A arteriografia intraoperatéria pode ser Util para facilitar o posicionamento do clipe e
confirmar a paténcia dos vasos proximos apds a oclusdo do Al Desta forma, é possivel a
imediata reversdao da clipagem, se necessaria, 0 que ocorre em aproximadamente em 10% dos
procedimentos; novas técnicas para aferir a acuricia intra-operatéria incluem o uso de
indocianina verde (ICG) (TANG et al., 2002; CHANG et al., 2002; KLOPFENSTEIN et al.,
2004; KUMAR, FRIEDMAN, 2009; CONNOLY JR et al., 2012).

Quando associado a hemorragia subaracnoide, alguns neurocirurgides ainda recomendam

a abordagem cirurgica, desde que o paciente apresente boa condi¢do clinica, devido ao edema
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cerebral associado; no entanto, a conduta na fase aguda, atualmente, tende a favorecer a
abordagem endovascular. Em caso de quadro clinico mais reservado, a conduta varia conforme a
institui¢io em que o mesmo estd sendo atendido. E importante destacar que a abordagem
endovascular permite uma abordagem mais agressiva do vasoespasmo, sendo uma importante
causa de isquemia cerebral tardia (SCHIEVINK, 1997).

Os riscos associados a clipagem microcirargica incluem aparecimento de novos déficits
neurologicos ou deterioragdo de déficits preexistentes devido a retragdo cerebral, oclusdo arterial
temporaria ou hemorragia intraoperatoria (KONYA et al., 2022), ruptura aneurismatica
intraoperatoria, que ocorreu em 19 dos 711 pacientes tratados com clipagem cirtrgica no estudo
CARAT (Cerebral Aneurysm Rerupture After Treatment), associada a déficits e morte
(SCHIEVINK, 1997); complicagdes ocorreram em 20% dos procedimentos analisados em uma
série retrospectiva, embora o desfecho funcional tenha sido bom em 76% desses pacientes
(ELIJOVICH, HIGASHIDA, LAWTON, 2008). A cirurgia de emergéncia ¢ indicada na presenga
de efeitos massa amplamente sintomaticos ou hematoma (McLAUGHLIN, BOJANOWSKI,
2004).

Alguns pacientes podem apresentar MAV associadas a Al. Nestas situa¢des, hd uma
maior possibilidade de crescimento e ruptura do aneurisma, sendo fortemente recomendado o
tratamento do aneurisma (WIEBERS, TORRES, 1992).

Os Al parecem ser mais comuns quando hd associacdo com doencas sintomadticas da
carétida, principalmente em casos de displasia fibromuscular. No caso de doenca ateromatosa
carotidea, o tratamento por meio da endarterectomia da cardtida interna pode ocasionar
alteracdes hemodinamicas, acarretando a ruptura aneurismatica (HERMAN, JOGEN, WORP,
2009).

2.1.7 Diagnésticos diferenciais

Uma das manifestagdes mais prevalentes em casos de Al sintomaticos ¢ a cefaléia,
acarretada pelo efeito massa. O diagnostico diferencial mais recorrente de cefaléia isolada pode
ser feito com cefaleia de etiologia migranosa (com ou sem aura). Em casos da apresentacao ser
de uma cefaleia com sinais focais, doenga cerebrovascular isquémica aguda, hemorragia

intracraniana (traumadtica ou nao traumatica), hemorragia subaracnoide por outras etiologias,
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como MAYV, arterite temporal, trombose venosa cerebral, hidrocefalia e neoplasias intracranianas
devem ser consideradas no diagnéstico diferencial (SCHOENEN, SANDOR, 2004).

Nos casos de ruptura aneurismatica, o diagndstico diferencial deve ser feito com
hemorragia subaracndide perimesencefalica ndo-aneurismatica, malformagdo arteriovenosa,
sindrome da vasoconstricdo cerebral reversivel, dissec¢do arterial intracraniana e trombose
venosa cerebral (TATTER, CROWELL, OGILVY, 1995; HURLEY, BALANDRIN, 1997;
CAPLAN, 2008).

2.2 MANUFATURA ADITIVA

2.2.1 Conceito

A manufatura aditiva (MA) ¢, conforme definida por Volpato (VOLPATO, 2017), um
processo de fabricagdo realizado por adi¢cdo e sobreposicdo de material em camadas adjacentes,
por meio de dados obtidos oriundos de uma representacdo computacional geométrica em trés
dimensdes (3D) do objeto. Sendo assim, por intermédio desse processo aditivo, € possivel
fabricar uma miriade de componentes fisicos a partir de diversos materiais, em diferentes formas,
utilizando os principios dessa sobreposicdo em camadas. Como o processo ocorre de forma
completamente automatizada, a fabricagdo ocorre de forma relativamente rdpida, quando
comparada a métodos tradicionais, como a usinagem convencional.

Conhecida popularmente como impressao 3D, a MA tem como base o fatiamento
(slicing) do modelo 3D digital de forma computadorizada, criando um planejamento baseado no
conceito cartografico de curvas de nivel 2D, que definem, camada a camada, onde o material
sera depositado por meio da sobreposicao sucessiva de camadas, em empilhamento, da base até o
topo do objeto (VOLPATO, 2017).

De forma geral, o processo ¢ conceitualizado em etapas; a quantidade destas ¢ variavel,
com diferentes autores propondo diferentes classificagdes. Ainda, diferentes produtos envolvem
uso de MA em diferentes maneiras e graus (GIBSON, ROSEN, STUCKER, 2015), o que leva a
necessidade de adequacdo da subdivisdo por etapas as demandas de cada objeto a ser
manufaturado.

Volpato (2017) apresentou sua classificagdo em cinco etapas distintas:
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(1) modelagem tridimensional (geragdo do modelo geométrico 3D da peca em um
sistema de computer-aided design, ou CAD);

(2) geragao do modelo geométrico 3D em formato especifico para MA (em padrao
STereoLithography, ou STL, por exemplo);

(3) planejamento do processo para a fabricacdo camada a camada (com fatiamento e
defini¢do das estruturas de suporte, bem como planejamento da deposi¢do do material);

(4) fabricagdo da pega em questao num equipamento especifico de MA;

(5) pos-processamento (o qual pode envolver limpeza ou acabamento com processos

diversos de usinagem por remoc¢ao, por exemplo).

Por sua vez, Gibson, Rosen e Stucker (2015) propuseram uma divisdo em oito etapas:

(1) modelagem tridimensional por CAD (geracao do modelo geométrico 3D da peca de
forma a descrever por completo sua geometria externa; deve-se gerar uma representagdo solida
ou de superficie do objeto; elementos de engenharia reversa, como escaneamento Optico ou a
laser, podem ser empregados, conquanto cumpram os critérios supracitados);

(2) conversao do modelo geométrico 3D em formato especifico para MA (em padrao
STL, por exemplo), de forma a descrever superficies externas fechadas do modelo CAD original;

(3) transferéncia para impressora de MA e manipulacdo do arquivo STL (de forma a
assegurar acuracia de tamanho, posi¢ao € orientacao);

(4) configuragdo da impressora (selecdo de parametros adequados, incluindo mas nao se
limitando a material de impressdo, fonte de energia e espessura de camada);

(5) construcdo do objeto (embora o processo seja amplamente automatizado, € necessaria
monitoriza¢do humana);

(6) remogao do objeto (pode exigir interagdo com a maquina, incluindo no manejo de
temperatura de objeto e plataforma);

(7) poés-processamento (partes podem exigir limpeza individual e remog¢ao de elementos
secundarios de apoio);

(8) aplicagao.

Volpato ainda ressalta a facilidade de automatizagdo como caracteristica essencial da

MA, de forma reduzir substancialmente a necessidade de interven¢do do operador durante a
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producdo (VOLPATO, 2017). Como exemplo disso, ressalta-se o processo de fatiamento por
camadas, bem como a definicdo das estruturas de suporte ¢ o planejamento da ordem de
deposi¢ao dos materiais, processos que de acordo com as informagdes geradas pelo operador, sao
efetuados de forma computadorizada e automatizada.

Embora o termo adotado atualmente seja manufatura aditiva, tanto na inddstria quanto na
academia, a denominagdo dada a série de processos supracitados passou por diversas mudangas
ao longo dos anos (BEAMAN, 1997; CHUA, LEONG, LIM, 2010). Por anos, o termo corrente
foi prototipagem rapida, ndmina usada em uma grande variedade de industrias para descrever um
processo de criagdo rapida de sistemas ou de representacdes de partes dos mesmos antes de
langamento final e comercializagdo (GIBSON, ROSEN, STUCKER, 2015); ou seja, inicialmente
a técnica foi aplicada para producdo rapida de prototipos fisicos, como uma primeira
materializagdo de ideias (VOLPATO, 2017). Com a evolucdo dos processos, a MA permitiu
inclusive o uso dos objetos gerados como produtos finais, tornando inadequada a nomina antiga,
visto que nao reflete a realidade corrente do uso do processo; como enfatizado por Gibson,
Rosen e Stucker (2015), melhorias na qualidade do material impresso resultaram em
possibilidade de uso como produto final, de forma a tornar possivel o uso de partes
manufaturadas diretamente no objeto de destino, ndo permitindo mais o uso do termo
'prototipagem'. Similarmente, o uso do adjetivo 'rapida’ ndo deixa transparecer nem a demora
associada a processos mais complexos, que pode se aproximar do tempo de produgdo por
usinagem convencional, nem enfatiza a forma aditiva comum de produgao de objetos entre as
varias técnicas disponiveis (GIBSON, ROSEN, STUCKER, 2015). Desse modo, ao longo do
tempo, ndo somente as etapas de visualizacdo e geragdo dos objetos/produtos foram alteradas,
mas a nomenclatura também evoluiu. Dessa forma, embora midias nao-especializadas
apresentem tendéncia de utilizar o termo impressao 3D, este termo ¢ frequentemente usado em
associagdo a equipamentos de menor custo ou capacidade geral.

Com isso, adotaremos o termo manufatura aditiva (MA), como forma de englobar
processos diversamente denominados manufatura por camadas (layer manufacturing),
manufatura de bancada (desktop manufacturing), manufatura rapida (rapid manufacturing),
prototipagem rapida (rapid prototyping), manufatura acrescendo material (material incress
manufacturing), fabricagdo de forma livre (solid freeform fabrication), manufatura digital direta

(direct digital manufacturing) ¢ manufatura instantanea (instant manufacturing), em acordo com
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a nomenclatura recomendada pelo Committee F42 da American Society for Testing and
Materials, ou ASTM (AMERICAN SOCIETY FOR TESTING AND MATERIALS, 2022).

Em suma, a MA tem a capacidade de permitir a fabricacdo de geometrias complexas ao
transforma-las em uma sequéncia de geometrias 2D mais simples, na forma de camadas, o que

representa uma verdadeira mudancga de paradigmas em termos de fabricacdo de produtos.

2.2.2 Processo evolutivo e técnicas atuais

Conforme destacado por Beaman (1997), os conceitos atuais de MA tém origem em duas
areas distintas: a topografia e a foto-escultura. No tocante a topografia, como bragco da
cartografia, Beaman traca suas origens no trabalho de Joseph Blanther, no século XIX, que
desenvolveu um método para confeccdo de moldes para mapas de relevo topografico
tridimensionais com cera. Ja na década de 1970, surgiram métodos similares para constru¢ao
utilizando resina fotopolimerizavel, coberta por p6 de grafite ou areia e curada com emissdo de
uma fonte de luz coerente. A técnica foi subsequentemente explorada para aplicacdes mais
complexas, envolvendo fabricacdo de superficies de geometria complexa, de dificil construcao
por métodos tradicionais. A foto-escultura, por sua vez, tem raizes no século XIX, com objetivos
de criar réplicas de objetos, como proposta por Frangois Willéme em 1860 (BEAMAN, 1997).
Os processos foram combinados na década de 1930, em que surgiram processos de criacdo de
linhas de contorno de objetos, entdo transferidas para folhas, as quais eram segmentadas e
empilhadas sobre o material-base para a escultura. Na década de 1950, novos sistemas com
exposicao seletiva de seg¢des transversais de um objeto o qual era digitalizado sobre emulsdo
foto-transparente em camadas foram desenvolvidos (VOLPATO, 2017). Novas evolucdes na
década de 1980 incluiram o desenvolvimento de mecanismos de polimerizagdo de modelos
fotossensiveis com laser. Na década de 1980, métodos envolvendo uso de feixes de laser
ultravioleta (UV) para polimerizar camada de polimero fotossensivel por coordenadas, em
processo comandado por computador, foram introduzidos. Apds a polimerizagdo de cada
camada, a plataforma era abaixada, sendo adicionado novamente polimero para nova camada. A
etapa seguinte no desenvolvimento dos sistemas foi a introdu¢do comercial dos aparelhos de

estereolitografia, ou SLA, em 1987 (VOLPATO, 2017).
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Atualmente, sdo categorizados sete tipos de tecnologia de MA (GIBSON, ROSEN,
STUCKER, 2015; VOLPATO, 2017), a saber: fotopolimerizacdo em cuba, em que polimero
fotossensivel ¢ seletivamente curado em cuba por polimeriza¢do mediada por luz (inclui a SLA);
jateamento de material, em que o material ¢ depositado de forma seletiva em pequenas gotas;
jateamento de aglutinante, em que um agente aglutinante ¢ depositado seletivamente para unir
materiais em po; fusdo de leito em pd, em que ocorre fusdo seletiva de regides de um leito em po
por energia térmica; adigdo de laminas, em que o objeto ¢ formado por laminas recortadas de
outro material que sdo coladas; deposicao de energia direcionada, em que materiais sao fundidos,
logo apods serem depositados, por energia térmica; e extrusdo de material, em que o material ¢
extrudado por meio de bico, ou orificio, sendo entdo seletivamente depositado; a tecnologia
predominante nesta categoria ¢ a fused deposition modeling (FDM), ou modelagem por fusao e
deposigao.

As técnicas atuais permitem liberdade geométrica na fabricagdo, abrangendo entdo
grande complexidade morfologica, uso racional de material e energia, fabricagdo do componente
em um Unico equipamento, uso de computacdo para planejamento de etapas, rapida producao dos
modelos individuais, multiplicidade de utilizagdes e propositos e possibilidade de uso de
materiais distintos simultaneamente; no entanto, ¢ limitada por necessidade de usar materiais
especificos, precisdo e acabamento por vezes inferiores a materiais obtidos por usinagem, custo

ainda elevado e lentidao para produgao em massa (VOLPATO, 2017).

2.2.2.1 Modelagem por fusdo e deposi¢ao

Especificamente, a FDM tem como principio a deposi¢do de material na forma de um
filamento de didmetro reduzido, por meio de extrusdo por um bico calibrado. Para obtencao da
geometria de cada camada, o bico extrusor ¢ montado sobre sistema com movimentos
controlados no plano X-Y; o sistema opera sobre plataforma de construgdo situada sobre
mecanismo elevador, que desce na direcdo do eixo Z ap6s completar-se a deposi¢do de cada
camada (GIBSON, ROSEN, STUCKER, 2015; VOLPATO, 2017).

Volpato (2017) enfatiza que qualquer material que possa ser levado a estado pastoso e,
posteriormente, novamente ao estado solido por ag¢do quimica (por fotopolimerizagdo, por

exemplo) ou fisica (resfriamento) pode ser processado com o método FDM. Com isso, as
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caracteristicas ideais de temperatura tanto da camara de impressdo quanto do bico extrusor
podem ser configuradas, em acordo com cada material. O essencial ¢ que o material, ao sair do
bico, se solidifique rapidamente e adira ao material sobre a plataforma de constru¢do, bem como
a filamentos previamente depositados (VOLPATO, 2017): ¢ necessario equilibrio entre uma
solidificag@o rapida o suficiente para manter a estrutura desejada para a pega em manufatura mas
lenta o suficiente para que cada camada de deposicao do filamento possa ter a adesdo adequada
aos filamentos ja presentes, tanto aos da propria camada quanto aos das camadas anteriores. O
bico extrusor deve manter pressdo constante durante as fases da deposi¢do, mantendo assim a
secdo transversal do filamento constante. O processo envolve deposi¢do de filamento em
velocidade na ordem de décimos de milimetro por camada; logo, o tempo despendido para a
elaboragdo de uma area grande ¢ elevado mesmo em comparacdo a outros métodos de MA
(VOLPATO, 2017).

Existem varias formas de alimenta¢do de material na FDM: a técnica mais comum ¢ a de
deposicao de material em alimentac¢do de filamento continuo de maior diametro, tracionado por
roletes e levado ao interior do cabegote (VOLPATO, 2017). O filamento tracionado funciona
como émbolo na entrada do sistema extrusor antes de amolecer, aplicando pressao ao material ja
aquecido a sua frente. Gragas a alimentacdo continua, essa pressdo acarreta a expulsdo do
material pelo bico extrusor. O método exige escolha cuidadosa do tipo de filamento, ja que erros
no manejo da temperatura podem acarretar a chamada "flambagem" do filamento no interior do
cabecote (VOLPATO, 2017), devendo entdo implicar em escolha de materiais com propriedades
de escoamento que permitam fluxo continuo e constante. Outros erros possiveis sao
escorregamento do filamento (geralmente secundario a alteragdes no diametro do material),
aumento da temperatura na entrada do cabecote (acarretando perda da fungdo de €émbolo) e
variagOes de temperatura nao-terminais, mas que impliquem em necessidade de pressao maior do
que o previsto para expulsdo do material. Alternativas para corrigir esses problemas incluem
suprimento de filamento com perfil de cremalheira, permitindo engrenagens tracionadoras como
rodas denteadas, ¢ uso de material granulado, em pd ou pasta processados por parafuso extrusor,
€mbolo ou pressdo com agulha controladora de vazao (VOLPATO, 2017).

Ha de se considerar também a necessidade de estruturas de suporte como caracteristica
essencial da FDM. Para fabricar regides suspensas e com superficies negativas, apresentando

inclinagdo abaixo do angulo de autossuporte, sera feito planejamento computadorizado, em geral
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automatico, de estruturas de suporte a serem descartadas apos a impressdo; para o material ABS
(acrilonitrila butadieno estireno), por exemplo, esse angulo de autossuporte ¢ de 45°. Em termos
de materiais, os dispostos em filamento tém diametro tipico de 1,778 mm e sdo ofertados em
carreteis fechados e selados. Exemplos incluem o ABS e suas variantes (ABSi, translicido;
ABS-M30; ABS-ESD7, com dissipador de eletricidade estatica; etc), HIPS (poli-estireno de alto
impacto), PLA (&cido polilactico) e PPSF/PPSU (polifenilsulfona) (GIBSON, ROSEN,
STUCKER, 2015).

As vantagens da FDM incluem a simplicidade no principio de deposi¢ao do material, a
possibilidade de uso de diversos termoplasticos, a estabilidade dos materiais em uso, a
ndo-necessidade de pds-cura dos materiais, alta resisténcia das pecas (CHUA, LEONG, LIM,
2010; BAGSIK, 2011) e a possibilidade de uso em ambientes pequenos e sem ventilagdo, sem
exaustao; suas desvantagens incluem limitagdo de precisao dimensional (dependentes do bico
extrusor), necessidade de estruturas de suporte, tanto em termos de gasto de material como em
termos de necessidade de pds-processamento, e lentiddo do processo. Em resumo, os principios

que orientam a MA por extrusao de material sdo ilustrados na Figura 11.

Figura 11. Representag@o grafica dos principios de impressdo 3D por extrusdo de material (filamento): A— principios
basicos da extrusao de material; seta vermelha: bico extrusor; seta verde: material depositado na peca; setas pretas:
orientagdes em eixos ortogonais referentes a movimentagao controlada; B — principio de alimenta¢do de filamento

em processo de extrusdo de material; seta vermelha: filamento de material; seta verde: roletes tracionadores; seta

azul: sistema de aquecimento; setas pretas: orientagdes em eixos ortogonais.

,, QO —
: x‘&*ﬁ_— Z : :4—

Fonte: adaptado de Volpato (2017).
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2.2.3 Aplicacio de MA na area da saude

Munhoz e da Silva (2017) remontam o histérico de uso da MA na érea da satde
justamente a trabalhos na area da neurocirurgia, com Paul D'Urso, na Universidade de
Queensland (Austrélia), durante a década de 1990 (D'URSO et al., 1999). Desde entdo, as
aplicacdes da MA se expandiram para além dos limites da medicina e incluiram diversas areas da
saude, como a odontologia. Foi o proprio D'Urso que cunhou o termo "biomodelo", que ganhou
popularidade em sua aplicacao especifica na medicina e na odontologia.

Como em outras aplicagdes da MA, seu uso para as ciéncias da saude depende de
diversas modalidades de imagens médicas e scanners. A aquisi¢do e o posterior tratamento das
imagens médicas e odontoldgicas englobam a implementacdo de ferramentas matematicas que
utilizam dados brutos advindos de processos fisicos, tais como raios-X, infravermelho,
ultrassom, ressonancia magnética e emissao de protons (MUNHOZ, DA SILVA, 2017).

O avanco das tecnologias de aquisi¢do e processamento de imagens médicas foi
exponencial nas ultimas décadas, em grande parte devido ao aprimoramento dos equipamentos ¢
instrumentais matematicos usados como algoritmos em softwares especificos; no entanto, desde
a década de 1970, com a invengdo da tomografia computadorizada por Godfrey Hounsfield e
Allan Cormack, conhecimentos em tecnologia da informag¢do tem permitido evolu¢do constante
da tecnologia diagndstica, de tratamento e de intervengcdes (MUNHOZ, DA SILVA, 2017).
Embora primeiramente tenham sido consideradas apenas imagens médicas aquelas baseadas em
aquisicdo de informagdes internas dos pacientes, métodos de escaneamento 3D, baseadas em luz
ou laser, foram incorporadas também na area odontoldgica. Além dos métodos de imagem como
ASD, TC e¢ RM, mencionadas anteriormente, Munhoz ¢ da Silva (2017) ainda ressaltam a
importancia da ultrassonografia, também geradoras de imagens utilizadas posteriormente em
MA.

O ponto unificador desses métodos de imagem supracitados foi a padronizacdo da sua
forma de registro, o padrio internacional denominado DICOM (Digital Imaging and
Communications in Medicine). Tal padrao permite interoperabilidade entre maquinas de
fabricantes diversos em multiplos ambientes hospitalares e clinicos. Como tal, ¢ composto por
extenso conjunto de normas para sistemas de armazenamento, transmissao de rede, consultas,

seguranga e impressao (MUNHOZ, DA SILVA, 2017).
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Apoés a aquisicdo das imagens, ¢ necessario o pds-processamento das mesmas. Uma
imagem médica ¢ uma representacdo digital capaz de ser processada por sistemas de
computadores: essa representagao digital de uma imagem real adquirida do paciente ¢ disposta
pela forma de niimeros bindrios (zeros e uns). Cada imagem digital possui uma quantidade finita
de pontos organizados no formato de uma grade, como uma matriz de pontos; cada ponto nessa
matriz ¢ representado por um elemento 2D denominado pixel, ou picture element. A
sobreposi¢do de diversas imagens 2D forma um elemento de volume 3D chamado voxel, ou
volume element. O processamento, entdo, ird aplicar cada operagao computacional em todos os
voxels individualmente, uma opera¢do dispendiosa computacionalmente. Como consequéncia,
em imagens médicas, cada voxel representa uma pequena regido da anatomia 3D; quanto menor
esse elemento, melhor a definicao subsequente da anatomia em questdo (MUNHOZ, DA SILVA,
2017). Por conseguinte, a visualiza¢ao das imagens médicas, por meio de monitores de video 2D,
pode abranger os diferentes eixos ortogonais (axial, sagital e coronal) tanto quanto reconstrugdes
obliquas originados das informagdes 3D. Nesse sentido, temos a limitacdo em que as imagens
3D, projetadas como uma renderizagdo volumétrica (volume rendering), serao representadas em
uma tela por meio de visualizagao 2D, sendo criada no cérebro a sensagao de uma estrutura 3D
(MUNHOZ, DA SILVA, 2017). Desse modo, a MA entra como possivel solucdo para essa
limitacdo da visualizagdo 3D na tela 2D, possibilitando o desenvolvimento de um biomodelo que
pode ser estudado em trés dimensoes.

O processamento de imagens digitais, segundo Munhoz e da Silva (2017), consiste na
utilizagdo de multiplos recursos computacionais e técnicas de processamento de sinais sobre a
imagem de origem para obter a imagem modificada de acordo com cada interesse particular. Os
principais recursos sdo a interpolacdo (geragdo de informagdes intermediarias por meio dos
valores dos voxels ao redor da area de estudo, inferindo o valor mais provavel para o voxel sendo
interpelado; utilizado para corrigir espacamento entre fatias, evitando distor¢des geométricas), a
remog¢ao de ruidos (tentativa de eliminar efeitos indesejados nas imagens, os quais ndo existem
na imagem real; utiliza filtros como gaussiano, de suavizacdo de imagens ou de mediana,
objetivando a remocao de ruido com o minimo de "borramento"), a deteccdo de bordas
(ferramenta de andlise para realce de fronteiras entre diferentes tecidos), a transformagdo
radiométrica (utilizando o histograma, grafico com estatistica de ocorréncia de cada elemento

individual da imagem, ¢ possivel tornar a visualizagdo mais facilitada ao olho humano; inclui
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ferramentas de alteragdo de brilho e contraste da imagem) e a segmentagdo de imagem
(possibilita geracao de correlacdo entre os elementos da imagem, permitindo criar regides com
propriedades comuns e posteriormente separagdao dos tecidos ou elementos; a técnica mais
comum ¢ a baseada em limiar, ou thresholding, separando elementos em torno de fungdo de
niveis em escala de cinza com valores minimos e maximos). Sofiwares que permitem o
processamento de imagens digitais incluem o InVesalius® (Centro de Informagdo e Tecnologia
Renato Archer, Brasil), o 3D Slicer® (Brigham and Women's Hospital, Estados Unidos da
América) e o Mimics® (Materialise NV, Bélgica), por exemplo.

Em resumo, a aplicagdo da MA na area da saude obrigatoriamente engloba um ciclo em
que o paciente ¢ submetido a exames para aquisi¢cdo de imagens médicas no formato DICOM; os
exames sdao processados por softwares de processamento de imagens médicas especificos,
seguido da exportagdo dos dados obtidos por esses softwares em formato apropriado, por
exemplo .stl, possibilitando a confeccdo de biomodelos, os quais podem ser usados como
planejamento intervencional ou cirtirgico, servindo como referéncia, acurada e fidedigna, para o
procedimento.

Dentre os usos pioneiros de biomodelos fabricados por MA incluem-se areas como
ortopedia e odontologia, visto que ambas tratam de material dsseo, facilmente identificavel em
imagens médicas e segmentavel em softwares de processamento de imagens médicas devido a
sua densidade elevada, permitindo distin¢gdo de tecidos adjacentes, bem como, por sua natureza
rigida, se aproximando da consisténcia encontrada em biomodelos impressos por MA.

Segundo Meurer (2003), na odontologia, por exemplo, usos pioneiros de biomodelos se
dividem em duas categorias: modelo visual (SANGHERA, 2001) e simulagdo de procedimentos
(SANNOMIYA, 2008). No primeiro campo, desde a década de 2000 ja ha aplicagdes, por
exemplo, em referéncia visual para tratamento de anomalias faciais e palatinas (SILVA, 2009);
no segundo, diversos sdo os relatos de aplicacio em planejamento de procedimentos

mandibulares (SANNOMIYA, 2008; SILVA et al., 2008).

2.2.3.1 Aplicagao de MA em estudo de Al

Tanto os métodos de tratamento de Al endovasculares quanto a microcirurgia aberta sdo

procedimentos delicados, abordando vasos e espacos complexos e tridimensionais (LEAL,
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2019). A anatomia paciente-especifica de cada Al deve ser compreendida em sua
tridimensionalidade, muito antes da colocagdo de uma mola, um diversor de fluxo ou um clipe
cirargico: pardmetros como morfologia, tamanho e dimensdes do colo aneurismatico e domus,
bem como a relagdo entre vasos e estruturas intracranianas no entorno devem ser compreendidos
no formato de uma constru¢do espacial tridimensional, permitindo antecipacdo de tamanho,
formato e posicao ideal de cada material de tratamento a ser utilizado (KOCKRO et al., 2016).
Para isso, atualmente, depende-se de uma variedade de exames de imagens, invasivos e
ndo-invasivos, disponiveis nos sistemas e servigos de satude.

O planejamento atual para intervengdo endovascular ou cirurgia aberta se baseia no
entendimento pelo intervencionista ou neurocirurgido da anatomia vascular conforme
demonstrado pelos exames de imagem, sendo os dados fornecidos por estes a unica fonte para o
planejamento e preparo. A interpretagdo desse recurso exige uma compreensdo abrangente da
informacdo espacial contida nele (LEAL, 2019); por isso, a necessidade de entender com
precisdo a tridimensionalidade dos Al antes do tratamento foi tema recorrente de estudos prévios
(MACHIKO et al., 2017).

Com a emergéncia das tecnologias de computagdo grafica, a reconstrugdo tridimensional
de exames de imagem se tornou rotina na maioria dos servigos, gerando informagdes mais
realistas quanto a anatomia e morfologia do Al e suas relagdes, se tornando parte indispensavel
da rotina de exames de imagem (MASHIKO et al., 2015). Desde entdo, houve desenvolvimento
de novas ferramentas de analise e reconstrugdo tridimensional tanto para ASD quanto para ATC
e ARM; no entanto, nenhuma delas ainda foi capaz de representar fisicamente a estrutura em
estudo, pela limitagdo de ainda se tratar de uma reconstrugdo tridimensional projetada em uma
tela bidimensional (LEAL, 2019). Além disso, as ferramentas digitais ndo possibilitam o grau de
interacdo necessario para desenvolvimento de aparato de simulagao por si s capaz de permitir
simulagdo ou treinamento.

Por isso, embora a computagdo grafica e os modelos virtuais correspondentes tenham
representado grande avango para o planejamento e simula¢des de procedimentos e cirurgias em
relagdo aos métodos de imagem padrao, os modelos gerados por essas técnicas ainda apresentam
entraves em termos de realismo e compreensdo tridimensional. Como forma de contornar o
problema, os modelos tridimensionais tém a vantagem de fornecer, de forma paciente-especifica,

informagdes sobre anatomia e morfologia, de maneira a permitir interacao do operador.
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Historicamente, o uso de biomodelos para planejamento do tratamento de doencas
cerebrovasculares iniciou-se em 1999, com D'Urso (D'URSO et al., 1999), que realizou um
estudo prospectivo em que 16 pacientes com Al e MAV foram submetidos a ATC e ARM; com
base nos dados em DICOM obtidos por esses métodos de imagem, foram gerados biomodelos, os
quais foram utilizados para fins informativos ao paciente, de simulagdo e de planejamento.
D'Urso concluiu que os biomodelos ofereceram aumento subjetivo de satisfacdo dos pacientes
em termo ao consentimento e entendimento para cirurgia e foram uteis para posicionamento
cefalico para clipagem, esclarecendo questdes de morfologia que os métodos de imagem
geraram. Paralelamente, Miiller ef al. (2003) desenvolveram modelos de estruturas dsseas
cranianas para planejamento cirirgico, que seriam conjugados com biomodelos de Al em estudos
posteriores, como mencionaremos adiante. Wurm et al. (2004) estudaram uma série de tamanho
proximo de pacientes para planejamento de cirurgias cerebrovasculares; nesse estudo, 13
pacientes foram submetidos a exames de imagem para geragdo dos biomodelos, sendo a ATC o
método de escolha em 3 pacientes ¢ a ASD, com 3D-RA, nos demais, incorporando, entdo, o
método de imagem padriao-ouro para geragdo dos dados em DICOM. Os modelos foram
utilizados para informagdes ao paciente, como em D'Urso (1999), além de planejamento,
simulagdo e treinamento de novos profissionais; no entanto, o método de comparagdo foi
primariamente qualitativo, de forma apenas visual e tatil, ndo se podendo testar clipes nos
biomodelos por os mesmos serem rigidos.

Embora reconhecendo o avanco de técnicas endovasculares e sua predomindncia no
tratamento de Al (de fato, utilizando esse avango como justificativa para explicar perda de
oportunidades de treinamento para novos neurocirurgides), Kimura et al. (2009) desenvolveram
biomodelos ocos de borracha feitos por meio de MA, como no presente trabalho, para
representar a area vascular de interesse, utilizando ainda uma variagao da técnica descrita por
Miiller et al. (2003) para desenvolvimento de arcabougo Osseo; o método de imagem para
avaliagdo vascular foi a ATC. Os autores valeram-se de endoscopia para avaliar eficdcia da
clipagem e paténcia do vaso de origem em 8 casos, ndo utilizando nenhuma outra ferramenta
quantitativa para avaliar a acuracia dos biomodelos na representagao do Al; ainda, propuseram o
uso dos biomodelos ndo apenas para planejamento de procedimentos futuros, mas também para
revisdo de casos desafiadores passados para treinamento de residentes. Ishikawa et al. (2014)

utilizaram técnica similar em um subgrupo de AIl; planejando uso de clipes fenestrados,
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estudaram 2 pacientes com Al com artérias perfurantes, utilizando a ATC como método de
imagem. No entanto, ndo realizaram manufatura de estruturas 6sseas perilesionais; mesmo assim,
concluiram que os biomodelos ajudaram na elei¢do dos materiais corretos e no treinamento de
residentes.

Na segunda metade da década de 2010, diversos autores comegaram a investigar o uso
dos biomodelos de AI confeccionados por MA para planejamento de procedimentos
endovasculares; até entdo, o uso de biomodelos similares havia sido investigado no contexto de
dinamica de fluidos: Tateshima et al. (2001) desenvolveram um modelo de aneurisma de topo de
artéria basilar com base em imagens de ATC para permitir analise quantitativa e qualitativa do
fluxo sanguineo no interior do aneurisma. Vale ressaltar que diversos outros sistemas de
simulagdo de procedimentos endovasculares foram desenvolvidos ao longo do século XX; no
entanto, muitos desses estudos referem-se a modelos confeccionados sem MA, ndo
correspondendo a pacientes em especifico. Ou seja, trata-se de modelos genéricos, utilizados
para teste de novos materiais e treinamentos de forma mais ampla, ndo paciente-especificos
(TOKUNAGA et al., 2002; WATANABE et al., 2007; PARAMASIVAM et al., 2014).

Por sua vez, Kono et al. (2013) realizaram um estudo de caso, baseado em 3D-RA de
ASD, de tratamento endovascular de Al de topo de artéria basilar utilizando MA com
fotopolimero acrilato; o biomodelo foi colocado no interior de uma caixa, a qual foi preenchida
com silicone, sendo o modelo posteriormente removido do interior do bloco de silicone.

Posteriormente, Mashiko et al. (2015) publicaram uma nova metodologia para
desenvolvimento de biomodelos por MA de Al, na qual os biomodelos foram ocos e maleéveis,
utilizando o silicone para envolvimento imediato do biomodelo impresso, como no presente
trabalho. Valendo-se de 20 pacientes, cujas imagens foram adquiridas por ATC, desenvolveram
biomodelos de Al em filamento colorido e de estruturas dsseas; 12 prosseguiram para clipagem,
havendo correspondéncia completa do clipe usado no modelo e do clipe usado no procedimento
em 8 casos. Os autores concluiram entdo que o uso de biomodelos elésticos e ocos permitia boa
compreensdo anatomica dos Al, bem como de suas relagdes com o arcabougo 6sseo. Mashiko et
al. (2017), ainda, desenvolveram novamente 3 modelos pela mesma técnica para uso em
treinamento de novos neurocirurgides; no entanto, criaram modelos simuladores mais

complexos, com componentes representando o0sso, parénquima cerebral, veias e artérias nao
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diretamente envolvidas com os Al, além de dura-mater e aracnoide (duas camadas meningeas).
Houve correspondéncia entre os clipes utilizados nas simula¢des e nos casos reais.

Desenvolvimentos mais recentes focaram em estudo de dindmica de fluidos. Um estudo
visou incorporar revestimento endotelial em biomodelo de Al manufaturado por MA; a imagem
de um aneurisma de topo de artéria basilar foi obtida por 3D-RA de ASD, sendo entdo utilizada
para confec¢dao do biomodelo pelo mesmo processo descrito por Mashiko ef al. (2015). O ltmen
do biomodelo foi revestido com fibronectina e células endoteliais de artéria cardtida bovina ,
sendo entdo o fluxo estudado por simulagdo computadorizada (KANEKO et al. 2017). Outro
desenvolvimento recente foi o uso de biomodelos de silicone para estudo de fluxo por meio de
ultrassom linear, estudando seis aneurismas (1 de AComA, 4 de ACM e 1 de ACA). com
obtencdo de imagens de 3D-RA de ASD (NARATA et al., 2020).

Com o desenvolvimento de novas técnicas e tecnologias para o tratamento de Al e outras
lesdes cerebrovasculares, relatos de casos utilizando MA para planejar uso de agentes embolicos
liquidos e disruptores intrassaculares de fluxo também ja foram publicados (WEINSTOCK et al.,
2015; CHARBONNIER et al., 2022). Weinstock et al. (2015) utilizaram biomodelos para
planejar o tratamento de 3 MAV e 1 malformacao de veia de Galeno em populacao pediatrica, ao
passo que Charbonnier ef al. (2022) simularam o implante de um WEB® em aneurisma de topo
de artéria basilar. No entanto, os autores ressaltam a dificuldade em conseguir material para tal
simulagdo, dependendo de WEB utilizados sem sucesso e retirados de pacientes prévios, por erro

de medicdo e implante, para poder ter material para simulacao propria.
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3. DELINEAMENTO METODOLOGICO

3.1 TIPO GERAL DE ESTUDO

Trata-se de estudo experimental com biomodelos 3D de Al de 5 participantes, os quais
foram tratados no Departamento de Neurocirurgia Endovascular e Neurorradiologia
Intervencionista do Instituto de Neurologia de Curitiba (INC) por meio de métodos

endovasculares.

3.2 DELINEAMENTO ESPECIFICO

Trata-se de estudo experimental utilizando reconstru¢des 3D de exames radiologicos de
participantes com Al para geragao de modelos participante-especificos.

Sendo assim, trata-se de estudo caracterizado pela produ¢do de biomodelos em 3D por
MA e, posteriormente, a confec¢ao de modelos de parede arterial com silicone, experimentacao
destes em aparelho de ASD e, finalmente, comparacdo das reconstrugdes digitais
recém-adquiridas do modelo com as imagens originais do participante para avaliagdo do

biomodelo.

33 LOCAL DE PESQUISA

Toda a parte experimental do estudo foi efetuada no Hospital INC (Curitiba, Parana),
conforme autorizacdo da instituicio (ANEXO A), com a realizacdo dos exames de ASD e
reconstrucao digital tridimensional, parte integrante da avaliagdo e tratamento dos participantes
selecionados, na Hemodinamica do Hospital INC; mais especificamente, a aquisi¢do ocorreu na
sala de angiografia da Hemodinamica, com utilizagdo de aparelho Philips Allura® XPer FD20
(Paises Baixos), e a reconstru¢do das imagens adquiridas, em sala de comando anexa.

A seguir, as imagens foram reconstruidas no laboratério de tecnologia 3D do hospital, o
INC 3D Technology Lab, onde se localiza a workstation principal para segmentagdo e
processamento da imagem, bem como a impressora 3D por FDM Creality CR5-PRO® (China)

na qual os biomodelos em ABS sdo manufaturados. A producdo do modelo de silicone se deu no
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mesmo laboratério, com a utilizacdo do mesmo para envolvimento do modelo impresso por
silicone e subsequente dissolugdo do material em ABS nas bancadas do laboratorio; apds, foi
feita aquisicao de imagens nos modelos de silicone na sala de angiografia, com analises na sala

de comando anexa e comparagdes, finalmente, no laboratorio de tecnologia 3D.

34  AMOSTRA

O método adotado foi de amostragem nao-probabilistica, com recrutamento de 5
participantes. Os convidados a serem recrutados foram participantes em acompanhamento no
Hospital INC por diagnéstico de Al com indicacdo de tratamento endovascular por seu médico
assistente, sendo submetidos a ASD obrigatoriamente como parte do protocolo institucional para

investigacao e tratamento de Al.

3.4.1 Ciritérios de inclusao e de exclusio

Sdo critérios de inclusdo:

1. Participantes de ambos os sexos;
2. Ter idade superior a 18 (dezoito) anos;
3. Possuir Al ndo-roto, com diagndstico confirmado, em artéria cardtida interna, em

segmentos intracranianos (cavernoso, clinoideo, oftdlmico ou comunicante);

4. Possuir plano de tratamento endovascular do aneurisma supracitado.

Sao critérios de exclusao:
1. Possuir Al em artéria cerebral média, artéria cerebral anterior, artéria cerebral posterior,
artérias comunicantes anterior e posterior, artéria basilar e artéria vertebral, devido aos seus
calibres consistentemente menores, dificultando a confec¢do por MA;
2. Possuir plano de tratamento microcirurgico;
3. Apresentar aneurisma roto ou HSA;

4. Estar gestante ou lactante.
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3.5 RISCOS E BENEFICIOS AOS PARTICIPANTES

Esta pesquisa ndo traz beneficios diretos aos participantes. No entanto, a viabilidade do
uso de um modelo acurado e de baixo custo para simulagdo de Al, gerado e avaliado em aparelho
de ASD e objetivando aplicagdes endovasculares, permitird no futuro treinamento de novos
profissionais neuro-intervencionistas em modelos paciente-especificos e planejamento de
procedimentos de diversos graus de complexidade antes da intervencdo em si, permitindo

antecipacao de eventuais complicacdes ou adversidades.

Esta pesquisa tem como risco o vazamento de dados sensiveis; no caso, os resultados de
exame diagnostico. Como forma de minimizar esse risco, o pesquisador ird manter os dados dos
participantes em um arquivo .xlsx protegido; além disso, os arquivos de imagens serdo salvos de

forma andnima em uma pasta protegida por senha.

3.6 ASPECTOS ETICOS

O presente estudo foi apresentado ao Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do
Instituto de Neurologia de Curitiba (CEPSH-INC), obtendo aprovacdo com o protocolo
4.467.491-2020 (ANEXO B). Os participantes que concordaram em participar assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) apropriado para esse estudo (ANEXO C).

3.7 AQUISICAO E REGISTRO DOS DADOS

Ap6s a aprovacao pelo CEPSH-INC, os participantes que se enquadraram nos critérios de
inclusdo foram contatados pelo pesquisador principal apos realizagao da ASD. Tendo esclarecido
todas as duvidas, e tendo o convidado aceitado a participagdo, o mesmo assinou o TCLE em
conjunto com o pesquisador.

Depois de recrutados os 5 participantes, foi realizada a aquisi¢do das imagens
angiograficas (ASD), a segmentagdo e a respectiva reconstru¢ao das imagens e a manufatura dos
biomodelos com base nas reconstrucdes supracitadas. Em seguida, foi realizada a aquisi¢do das

imagens angiograficas dos biomodelos e as posteriores comparagdes entre as duas geometrias
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obtidas (do participante em comparagdo com do biomodelo manufaturado). Por fim, os dados
obtidos foram tabulados em planilha .xIsx no software Microsoft Excel® 15.33 para analise

estatistica.

3.8 PROCEDIMENTOS

A presente se¢do detalha todas as etapas da metodologia, incluindo desde a aquisi¢ao das
imagens até a manufatura e analise dos biomodelos, conforme ilustra a Figura 12. Na sequéncia,

tais etapas sao apresentadas individualmente.

Figura 12. Representacéo grafica das etapas metodologicas para a manufatura e avaliagdo dos biomodelos gerados.
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3.8.1 ETAPA A — Aquisicdo de imagens de ASD com 3D-RA

A aquisi¢do das imagens se deu na sala de angiografia da Hemodinamica, com utiliza¢ao
de aparelho Philips Allura® XPer FD20 (Paises Baixos), utilizando contraste iodado ndo-idnico
(ioexol) Omnipaque® (General Electric Healthcare, Estados Unidos da América), injetado por

meio de cateteres diagnosticos dos tipos Berenstein e Simmons (Merit Medical, Estados Unidos



61

da América). A 3D-RA, modalidade do aparelho que permite reconstrugdes 3D posteriores, foi
feita conforme protocolo Prop Head Scan desenvolvido e disponibilizado pela Philips, em que a
maquina faz rotacdo de 270° ao redor do cranio do paciente com emissao continua de feixes de
RX, com aquisicdo a 60 frames, ou quadros, por segundo e duracdo total da rotagcdo de 4,2
segundos.

Todos os exames foram realizados em um mesmo aparelho e pelo mesmo médico
neuro-intervencionista (o autor). Utilizou-se o protocolo padrao departamental para inje¢dao de
contraste durante a aquisi¢do rotacional, com cateter posicionado em todos os casos em por¢ao
distal da artéria carotida comum, aparelho de hemodindmica configurado para rotagdo e
aquisi¢do no protocolo Prop Head Scan supracitado e injecdo do contraste iodado por meio de
bomba injetora de contraste Angiomat 6000® (Guerbet, Franga), configurada com velocidade de
8 ml/s, volume injetado total de 28 ml e pressdo de 300 psi. O aparato instrumental para

realizagdo da etapa de aquisi¢do de imagens de ASD com 3D-RA ¢ ilustrado na Figura 13.

Figura 13. Aparelho de hemodinamica Philips Allura® XPer FD20 do Hospital INC, utilizado para aquisi¢do das
imagens de ASD e 3D-RA.

Fonte de RX Controle da
(arco em C) . magquina

Fonte: o autor, 2022.
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A reconstru¢do das imagens adquiridas foi realizada em software Interventional Workspot
R1.4.0.10031 (Philips, Paises Baixos) instalado em computador Hewlett-Packard® Intel® ADW
4.4 (Estados Unidos da América), com entrada do tipo Universal Serial Bus (USB) para

transferéncia das imagens por pen-drive, situado na sala de comando anexa a sala de exame.

3.8.2 ETAPA B - Reconstrucio tridimensional das imagens DICOM

Cada arquivo DICOM (Digital Imaging and Communications in Medicine) oriundo da
3D-RA da ASD foi processado no INC 3D Technology Lab, em workstation propria, com o
software 3D Slicer® 4.11.20200930 (Brigham and Women's Hospital, Estados Unidos da
América), um software livre. Sua segmentacdo se deu por meio do uso de ferramentas de
mascara, com os limites escolhidos em acordo com o territorio de interesse (artérias
intracranianas, real¢adas pelo uso de contraste iodado intra-arterial), em contraste de densidade
com estruturas vizinhas (parénquima encefalico, 0sso). Os segmentos de interesse abrangeram os
Al, todos localizados em ACI, incluindo desde a porcao distal do segmento cervical (ou C1) de
cada ACI até apos a bifurcagdo da ACI, em que se origina a ACM e a ACA, de forma a permitir
reconhecimento anatdmico imediato de orientagdo e lateralidade do biomodelo; artérias menores,
como artéria oftdlmica, artéria comunicante posterior e artéria coroideia anterior, foram excluidas
no poés-processamento, de forma a permitir énfase no segmento de interesse. O processo de

segmentacao e pos-processamento da imagem ¢ ilustrado na Figura 14.
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Figura 14. Tlustrag@o do processo de segmentagao e reconstrugdo tridimensional das imagens de ASD utilizando o
software 3DSlicer®, mostrando as incidéncias axial (linha superior, a esquerda), coronal (linha inferior, a esquerda)

e sagital (linha inferior, a direita), e apresentando o modelo 3D gerado (linha superior, a direita), abrangendo tanto o

Al quanto as artérias em contiguidade.

Fonte: o autor, 2022.

A homogeneizagdo da reconstru¢do 3D se deu por meio de ferramentas manuais para
corte e alisamento do modelo digital. Para facilitar conexdo com os sistemas de infusdo de
contraste nos biomodelos, o pds-processamento ainda incluiu, além dos territorios arteriais reais,
prolongamentos cilindricos nas extremidades dos vasos em seus pontos de entrada e saida de
fluxo, de forma a n3o haver impacto das curvaturas dos vasos a conexdo; os prolongamentos
foram feitos no 3D Slicer® com largura de 4,0 mm e comprimento de 50 mm em ACI e 30 mm

em ACM e ACA.

3.8.3 ETAPA C — Manufatura aditiva em ABS

O modelo digital, apropriadamente segmentado, foi importado ao software proprietario
Ultimaker Cura® 4.8.0 (Ultimaker B. V., Paises Baixos), para preparagdo para impressao 3D,
processo que inclui a geragdo das estruturas de suporte ao modelo impresso, ou scaffolding

(Figura 15). Apos escolha dos parametros de impressao, o arquivo foi enviado para a impressora
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por FDM, modelo Creality CR5-PRO® (Creality 3D Technology, China), com filamento de ABS
vermelho e espessura de 1,75 mm (3DLAB®, Brasil). Para a impressdo também foi utilizado
uma altura de camada de 0,12 mm, temperatura de impressao de 190° C, temperatura de mesa de
90° C e velocidade de impressdao de 30 mm/s. A preparagdo da mesa para fixa¢do do filamento

impresso se deu com adesivo de polivinil pirrolidona (3DLAB®, Brasil).

Figura 15. Preparacao para impressdo em formato .stl no sofiware Ultimaker Cura®, com modelagem de dois
biomodelos distintos (setas pretas e vazadas). Destaque para a estrutura em azul turquesa, a qual consiste no

scaffolding, gerado automaticamente pelo soffware em preparag@o para impressao.

Fonte: o autor, 2022.

Foi manufaturada uma peca final por participante, conforme ilustrado na Figura 16, onde
a seta pontilhada mostra o biomodelo propriamente dito; a seta solida representa a estrutura
temporaria de suporte, também chamada de scaffolding, a qual posteriormente ¢ removida
manualmente; e por fim a seta vazada mostra o bico extrusor da impressora, por onde o
filamento ¢ ejetado. Tal modelo 3D real contempla todo o Al bem como o territério arterial
adjacente. Eventuais irregularidades, ou artefatos, na textura dos biomodelos foram corrigidas
manualmente, com alicate PLATO® 170 (PLATO, China) especifico para manufatura aditiva, de

aco inoxidavel e ponta curva anti-estatica.
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Figura 16. A — Ilustragdo de um biomodelo sendo impresso em ABS; B — Biomodelo impresso em ABS ap6s

remogao do scaffolding.

.'Jl

Scaffolding Biﬂmﬁgi‘-gﬂ
em

Fonte: o autor, 2022.

3.8.4 ETAPA D - Avaliacao da acuracia da manufatura aditiva

Apoés a geracdo dos primeiros biomodelos impressos no INC 3D Technology Lab, foi
feito estudo comparativo de um unico biomodelo selecionado aleatoriamente, por meio de
diversos métodos de aquisi¢do de imagens tridimensionais para verificacdo da precisdo da
impressao dos biomodelos. Para isso, o biomodelo foi sucessivamente digitalizado com um
scanner HandyScan 3D (Creaform®, Canadd), configurado para resolu¢do de digitalizacdo de
0,2 mm, e também tomografado no Setor de Imagem do Hospital INC, em aparelho General
Eletric® Optima Light Speed VCT Multi-Slice de 128 canais, com cortes de 0,625 mm, em
protocolo de aquisi¢ao Head CT (Figura 17).
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Figura 17. A — Biomodelo posicionado ao redor de marcadores de calibragéo para digitalizagdo (escaneamento 3D).

B — Biomodelo posicionado para aquisi¢do de imagens tomograficas.

Fonte: o autor, 2021.

Desse modo, foram gerados trés modelos 3D para serem submetidos a comparagdes €
avaliacdes: (1) o modelo 3D com dados do exame original (enviado a impressora); (2) o modelo
resultante da digitalizacdo do biomodelo impresso; e (3) o modelo resultante da tomografia do
biomodelo impresso. A reconstru¢cdo 3D por meio das imagens tomograficas segue o mesmo
processo ja descrito na etapa B — i.e., na reconstru¢do tridimensional das imagens DICOM
(subitem 3.8.2), utilizando o software 3D Slicer® (Figura 18).

Na sequéncia, esses trés modelos foram avaliados para mensuragdo de varios parametros,
tais como: distancias lineares de colo; diametro maximo conjunto de vaso e Al; largura do vaso
de origem. Ja para as avaliagdes e comparacdes volumétricas da geometria completa do vaso
com o Al sob andlise, foi utilizado o software Geomagic Wrap® 2021.0.0, um software
proprietario, o qual permite o alinhamento entre dois modelos, por meio da obtencdo de valores
de distancias média e maxima entre os pontos do modelo 3D e desvio padrdao. Desse modo, os
dois modelos 3D gerados foram sobrepostos para comparagdo: primeiro com alinhamento
manual (Figura 19), por meio de selecao de 10 pontos aleatorios (determinados por proximidade
com marcos anatdmicos facilmente discerniveis em ambas as reconstrugdes), € na sequéncia por
meio do alinhamento global, com utilizagdo da ferramenta de alinhamento global automatico; o
software segmenta cada modelo em malha composta por tridngulos para delimitar a superficie do

modelo digital.
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Figura 18. Arquivos .stl reconstruidos no programa 3D Slicer®: A — Modelo digital obtido por meio de

escaneamento 3D; B — Modelo digital obtido por meio de tomografia computadorizada.

Fonte: o autor, 2021.

Figura 19. Alinhamento manual dos arquivos de imagem no Geomagic® Wrap. A — Reconstrugéo tridimensional a
partir da imagem de 3D-RA da ASD; B — Reconstrugéo tridimensional a partir da imagem de escaneamento 3D do

biomodelo; C — Alinhamento dos modelos digitais.

Fonte: o autor, 2021.

3.8.5 ETAPAE - Preparacao do revestimento com borracha de silicone

Apos verificagdo da acuracia do processo de MA, cada pega entdo foi recoberta com

pincel por uma fina camada de borracha de silicone elastomérico de alta flexibilidade branca
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(Redelease®, Brasil) para a geracdo de um novo biomodelo. O silicone utilizado foi preparado
com catalisador ortosilicato de tetraetila (Redelease®, Brasil), na propor¢cdo de 3 gramas de
catalisador para 100 gramas de silicone, conforme instru¢des do fabricante, gerando borracha
com dureza de 5 a 10 unidades na escala Shore A. O processo para cada biomodelo durou
aproximadamente 5 minutos, com rotacdo manual constante do biomodelo durante a secagem do
silicone, tendo como objetivo manter a espessura de camada aproximadamente equivalente.
Ressalta-se que, devido a andlise envolver apenas a parte interna do biomodelo (ou seja, o lumen,
representando a luz do vaso), tal equivaléncia de espessura de camada tem aspecto primordial
para a padronizagdo dos modelos fisicos manufaturados, ndo influenciando o interior dos
mesmos. Apos aplicagdo do silicone liquido, o biomodelo foi mantido suspenso durante o
periodo de cura da borracha, para secagem e escorrimento do excesso do produto. Apds término
da cura, processo que dura até 2 horas, o ABS foi dissolvido por imersao completa por 24 horas
em 300 ml de solu¢do preparadora de acetona e metilacetona (Tigre®, Brasil), com propor¢ao
entre os solventes de 70% e 30%, respectivamente, em um recipiente de vidro. Desse modo, ap6s

esse processo sao gerados os biomodelos em silicone oco, em material flexivel (Figura 20).

Figura 20. A — Biomodelo em ABS recoberto com molde em silicone do caso 2, imerso em solucdo preparadora

pura de acetona e metilacetona; B — Biomodelo em silicone, apds dissolugdo do ABS.

Fonte: o autor, 2022.

3.8.6 ETAPA F — Aquisi¢ido de imagens por ASD no biomodelo

Cada biomodelo de silicone foi conectado ao sistema de perfusao com equipo e conector

(Becton, Dickinson and Company®, Estados Unidos da América) e acoplado & mesa de exame
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do aparelho de ASD supracitado (Figura 21). Para essa etapa, foi feita inje¢do do mesmo
contraste Omnipaque® por meio de bomba injetora de contraste Angiomat 6000® (Guerbet,
Franca). Os parametros do aparelho de hemodinamica foram mantidos sem alteracdes em relagao
aos exames reais dos participantes correspondentes (aquisi¢do a 60 fps, com duracdo total de
rotacdo de 4,2 s), de forma a manter uma padronizacdo dos resultados obtidos. Similarmente,
foram mantidos os parametros de injecao (velocidade de 8 ml/s, volume injetado total de 28 ml),

com excecao de pressdo de injegao.

Figura 21. Ilustragdo do processo de aquisi¢do das imagens do biomodelo no equipamento de ASD . A —
Posicionamento e fixa¢do do biomodelo sobre base rigida para estabilizagdo, com conexdo de equipo de soro,
proveniente da bomba injetora de contraste; B — Aspecto geral do posicionamento da base e do biomodelo a maca

do aparelho de hemodinamica.

A

Fonte: o autor, 2022.

Adaptagdes feitas durante a evolucdo da pesquisa incluiram o acoplamento de seringas
BD Ultra-Fine®, com capacidade de 1 ml, aos pontos distais de saida de fluxo (correspondentes

a origens de ACM e ACA), assim garantindo extravasamento do contraste distalmente ao
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biomodelo, visto que em testes preliminares houve aciimulo de contraste extravasado pelos
pontos de saida distais, gerando artefatos radiopacos na 3D-RA (Figura 22), bem como testes
com diferentes pressoes e velocidades de infusdo de contraste, que mostraram necessidade de
manter velocidade e volume de injecdo iguais as do exame em participante real, de forma a
manter sincroniza¢do e uniformidade com o processo de rotacdo do aparelho de hemodinamica;
testes sucessivos mostraram pressao ideal de 250 psi, valor acima do qual observou-se
deformacdo do modelo de silicone e abaixo do qual o contraste se confundia com a
radiopacidade do proprio silicone (visto que a aquisicdo das imagens via ASD ndo obtém
imagens apenas de materiais radiopacos, mas também com base em fluxo e diferenga em relagao
ao que foi obtido na imagem de rastreio, ou scout, razao pela qual se considera o exame como

com subtracao digital).

Figura 22. Imagem de 3D-RA por ASD de biomodelo oco de silicone de segmento intracraniano de ACI esquerda;
A — Observa-se extravasamento de contraste iodado (seta branca), o qual acumula-se na base do biomodelo e nao

permite pos-processamento adequado; B — auséncia de extravasamento ap6s acoplamento de seringas (seta vazada)

as extremidades distais do biomodelo.

Fonte: o autor, 2022.

Assim, foi realizada a mesma aquisicdo rotacional com aparelho de ASD e geracdo de

novo arquivo DICOM para posterior reconstrugao de cada biomodelo.
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3.8.7 ETAPA G - Reconstrucio da imagem do biomodelo e comparag¢io com imagem

original do Al

Na sequéncia, no biomodelo, o qual foi submetido a uma ASD, sdo geradas imagens no
formato DICOM. O processamento foi realizado no INC 3D Technology Lab utilizando o
software 3D Slicer®, permitindo a geragdo de um novo modelo 3D digital, seguindo os mesmos
passos da ETAPA B (subitem 3.8.2). Entdo, este modelo foi comparado com o modelo digital
original do Al do participante em questao, utilizando-se o software OsiriX® Lite 12.5.x (Pixmeo,
Suica) para transferéncia das imagens sem perda de resolucdo, Interventional Workspot®
R1.4.0.10031 (Philips, Paises Baixos), acessivel na workstation do aparelho de hemodinamica.
Para a aquisicao das medidas lineares ¢ utilizado o préprio equipamento de hemodinamica, por
meio das seguintes medi¢des: distancias de colo e colo-domus, bem como didmetros pré e
poés-aneurisma nos vasos de origem. De maneira similar a etapa D (subitem 3.8.4), para as
comparagdes volumétricas ¢ empregado o software Geomagic Wrap®, no qual os dois modelos
3D foram sobrepostos para comparacdo: primeiro com alinhamento manual, por meio da selecao
de pares de pontos individuais (de 3 a 10 pontos selecionados em regides anatdmicas especificas
no vaso sob inspecdo) (Figura 23); e posteriormente com um alinhamento global automaético,
para homogeneizagdo do processo. Tal comparagdo volumétrica permite a andlise e inspecao de
cada segmento acometido pelo Al. Foram utilizados parametros contendo divisdo em 11
segmentos de cor, distancias criticas maxima ¢ minima de 2,0 mm e -2,0 mm, respectivamente, ¢

taxas nominais maxima ¢ minima de 0,05 mm ¢ -0,05 mm.
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Figura 23. Ilustragdo da etapa de comparagdo volumétrica por meio do software Geomagic Wrap®. Observa-se o
detalhamento das regides dos modelos 3D, sendo que cada cor representa um dos dois modelos 3D gerados: (1) um
modelo oriundo das imagens de 3D-RA de participante (em vermelho); e (2) o outro modelo resultante da

reconstru¢do 3D adquirida do biomodelo de participante (em verde).

%o B

Thdngios achuae: 71,774
Tisnguios selecconados: 0

Fonte: o autor, 2022.

3.8.8 Avaliaciao dos parametros mensurados

Para fins de comparagdo, considerou-se como medida limite uma diferenca méxima de
0,5 mm entre as medi¢des por meio da reconstru¢do 3D do exame original e a reconstrucdo da
angiografia no biomodelo para diametros pré e pos-aneurisma. J4 para a analise volumétrica foi
considerada uma diferenga maxima de 1,0 mm para dimensdes de colo, bem como para a
distancia colo-domus; tais mensuragdes refletem as caracteristicas dos materiais usados para o
tratamento endovascular de Al. Essa diferenciagdo ¢ necessaria visto que existem diferengas de
acordo com os materiais utilizados, tais como: (1) para implantes de stents diversores de fluxo,
os diametros determinantes para escolha de material sdo os diametros pré e pds-aneurisma, com
materiais disponiveis para uso se apresentando com aumentos de diametro de 0,5 mm (por
exemplo, a grade de stents diversores de fluxo FRED®, baseada nesses didmetros do vaso de
origem, possui modelos com 3,5 mm, 4,0 mm, 4,5 mm, 5,0 mm ou 5,5 mm de didmetro); (2)
similarmente, para implante de micromolas, as dimensdes determinantes para escolha de material
sao as dimensdes de colo e didmetro colo-domus, com materiais disponiveis para uso se

apresentando com aumentos de dimensao de 1,0 mm.
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4. RESULTADOS

Essa secdo apresenta os estudos de casos avaliados durante essa pesquisa e também

avaliagdes e inspec¢des detalhadas dos modelos 3D gerados.

4.1 ESTUDOS DE CASOS

Foram realizados 5 estudos de caso, os quais sdo apresentados na Tabela 1. A média de
idade dos participantes voluntarios incluidos foi de 44,4+8,0 anos; o tamanho médio do colo dos
aneurismas foi de 3,96+1,6 mm considerado todos os Al e 3,37+1,6 mm excluindo os distais do
caso 5; a distancia colo-domus média foi de 4,07+1,1 mm. O didmetro pré-aneurismatico médio

foi de 3,43+0,80 mm, enquanto o didmetro pds-aneurismatico médio foi de 2,88+0,32 mm.

Tabela 1. Dados demograficos dos participantes e informacdes sobre os aneurismas e eventuais métodos de

tratamento.
Caso Idade Sexo Artéria  Segmento Colo (mm) Colo-domus Meétodo de Dimensoes
acometida (mm) tratamento (mm)
1 39 F ACIE C5 2,4 3,6 Diversor de fluxo 4,0/12,0
FRED®
2 40 M ACID Co 6,2 4,9 Diversor de fluxo 5,0/25,0
DERIVO®
3 37 F ACIE C4 4.6 5,3 Micromolas Cosmos® 8,0/370,0
7,0/310,0
4,0/120,0
U 47 F ACID C5 2,9 3.8 Diversor de fluxo 4,5/13,0
FRED®
5 59 F ACIE Co 3,7 2,7 Diversor de fluxo 4,0/17,0
1,7 2,9 FRED®
2,1 53

ACID: artéria cardtida interna direita; ACIE: artéria cardtida interna esquerda; C4: segmento cavernoso;, C5:
segmento clinoideo,; C6: segmento oftdlmico;, FRED®: Flow Redirection Embolization Device.
Fonte: o autor, 2022.
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4.1.1 Casol

Trata-se de uma participante do sexo feminino, com 39 anos de idade, na qual se
descobriu um Al durante investigacdo de cefaleia recorrente hemicraniana esquerda. A
participante ndo apresentava alteragdes ao exame fisico ou outras comorbidades, alergias ou uso
de medicacao de uso continuo previamente, tendo iniciado uso de acido acetil-salicilico, 100 mg
ao dia, e bissulfato de clopidogrel, 75 mg ao dia, em preparagdo para o procedimento de implante
de diversor de fluxo FRED®. Foi realizada ASD com 3D-RA (etapa A), seguida da segmentagao
e reconstrucao da imagem tridimensional (etapa B). O aneurisma encontrava-se no segmento C5,
ou clinoideo, da artéria carétida interna esquerda e possuia as seguintes medidas: 2,4 mm de colo

e 3,6 mm de distancia colo-domus (Figura 24).

Figura 24. Imagens de ASD do caso 1 (seta vermelha: Al): A — incidéncia antero-posterior, em fase arterial precoce;

B —incidéncia em perfil, em fase arterial precoce; C — 3D-RA, em incidéncia obliqua anterior direita.

Fonte: o autor, 2022.

Os biomodelos manufaturados com os dados do caso 1 encontram-se dispostos na Figura
25 (etapa C); ap6s a manufatura do molde em silicone (etapa E), foi feita a aquisicdo de ASD
com 3D-RA do mesmo (etapa F), cujos resultados encontram-se dispostos na Figura 26. Nao

houve intercorréncias na geragao do biomodelo rigido ou na geragdo do molde em silicone.
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Figura 25. Gerag@o do biomodelo do caso 1: A — biomodelo em ABS; B — biomodelo em ABS revestido por

silicone, antes da dissolucdo do ABS; C — biomodelo de silicone oco, apds dissolucdo do ABS.

B Cc

Y

_

Fonte: o autor, 2022.

Figura 26. Reconstrucao de 3D-RA de aquisigdo em ASD do biomodelo do caso 1: A— incidéncia antero-posterior;

B — incidéncia em perfil esquerdo; C — incidéncia em perfil direito.

Fonte: o autor, 2022.

A seguir, foi feita comparagdo entre as medidas lineares (colo e distdncia colo-domus)
referentes ao caso 1 (Figura 27 e Tabela 2), comparando a 3D-RA do caso original com a do

biomodelo manufaturado (etapa G).
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Figura 27. Reconstrug¢des de 3D-RA do caso 1, em incidéncia obliqua anterior esquerda, com medidas de colo (em

verde) e distancia colo-domus (em laranja): A — aquisi¢ao de ASD do biomodelo; B — aquisi¢do de ASD original.

Fonte: o autor, 2022.

Tabela 2: Comparagdo de distancias e medidas referentes ao caso 1.

Caso 1 Biomodelo do caso 1  Desvio

olo (mm) 2,41 2,48 0,07

|Distﬁncia colo-domus (mm) 3,60 3,53 -0,07

Fonte: o autor, 2022.

Adicionalmente, foi feita comparacao entre os didmetros, ou calibres, do vaso de origem

(ACI esquerda), obtendo-se medidas pré e pds-colo aneurismatico (Figura 28 e Tabela 3).

Figura 28: Reconstrugdes de 3D-RA do caso 1, em incidéncia aproximada obliqua anterior esquerda, com medidas
dos diametros de ACI esquerda pré (em laranja) e pos-aneurisma (em verde): A — aquisi¢do de ASD do biomodelo;

B — aquisi¢do de ASD original.

Fonte: o autor, 2022.
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Tabela 3: Comparagdo de didmetros de ACI esquerda referentes ao caso 1.

Caso 1 Biomodelo do caso 1

Didmetro pré-aneurisma (mm) 2,47 2,51 0,04

iAmetro pés-aneurisma (mm) 2,54 2,50 -0,04

Fonte: o autor, 2022.

Obteve-se acuracia dentro dos parametros dispostos no subitem 3.8.8, com o desvio para
medidas lineares, tanto aneurismaticas quanto do vaso de origem, inferiores a 0,1 mm, sendo o
caso 1 considerado o melhor resultado obtido, referente a correspondéncia das medidas lineares
na casuistica.

As comparagdes geométricas com o software Geomagic Wrap® encontram-se dispostas
na Figura 29. Essas reconstrugcdes volumétricas resultaram numa comparacdo de 38.412
triangulos (i.e., nas malhas triangulares entre os dois modelos 3D - original e o biomodelo em
silicone), resultando nas seguintes distancias: distancia média de 0,44 mm, distancia maxima de
1,17 mm e desvio padrao de 0,32 mm. Similarmente, obteve-se acuracia dentro dos parametros
propostos, descritos no subitem 3.8.8.

Nessas comparagdes volumétricas, a gradagdo em escala de cores mostra que cores
quentes representam distancias positivas, na escala superior a disposta pelas taxas nominais
(entre -0,5 mm e 0,5 mm). Ja as cores frias representam distdncias negativas, superiores a
disposta pelas taxas nominais. As regides em cinza correspondem as areas que vao além dos
valores criticos definidos como limites. O mesmo padrdo das escalas serd seguido para todos os

estudos de caso apresentados nesta pesquisa.
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Figura 29. Comparagdo volumétrica no Geomagic Wrap®, entre dois modelos 3D (dados da participante original
comparado aos do biomodelo de silicone): A — Incidéncia em perfil direito; B — Incidéncia antero-posterior; C —

Incidéncia pdstero-anterior; D — Incidéncia perfil esquerda com angulagdo em Waters; E — Escala de cores (cores

quentes: distancias positivas entre pontos; cores frias: distdncias negativas; cinza: além da referéncia).

Fonte: o autor, 2022.

Independentemente da geracdo do biomodelo, a participante foi submetida com sucesso,
posteriormente, ao implante de stent diversor de fluxo FRED® 4,0/12 mm (dimensdes
respectivas de diametro e comprimento de area efetivamente redirecionadora), com exclusao por

completo do Al da circulagdo intracraniana (Figura 30).

Figura 30. Aspecto final pos-tratamento do Al com stent diversor de fluxo FRED® (seta verde: posi¢ao inicial do

stent; seta vermelha: posi¢do final do stent).

Fonte: o autor, 2022.
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4.1.2 Caso?2

Trata-se de um participante do sexo masculino, com 40 anos de idade, no qual se
descobriu um Al durante investigacdo de cefaleia holocraniana de forte intensidade apos
exercicio fisico. O participante ndo apresentava alteragdes ao exame fisico; apresentava
previamente quadro de hipertensdo arterial sistémica e resisténcia a insulina, bem como
intolerancia a lactose, tendo iniciado uso de acido acetil-salicilico, 100 mg ao dia, e bissulfato de
clopidogrel, 75 mg ao dia, em preparacdo para o procedimento de implante de diversor de fluxo
DERIVO®. Em adi¢@o aos seus medicamentos de uso prévio, losartana potassica, 50 mg ao dia,
metformina, 500 mg (com duas tomadas didrias), e duloxetina, 30 mg ao dia. Foi realizada ASD
com 3D-RA (etapa A), seguida da segmentacdo e reconstru¢ao da imagem tridimensional (etapa
B). O aneurisma encontrava-se no segmento C6, ou oftalmico, da artéria cardtida interna direita e

possuia as seguintes medidas: 6,2 mm de colo e 4,9 mm de distancia colo-domus (Figura 31).

Figura 31. Imagens de ASD do caso 2 (seta vermelha: Al): A — incidéncia antero-posterior, em fase arterial precoce;

B — incidéncia em perfil, em fase arterial precoce; C — 3D-RA, em incidéncia obliqua anterior direita; nota-se

extensa presenca de artefatos secundarios a movimentos respiratorios em todas as imagens.

Fonte: o autor, 2022.

Os biomodelos manufaturados com os dados do caso 2 encontram-se dispostos na Figura
32 (etapa C); apds a manufatura do molde em silicone (etapa E), foi feita a aquisicdo de ASD

com 3D-RA do mesmo (etapa F), cujos resultados encontram-se dispostos na Figura 33.



Figura 32. Geragdo do biomodelo do caso 2: A — biomodelo em ABS, com anonimizag@o do participante; B —
biomodelo em ABS revestido por silicone, antes da dissolu¢do do ABS; C — biomodelo de silicone oco, apds
dissolucdo do ABS.
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Fonte: o autor, 2022.
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Figura 33. Reconstru¢ao de 3D-RA de aquisigdo em ASD do biomodelo do caso 2: A— incidéncia antero-posterior;
B — incidéncia em perfil esquerdo; C — incidéncia em perfil direito.

Fonte: o autor, 2022.

A seguir, foi feita comparagdo entre as medidas lineares (colo e distdncia colo-domus)

referentes ao caso 2 (Figura 34 e Tabela 4), comparando a 3D-RA do caso original com a do

biomodelo (etapa G).
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Figura 34. Reconstru¢des de 3D-RA do caso 2 em incidéncia obliqua anterior esquerda com angulagdo em Towne,

com medidas de colo (em verde) e distancia colo-démus (em laranja): A — aquisi¢do de ASD do biomodelo; B —

aquisi¢do de ASD original.

Fonte: o autor, 2022.

Tabela 4: Comparagao de distancias e medidas referentes ao caso 2.

Caso 2 Biomodelo do caso 2  Desvio
olo (mm) 6,18 6,35 0,17
|Distﬁncia colo-domus (mm) 4,85 4,39 -0,46

Fonte: o autor, 2022.

Adicionalmente, foi feita comparagao entre os didmetros, ou calibres, do vaso de origem

(ACI direita), obtendo-se medidas pré e pds-colo aneurismatico (Figura 35 e Tabela 5).
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Figura 35: Reconstrugdes de 3D-RA do caso 2, em incidéncia em perfil esquerdo, com medidas dos didmetros de

ACI direita pré (em laranja) e pdés-aneurisma (em verde): A — aquisi¢do de ASD do biomodelo; B — aquisigdo de

ASD original.

Fonte: o autor, 2022.

Tabela 5: Comparagao de diametros referentes ao caso 2.

Caso 2 Biomodelo do caso 2

Diametro pré-aneurisma (mm) 4,90 4,36 -0,54

|Diﬁmetr0 pés-aneurisma (mm) 3,07 2,36 -0,71

Fonte: o autor, 2022.

Durante a manufatura do biomodelo original do caso 2 encontrou-se uma adversidade
relacionada a dissolu¢do do ABS na acetona: devido a sinuosidade do vaso, houve presenga de
areas com ABS nao dissolvido, mesmo apos extensao do tempo de embebimento em acetona,
com esses remanescentes ocluindo luz arterial e fundo de saco aneurismatico, ndo permitindo
passagem adequada do contraste e levando a subestimacdo de distancia colo-domus (Figura 36).
Com isso, houve necessidade de nova confec¢do desse biomodelo, de modo a ficar adequado

para a continuidade da metodologia proposta, i.e., para a geracao das imagens supradescritas.
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Figura 36. Dissecagao de biomodelo de silicone apos dissolugdo do ABS em acetona e metilacetona, demonstrando

areas de persisténcia do material impresso (setas verdes).

Fonte: o autor, 2022.

Obteve-se acuracia dentro dos parametros dispostos no subitem 3.8.8, com o desvio para
medidas lineares; no entanto, observou-se maior diferenca entre o biomodelo e o arquivo original
tanto na distancia colo-domus quanto nos didmetros do vaso de origem, mesmo ja com uma nova
versao do modelo impresso.

As comparagdes geométricas com o software Geomagic Wrap® encontram-se dispostas
na Figura 37. Tais reconstru¢des volumétricas, incluindo a comparacao dos modelos 3D (original
em compara¢do ao biomodelo), contendo 5.606 tridngulos nas malhas 3D geradas, resultaram
em: distancia média de 0,60 mm, distancia maxima de 1,12 mm e desvio padrdao de 0,29 mm.
Salienta-se que, embora as distancias lineares previamente citadas tenham sido mais proximas do
limite dos pardmetros previamente definidos, a analise volumétrica do biomodelo refeito do caso
2 demonstrou a melhor correspondéncia da casuistica, enfatizando a importancia de uma analise

do Al como um todo, ndo apenas das distancias lineares.
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Figura 37. Comparagao volumétrica no Geomagic Wrap®, entre dois modelos 3D (dados do participante original em
comparagao aos do biomodelo de silicone manufaturado): A — incidéncia em perfil direito com angula¢do em
Caldwell; B — incidéncia obliqua anterior esquerda com angulagdo em Caldwell; C — incidéncia antero-posterior

com angulacdo em Caldwell; D — escala de cores (cores quentes: distancias positivas entre pontos; cores frias:

distancias negativas; cinza: além da referéncia).

Fonte: o autor, 2022.

Independentemente da geracdo do biomodelo, o participante foi submetido com sucesso
ao implante de stent diversor de fluxo DERIVO® 5,0/25 mm (dimensdes respectivas de didmetro
e comprimento total), com exclusdo por completo do Al da circulagdo intracraniana (Figura 38),
ap6s tentativa de uso de dois stents FRED®, suspensas por abertura incompleta dos materiais

devido a problemas de liberagdo da malha do stent, oriundos de dificuldades de medic¢do do vaso.

Figura 38. Aspecto final pos-tratamento do Al com stent diversor de fluxo DERIVO® (seta verde: posigdo inicial do

stent; seta vermelha: posi¢do final do stent).

Fonte: o autor, 2022.
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4.1.3 Caso3

Trata-se de uma participante do sexo feminino, com 37 anos de idade, na qual se
descobriu um Al durante investigacdo de amenorreia, hiperprolactinemia e perda de acuidade
visual em olho direito (incapaz de contar dedos). A participante apresentava perda de acuidade
visual em olho direito, distinguindo apenas vultos, ao exame fisico, ndo apresentando outras
comorbidades ou alergias; em adi¢do a uso prévio de amitriptilina, 25 mg ao dia, iniciou uso de
acido acetil-salicilico, 100 mg ao dia, e bissulfato de clopidogrel, 75 mg ao dia, em preparagao
para o procedimento de implante de diversor de fluxo FRED®, com micromolas Cosmos®
disponiveis para uso em sala de procedimento. Foi realizada ASD com 3D-RA (etapa A),
seguida da segmentacdo e reconstrucdo da imagem tridimensional (etapa B). O aneurisma,
parcialmente trombosado, encontrava-se no segmento C4, ou cavernoso, da artéria carotida
interna esquerda e possuia as seguintes medidas: 4,5 mm de colo e 6,0 mm de distincia

colo-domus (Figura 39).

Figura 39. Imagem de ASD do caso 3 (seta vermelha: Al): A — incidéncia antero-posterior, em fase arterial precoce;

B — incidéncia em perfil, em fase arterial precoce; C — 3D-RA, em incidéncia obliqua posterior esquerda.

Fonte: o autor, 2022.

Os biomodelos manufaturados com os dados do caso 3 encontram-se dispostos na Figura
40 (etapa C); apos a manufatura do molde em silicone (etapa E), foi feita a aquisicdo de ASD

com 3D-RA do mesmo (etapa F), cujos resultados encontram-se dispostos na Figura 41.



Figura 40. Geragdo do biomodelo do caso 3: A — biomodelo em ABS; B — biomodelo em ABS revestido por

silicone, durante dissolugdo do ABS; C — biomodelo de silicone oco, ap6s dissolugdo do ABS.

Fonte: o autor, 2022.

Figura 41. Reconstrugdo de 3D-RA de aquisi¢do em ASD do biomodelo do caso 3: A— incidéncia antero-posterior;

B — incidéncia em perfil esquerdo; C — incidéncia em perfil direito.

Fonte: o autor, 2022.

A seguir, foi feita comparacdo entre as medidas lineares (colo e distdncia colo-domus)

referentes ao caso 1 (Figura 42 e Tabela 6), comparando a 3D-RA do caso original com a do

biomodelo (etapa G).
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Figura 42. Reconstrugdes de 3D-RA do caso 3, em incidéncia obliqua anterior esquerda, com medidas de colo (em

verde) e distancia colo-domus (em laranja): A — aquisi¢ao de ASD do biomodelo; B — aquisi¢do de ASD original.

Fonte: o autor, 2022.

Tabela 6: Comparagao de distancias e medidas referentes ao caso 3.

Caso 3 Biomodelo do caso 3  Desvio
olo (mm) 4,65 4,86 0,21
|Distﬁncia colo-domus (mm) 5,31 3,15 -2,16

Fonte: o autor, 2022.

Adicionalmente, foi feita comparagao entre os didmetros, ou calibres, do vaso de origem

(ACI esquerda), obtendo-se medidas pré e pos-colo aneurismatico (Figura 43 e Tabela 7).
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Figura 43. Reconstrugdes de 3D-RA do caso 3, em incidéncia em perfil, com medidas dos didmetros de ACI

esquerda pré (em laranja) e pds-aneurisma (em verde): A — aquisi¢do de ASD do biomodelo; B — aquisicdo de ASD

original.

Fonte: o autor, 2022.

Tabela 7: Comparagao de diametros referentes ao caso 3.

Caso 3 Biomodelo do caso 3  Desvio

Diadmetro pré-aneurisma (mm) 3,97 4,00 0,03

|Diﬁmetr0 pos-aneurisma (mm) 2,93 3,07 0,14

Fonte: o autor, 2022.

Observa-se que, embora as distancias de colo e do vaso de origem tenha sido
acuradamente reproduzidas no caso 3, em acordo com os parametros definidos no subitem 3.8.8,
a distancia colo-domus excedeu os limites previamente definidos; em se tratando do maior Al da
casuistica, houve também falha de dissolu¢do do ABS no domus aneurismatico profundo.

As comparagdes geométricas com o software Geomagic Wrap® encontram-se dispostas
na Figura 44. As reconstrugdes volumétricas na comparagdo dos dois modelos 3D (com 28.704
triangulos na malha 3D gerada), resultaram em uma distincia média de 0,35 mm, distincia
maxima de 2,10 mm e desvio padrdo de 0,25 mm. Destaca-se que embora a distdncia média

tenha permanecido em acordo com os parametros previamente definidos, a elevada distancia
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colo-domus, decorrente do maior tamanho do Al e subsequente trombose parcial do conteudo

hematico em seu domus, acarretou numa medida de distincia maxima elevada.

Figura 44. Comparagao volumétrica no Geomagic Wrap®, entre dois modelos 3D (dados da participante original em
comparagdo aos do biomodelo de silicone manufaturado): A — incidéncia em perfil esquerdo; B — incidéncia

postero-anterior; C — incidéncia obliqua anterior direita com angulagdo em Waters; D — escala de cores (cores

quentes: distancias positivas entre pontos; cores frias: distincias negativas; cinza: além da referéncia).

Fonte: o autor, 2022.

Independentemente da geracdo do biomodelo, a participante foi submetida com sucesso
ao procedimento de colocagdo de 3 micromolas Cosmos®, de tamanhos 8,0 mm/37 cm, 7,0
mm/31 cm, 4,0 mm/12 cm (dimensdes respectivas de didmetro de curvatura e comprimento

total), com exclusdo por completo do Al da circulacdo intracraniana (Figura 45).

Figura 45. Aspecto final pos-tratamento do Al com 3 micromolas Cosmos®, com excluséio completa do Al da

circulagdo intracraniana (seta vermelha: micromolas ocupando interior do Al).

Fonte: o autor, 2022.
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414 Caso4

Trata-se de uma participante do sexo feminino, com 37 anos de idade, na qual se
descobriu um Al durante investigacdo de cefaleia cronica, nunca antes investigada. A
participante ndo apresentava alteragdes ao exame fisico ou outras comorbidades, tendo tido
pré-eclampsia em 2004; possuia alergia a quinolonas mas nio fazia uso de medica¢do de uso
continuo previamente, tendo iniciado uso de acido acetil-salicilico, 100 mg ao dia, e bissulfato de
clopidogrel, 75 mg ao dia, em preparagao para o procedimento de implante de diversor de fluxo
FRED®. Foi realizada ASD com 3D-RA (etapa A), seguida da segmentacdo e reconstru¢do da
imagem tridimensional (etapa B). O aneurisma encontrava-se no segmento C5, ou clinoideo, da
artéria cardtida interna direita e possuia as seguintes medidas: 3,0 mm de colo e 4,5 mm de

distancia colo-domus (Figura 46).

Figura 46. Imagens de ASD do caso 4 (seta vermelha: Al): A — incidéncia antero-posterior, em fase arterial precoce;

B — incidéncia em perfil, em fase arterial precoce; C — 3D-RA, em incidéncia obliqua anterior direita com angulagdo

em Towne.

Fonte: o autor, 2022.

Os biomodelos manufaturados com os dados do caso 4 encontram-se dispostos na Figura
47 (etapa C); apds a manufatura do molde em silicone (etapa E), foi feita a aquisicdo de ASD

com 3D-RA do mesmo (etapa F), cujos resultados encontram-se dispostos na Figura 48.



91

Figura 47. Geragao do biomodelo do caso 4: A — biomodelo em ABS; B — biomodelo em ABS revestido por
silicone, antes da dissolucdo do ABS; C — biomodelo de silicone oco, apds dissolucdo do ABS.

A B C

Fonte: o autor, 2022.

Figura 48. Reconstru¢ao de 3D-RA de aquisigdo em ASD do biomodelo do caso 4: A— incidéncia antero-posterior;
B — incidéncia em perfil esquerdo; C — incidéncia em perfil direito.

Fonte: o autor, 2022.

A seguir, foi feita comparacdo entre as medidas lineares (colo e distdncia colo-domus)
referentes ao caso 4 (Figura 49 e Tabela 8), comparando a 3D-RA do caso original com a do

biomodelo (etapa G).
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Figura 49. Reconstrucdes de 3D-RA do caso 4, em incidéncia antero-posterior com angulagdo em Waters, com
medidas de colo (em verde) e distancia colo-domus (em laranja): A — aquisi¢do de ASD do biomodelo; B —
aquisi¢do de ASD original.

Fonte: o autor, 2022.

Tabela 8: Comparagado de distancias e medidas referentes ao caso 4.

Caso 4 Biomodelo do caso 4 Desvio
olo (mm) 2,86 3,07 0,21
|Distﬁncia colo-domus (mm) 3,84 2,17 -1,67

Fonte: o autor, 2022.

Adicionalmente, foi feita comparagao entre os didmetros, ou calibres, do vaso de origem

(ACI direita), obtendo-se medidas pré e pds-colo aneurismatico (Figura 50 e Tabela 9).
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Figura 50. Reconstru¢des de 3D-RA do caso 4, em incidéncia antero-posterior com angulagdo em Waters, com

medidas dos didametros de ACI esquerda pré (em laranja) e pos-aneurisma (em verde): A — aquisi¢do de ASD do

biomodelo; B — aquisi¢do de ASD original.

Fonte: o autor, 2022.

Tabela 11: Comparagédo de didmetros referentes ao caso 4.

Caso 4 Biomodelo do caso 4 Desvio

Diadmetro pré-aneurisma (mm) 3,20 3,09 -0,11

|Diﬁmetr0 pos-aneurisma (mm) 3,42 3,47 0,05

Fonte: o autor, 2022.

Em carater andlogo ao caso anterior, no caso 4 observou-se também dificuldade em obter
dissolugdo adequada do ABS, a despeito do tempo de embebimento em acetona, devido a
conformag¢do e tamanho do domus aneurismatico, com medidas dentro dos parametros
previamente descritos para colo e diametros do vaso de origem mas didmetro além dos limites
designados para distancia colo-domus.

As comparagdes geométricas com o software Geomagic Wrap® encontram-se dispostas
na Figura 51. As reconstru¢des volumétricas entre os dois modelos 3D comparados (contendo
7.586 triangulos na malha 3D gerada) resultam em distancia média de 0,39 mm, distadncia

maxima de 1,02 mm e desvio padrdo de 0,27 mm. Nesse caso, também de forma aniloga ao caso
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anterior, obteve-se uma distdncia média dentro dos pardmetros previamente descritos, embora

com uma distancia maxima aumentada devido a subestimag¢do do diametro colo-domus no

biomodelo.

Figura 51. Comparagdo volumétrica no Geomagic Wrap®, entre dois modelos 3D (dados da participante original
comparados aos do biomodelo de silicone manufaturado): A — incidéncia em perfil esquerdo com angulacdo em
Waters; B — incidéncia antero-posterior com angulagdo em Towne; C — incidéncia em perfil esquerdo; D — escala de

cores (cores quentes: distancias positivas entre pontos; cores frias: distancias negativas; cinza: além da referéncia).

Fonte: o autor, 2022.

Independentemente da geracdo do biomodelo, a participante foi submetida com sucesso
ao procedimento de inser¢do do implante de stent diversor de fluxo FRED® 4,5/13 mm
(dimensdes respectivas de diametro e comprimento de area efetivamente diversora), com

exclusdo por completo do Al da circulagdo intracraniana (Figura 52).

Figura 52. Aspecto final pos-tratamento do Al com sfent diversor de fluxo FRED® (seta verde: posigdo inicial do

stent; seta vermelha: posicao final do stent; seta azul: retencgao tardia de contraste no domus aneurismatico).

Fonte: o autor, 2022.
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4.1.5 Caso5

Trata-se de uma participante do sexo feminino, com 59 anos de idade, na qual se
descobriu trés Al durante investigacdo de cefaleia recorrente bifronto-occipital. A participante
ndo apresentava alteracdes ao exame fisico ou alergias; tratava depressdo com alprazolam, 0,5
mg, com duas tomadas didrias, venlafaxina, 150 mg ao dia, divalproato de sédio, 500 mg, com
duas tomadas didrias, hemitartarato de zolpidem, 10 mg ao dia, tendo iniciado uso de acido
acetil-salicilico, 100 mg ao dia, e bissulfato de clopidogrel, 75 mg ao dia, em preparacao para o
procedimento de implante de diversor de fluxo FRED®. Foi realizada ASD com 3D-RA (etapa
A), seguida da segmentacdo e reconstrucdo da imagem tridimensional (etapa B). Os Al (Figura
53) encontravam-se em contiguidade no segmento C6, ou oftdlmico, da artéria carotida interna
esquerda, no caso do aneurisma mais proximal, € no segmento C7, ou comunicante, da mesma
artéria, no caso dos aneurismas remanescentes. Os Al tinham as seguintes medidas: 3,7 mm de
colo e 2,7 mm de distdncia colo-domus (AI mais proximal); 1,7 mm de colo e 3,0 mm de
distancia colo-domus (Al em posicao intermédia); 2,3 mm de colo e 3,6 mm de distancia
colo-domus (AI mais distal). Na aquisi¢ao angiografica do caso 5, observa-se que a 3D-RA nao

foi capaz de diferenciar radiologicamente os aneurismas intermédio e distal.

Figura 53. Imagens de ASD do caso 5 (seta vermelha: Al): A — incidéncia antero-posterior, em fase arterial precoce;
a aquisi¢@o simples por essa incidéncia por ASD ndo permite caracterizagdo adequada dos Al; B — incidéncia em
perfil, em fase arterial precoce; a aquisicdo simples por ASD permite caracterizagao apenas dos Al proximal (seta
solida) e distal (seta translucida); C e D — 3D-RA, permitindo visualizagdo simultanea de todos os aneurismas (seta
translucida: Al distal; seta pontilhada: Al intermédio; seta solida: aneurisma proximal); nota-se fusdo dos domus dos

Al intermédio e distal.

Fonte: o autor, 2022.
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Os biomodelos manufaturados com os dados do caso 5 encontram-se dispostos na Figura
54 (etapa C). Apds a manufatura do molde em silicone (etapa E), foi feita a aquisicdo de ASD
com 3D-RA do mesmo (etapa F), cujos resultados encontram-se dispostos na Figura 55. Nota-se
que, devido a resolugdo espacial da propria impressora FDM, nao houve diferenciagao entre os
aneurismas intermédio e distal, baseado em imagem angiografica ja incapaz de diferencid-los.
Com isso, a subsequente analise de medidas e volumes dos Al apresentou maior dificuldade
técnica; como o biomodelo ndo diferenciou entre os dois aneurismas, a medida de colo se refere

ao complexo aneurismatico mas a medida de distancia colo-domus se refere ao aneurisma distal.

Figura 54. Geragdo do biomodelo do caso 5: A — biomodelo em ABS; B — biomodelo em ABS revestido por
silicone, antes da dissolugdo do ABS; C — biomodelo de silicone oco, ap6s dissolugao do ABS.

B c

e
»
A
5

Fonte: o autor, 2022.

Figura 55. Reconstrucdo de 3D-RA de aquisi¢do em ASD do biomodelo do caso 5: A— incidéncia antero-posterior;
B — incidéncia em perfil esquerdo; C — incidéncia em perfil direito.

Fonte: o autor, 2022.
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A seguir, foi feita comparacdo entre as medidas lineares (colo e distdncia colo-domus)
referentes ao caso 5 (Figuras 56 ¢ 57 e Tabelas 10 e 11), comparando a 3D-RA do caso original

com a do biomodelo (etapa G).

Figura 56. Reconstrug¢des de 3D-RA do caso 5, em incidéncia obliqua anterior esquerda com angulagdo em
Caldwell, com medidas de colo (em verde) e distancia colo-domus (em laranja) do aneurisma proximal: A —
aquisicdo de ASD do biomodelo; B — aquisi¢do de ASD original.

Fonte: o autor, 2022.

Tabela 10: Comparagdo de distancias e medidas referentes ao aneurisma proximal do caso 5.

Caso 5 Biomodelo do caso 5 Desvio

olo (mm) 3,75 3,80 0,05

|Distﬁncia colo-domus (mm) 2,75 2,07 -0,68

Fonte: o autor, 2022.
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Figura 57. Reconstru¢des de 3D-RA do caso 5, em incidéncia postero-anterior com angulagdo em Waters, com
medidas de colo (em verde e azul) e distancia colo-domus (em laranja ¢ vermelho) dos aneurismas intermédio e
distal: A — aquisi¢do de ASD do biomodelo; B — aquisigdo de ASD original.

Fonte: o autor, 2022.

Tabela 11: Comparagao de distancias e medidas referentes aos aneurismas intermédio e distal do caso 5,
respectivamente; como o biomodelo ndo diferenciou entre os dois aneurismas, a medida de colo se refere ao

complexo aneurismatico mas a medida de distancia colo-démus se refere ao aneurisma distal.

Caso 5 Biomodelo do caso 5 Desvio

olo (mm) 1,78/2,11 4,56 -

|Distﬁncia colo-domus (mm) 2,86/5,33 5,40 0,07

Fonte: o autor, 2022.

Adicionalmente, foi feita comparacao entre os didmetros, ou calibres, do vaso de origem

(ACI esquerda), obtendo-se medidas pré e pos-colos aneurismaticos (Figuras 58 e 59 e Tabela
12).
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Figura 58. Reconstrugdes de 3D-RA do caso 5, em incidéncia aproximada obliqua anterior esquerda com angulagao

em Caldwell, com medidas dos didmetros de ACI esquerda pré (em laranja) e pds-aneurisma (em verde), com énfase

no aneurisma proximal: A — aquisi¢do de ASD do biomodelo; B — aquisi¢do de ASD original.

il
Fonte: o autor, 2022.

Figura 59. Reconstrugdes de 3D-RA do caso 5, em incidéncia pdstero-anterior com angulagdo em Waters, com
medidas dos diametros de ACI esquerda pré (em verde) e pods-aneurisma (em laranja), com énfase nos aneurismas

intermédio e distal: A — aquisi¢do de ASD do biomodelo; B — aquisi¢ao de ASD original.

il

Fonte: o autor, 2022.
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Tabela 12: Comparagdo de didmetros referentes ao caso 5.

Caso 5 Biomodelo do caso 5  Desvio

Diadmetro pré-aneurisma proximal (mm) 3,25 3,39 0,14
[Didmetro pés-aneurisma proximal (mm) 291 2,72 -0,19
[Didmetro pré-aneurismas distais (mm) 2,80 2,40 -0,40
|Diﬁmetr0 pos-aneurismas distais (mm) 2,46 2,16 -0,30

Fonte: o autor, 2022.

Observa-se que todos os didmetros dos vasos de origem mantiveram-se dentro dos
parametros previamente descritos. No entanto, a auséncia de diferenciagdo na aquisi¢do
angiografica original e na MA em ABS entre os Al intermédio e distal acarretou em
impossibilidade da analise dos colos aneurismaticos dos mesmos, bem como da distancia
colo-domus do aneurisma intermédio.

As comparagdes geométricas com o software Geomagic Wrap® encontram-se dispostas
nas Figuras 60 e 61. Tais reconstru¢des volumétricas englobando os dois modelos 3D (contendo
13.484 triangulos nas malhas geradas em ambos os casos) mostraram, nas comparagdes entre o
modelo 3D original e o obtido do biomodelo em silicone: (A) para o Al proximal, obteve-se
distancia média de 0,49 mm, distdncia maxima de 1,14 mm e desvio padrao de 0,31 mm; (B)
para os Al intermédio e distal, com o alinhamento manual agora centrado nos mesmos, obteve-se
distancia média de 0,42 mm, embora mantendo distancia maxima de 1,14 mm e desvio padrao de
0,31 mm. Observa-se que a distdncia maxima e o desvio padrao mantiveram-se constantes nas
duas medigoes centralizadas em complexos aneurismaticos diferentes; no entanto, a distancia

média foi menor quando da analise do Al proximal.
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Figura 60. Comparagao volumétrica no Geomagic Wrap®, entre dois modelos 3D (dados da participante original
comparados aos do biomodelo de silicone manufaturado) referentes ao Al proximal: A — incidéncia obliqua
posterior direita; B — incidéncia obliqua posterior esquerda com angulagdo em Waters; C — incidéncia obliqua

anterior esquerda; D — incidéncia pdstero-anterior; E — escala de cores (cores quentes: distdncias positivas entre

pontos; cores frias: distancias negativas; cinza: além da referéncia).

Fonte: o autor, 2022.

Figura 61. Comparacdo volumétrica no Geomagic Wrap®, entre dois modelos 3D (dados da participante original
comparados aos do biomodelo de silicone manufaturado) referentes aos Al distais: A — incidéncia obliqua posterior
direita com angulagdo em Caldwell; B — incidéncia pdstero-anterior com angulagdo em Caldwell; C — incidéncia
antero-posterior com angulagdo em Waters; D — incidéncia em perfil esquerdo com angulagdo em Caldwell; E —
incidéncia obliqua anterior direita; F — escala de cores (cores quentes: distancias positivas entre pontos; cores frias:

distancias negativas; cinza: além da referéncia).

Fonte: o autor, 2022.
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Independentemente da geracdo do biomodelo, a participante foi submetida com sucesso,
posteriormente, ao implante de stent diversor de fluxo FRED® 4,0/17 mm (dimensdes
respectivas de diametro e comprimento de area efetivamente diversora), com exclusdo por

completo dos Al da circulagdo intracraniana (Figura 62).

Figura 62. Aspecto final pos-tratamento do Al com stent diversor de fluxo FRED® (seta verde: posigdo inicial do

stent; seta vermelha: posicdo final do stent; setas azuis: retengdo tardia de contraste no domus dos aneurismas

proximal e distal).

Fonte: o autor, 2022.

4.1.6 Dimensoes e desvios médios gerais dos estudos de caso

Em resumo, os biomodelos gerados nos casos anteriormente pormenorizados foram
produzidos e avaliados seguindo a mesma ordem de procedimentos (2 exce¢ao do caso 3, cuja
etapa adicional sera discutida a seguir).

De modo geral, incluindo-se todos os estudos de caso realizados, obteve-se didmetro
médio de colo aneurismatico de 3,96+1,60 mm nos casos reais € 4,12+1,26 mm nos biomodelos,
com desvio médio de 0,14+0,24 mm (excluindo-se os Al distais do caso 5, em que nao foi
possivel o discernimento exato do colo dos mesmos, como descrito no subitem 4.1.5).
Adicionalmente, obteve-se altura do Al ou distancia colo-domus, média de 4,07+1,10 mm nos
casos reais e 3,25+1,17 mm nos biomodelos, com desvio médio de -0,82+0,89 mm. Ja para os

diametro médio pré-aneurismatico de vaso de origem obteve-se 3,43+0,80 mm nos casos reais €
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3,29+0,71 mm nos biomodelos, com desvio médio de -0,14+0,24 mm. Para o didmetro médio
pos-aneurismatico de vaso de origem obteve-se 2,88+0,32 mm nos casos reais ¢ 2,71+0,44 mm
nos biomodelos, com desvio médio de -0,17+0,27 mm.

Na analise volumétrica por meio do Geomagic Wrap®, demonstrou-se diferenca
volumétrica média de 0,44+0,08 mm; a média de desvio maximo nos 5 casos foi de 1,28+0,36
mm.

Observou-se que os didmetros médios dos vasos de origem, na comparacao entre o
participante real e o biomodelo, foram os pardmetros mais convergentes; a distancia colo-domus,
no entanto, foi o pardmetro com maior desvio, tendendo a subestimacdo da distancia no
biomodelo. Essa variavel mostrou-se particularmente sujeita a intercorréncias, como deposicao
de material ndo dissolvido no fundo do Al no biomodelo, contribuindo para essa subestimagao.
Assim, considerou-se os casos 1 e 2 como os de maior acuracia, em que pese a necessidade de
refazer o biomodelo do caso 2 pelas razdes pormenorizadas acima. Os casos 3 e 4, embora
tenham sofrido prejuizo na medida colo-domus, apresentaram proximidade significativa nos
demais parametros. O caso 5 foi considerado o caso tecnicamente mais dificil, demonstrando as
limitagdes de resolucdo da impressora FDM e reproduzindo adequadamente os diametros do
vaso de origem, porém nao discernindo adequadamente a diferenca de colo de pequenos Al

adicionais ao segmento principal.

42  AVALIACAO DO BIOMODELO POR DIGITALIZACAO 3D & TC — ETAPA D

Particularmente para o estudo de caso 3, apos as etapas A, B e C, foi incluida uma nova
etapa para avaliagdo dos modelos 3D gerados, avaliando a correspondéncia da MA por si so0,
medida por digitalizacdo ou tomografia, € o modelo 3D do participante real. Sendo assim, foram
comparados: (1) o modelo 3D virtualmente reconstruido, utilizando as imagens DICOM
originais do participante com a respectiva reconstru¢do 3D no software 3D Slicer® (obtido por
meio das etapas A e B); (2) o biomodelo 3D ja impresso (gerado na etapa C), o qual foi
submetido a uma digitalizagdo 3D (por meio de um scanner 3D); ¢ (3) o mesmo biomodelo 3D
submetido a uma TC (gerando um novo modelo 3D digital). Desse modo, todos esses modelos

3D foram entdo comparados entre si para uma avaliacdo mais detalhada por meio da etapa D.
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A andlise das medidas lineares obtidas encontra-se disposta na Tabela 13, sendo
comparadas as medidas de colo (pescogo ou base do Al, conforme definido no subitem 2.1 ¢
ilustrado na Figura 63), didmetro maximo (correspondendo a dimensdo maxima do domus
aneurismatico, também definido no subitem 2.1 e ilustrado na Figura 63, somada ao didmetro do
vaso de origem) e largura (correspondendo ao maior didmetro intra-aneurismatico paralelo ao
colo). Observa-se que tanto a reconstru¢do tomografica quanto a reconstrucdo por digitalizagao
demonstraram correspondéncia proxima quando avaliadas as medidas de didmetro maximo e
largura; ja para o colo houve uma diferenca maior entre a digitalizagdo e a tomografia, apontando

um erro menor no processo de digitalizagao.

Tabela 13. Comparacao entre dimensdes lineares nos arquivos de imagem original, reconstru¢do tomografica e

reconstrucao por digitalizagao.

Colo (mm) Diametro maximo (mm) Largura (mm)

Imagem original 4,70 8,24 7,01
Reconstruciao tomografica 6,07 8,18 7,26
Reconstrucao por digitalizacao 5,79 8,31 6,90

Fonte: o autor, 2021.

Figura 63. Medidas lineares para comparagdo entre modelo 3D do participante real, da digitalizagdo e da tomografia

(linha verde: colo; linha vermelha: largura; linha amarela: didmetro méaximo).

Fonte: o autor, 2022.
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Posteriormente, foi feita uma comparagdo volumétrica por meio do sofiware Geomagic
Wrap®, a qual consistiu no alinhamento manual e global entre cada par de modelos 3D. Por
meio dessa etapa de sobreposicdo sao mensuradas as diferengas volumétricas globais para
proporcionar uma avaliagdo e inspe¢ao mais detalhada das geometrias 3D de cada modelo
individualmente. Sendo assim, para a geracdo dos resultados, foram selecionados os seguintes
parametros: distancias criticas maxima e minima de 1,0 mm e -1,0 mm, respectivamente, ¢ taxas
nominais maxima e minima de 0,05 mm e -0,05 mm, contendo na visualizacao uma divisao em
11 segmentos de cor. Tais resultados sao mostrados nas Figuras 64, 65 e 66, nas quais a escala de
cores mostra que cores frias representam medidas negativas e cores quentes representam medidas
positivas, comparativamente entre os dois modelos sobrepostos; ja os detalhes das regides
circulares consistem numa ampliacao dos Al para melhor visualizagao.

A Tabela 14 apresenta os parametros obtidos por meio da comparacdo no Geomagic
Wrap® de forma pormenorizada, em que a distancia maxima, referindo-se a maior distancia
entre pontos/coordenadas 3D de cada par de modelos 3D utilizados, e a distdncia média,
refere-se a média de distancia entre os pontos de cada par de modelos 3D utilizados,
encontram-se dispostas.

Observa-se que as comparacdes volumétricas entre cada par de modelos 3D (original e
digitalizagdo, original e tomografia, digitalizacdo e tomografia) apresentaram medidas
relativamente similares entre si. Por exemplo, a distdncia média entre ambos os métodos de
captura de imagem e o arquivo original ndo excede 0,3 mm em nenhuma das comparagdes.
Novamente, a digitalizacdo 3D mostrou-se ainda mais proxima do modelo 3D original (i.e., da

reconstru¢do 3D obtida por meio das imagens DICOM originais do participante).
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Figura 64. Comparagio entre o modelo original e o modelo digitalizado no Geomagic Wrap®, com escala de cor

mostrando diferencgas entre os modelos (cores quentes: distancias positivas entre pontos; cores frias: distincias

negativas; cinza: além da referéncia).

Fonte: o autor, 2021.

Figura 65. Comparagdo entre o modelo original e 0 modelo tomografado no Geomagic Wrap®, com escala de cor
mostrando diferencas entre os modelos (cores quentes: distancias positivas entre pontos; cores frias: distadncias
negativas; cinza: além da referéncia).

Fonte: o autor, 2021.
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Figura 66. Comparagio entre o modelo digitalizado e o modelo tomografado no Geomagic Wrap®, com escala de

cor mostrando diferengas entre os modelos (cores quentes: distancias positivas entre pontos; cores frias: distancias

negativas; cinza: além da referéncia).

Fonte: o autor, 2021.

Tabela 14. Comparagdo entre as reconstrugdes volumétricas nos arquivos de imagem original, reconstrugédo

tomografica e reconstrugdo por digitalizacdo.

Distancia maxima (mm) Distincia média (mm) Desvio padrao

Modelo original

comparado com 1.08 0.29 0.17
reconstrucao ’ , ’
tomografica
Reconstrucao 0,97 0,13 0,11

digitalizada comparada
com modelo original

N Re.constru(;ﬁo 123 0.38 0,28
digitalizada comparada
com reconstrucio
tomografica

Fonte: o autor, 2021.



108

Em resumo, por meio da comparacdo volumétrica realizada no Geomagic Wrap®, a
analise da etapa D do caso 3 apresenta uma gama de resultados: (A) o método de avaliacdo mais
acurado para averiguar se o biomodelo de ABS foi impresso em conformidade com as medidas
reais foi a digitalizagdo, visto que a comparacdo entre a reconstru¢do do modelo original do
participante e a digitalizagdo do biomodelo ja impresso resultou numa distancia média de 0,13
mm e distancia maxima de 0,97 mm; (B) a comparacao entre o0 modelo original e a tomografia
do biomodelo apresentou distancia média de 0,29 mm e distancia maxima de 1,08 mm; (C) a
comparagdo entre a digitalizagdo e a tomografia do biomodelo ja impresso resultou numa
distancia média entre os pontos de 0,38 mm e uma distdncia maxima de 1,23 mm.

Por fim, nas comparacdes das medidas lineares, o colo foi o sitio de maior diferenca entre
as técnicas (da medida original e da digitalizagdo); a digitalizacdo também obteve o resultado

mais convergente, com diferenca de 1,09 mm (conforme demonstrado na Tabela 13).
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5. DISCUSSAO

Como ja constatado por varios autores (WONG et al., 2007; KIMURA et al., 2009;
KOCKRO et al., 2016; LEAL, 2019), muito embora os métodos de imagem mais amplamente
utilizados fornecam a neuro-intervencionistas e neurocirurgides a visualizagdo do Al em seu
aspecto morfologico, a limitacdo de visualiza¢do tridimensional do Al ¢ evidente, em que a
reproducdo em uma tela 2D de uma imagem 3D ndo permite aprecia¢do plena de profundidade;
ainda, ndo fornece modelo fisico, ou tatil, que permita a manipulacao do vaso e do Al. Avancgos
em visualizagdo 3D virtual, em contextos de realidade aumentada, permitem uma compreensao
pouco maior da morfologia em termos de profundidade (WONG et al., 2007), ainda havendo
limitacdo por auséncia de feedback tatil e necessidade de esfor¢o cognitivo do examinador, o
qual necessita transformar mentalmente as imagens que se apresentam projetadas em duas
dimensdes para imagens tridimensionais, processo que depende da propria experiéncia do
examinador (LEAL, 2019). Igualmente importante, a compreensdo do paciente quanto a
percepgdo de sua propria doenca ¢ muitas vezes limitada, ficando aquém do desejado para se
efetuar um consentimento verdadeiramente esclarecido (KING, 2006). Assim sendo, a
alternativa do uso de MA para impressao de estruturas vasculares e representagao do aneurisma
desponta como possivel solugdo para garantir melhor entendimento da afeccdo, fornecer dados
mais confidveis para planejamento e simulagdo de tratamentos, disponibilizar ferramenta para
treinamento de novos profissionais e, assim, presumivelmente, permitir melhores desfechos para
0 paciente, inserindo-se no contexto mais amplo do uso de técnicas de MA em neurocirurgia e
neurologia (LEAL et al., 2021).

No entanto, a aplicagdo desse método para o estudo e tratamento de Al foi, até o presente
momento, majoritariamente direcionada ao fornecimento de biomodelos para planejamento de
clipagens de Al, por meio de microcirurgia. A neuro-intervencdo, também chamada de
neurorradiologia intervencionista ou neurocirurgia endovascular, representa hoje o principal
método de tratamento de Al, tanto ndo-rotos quanto rotos (PONTES et al., 2021); por isso, ha
necessidade de desenvolvimento de estudos mostrando aplicagdo e acuracia da geragdo de

biomodelos para a simulagdo de procedimentos endovasculares.
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No presente estudo, obteve-se representagdo acurada das dimensdes lineares de colo
aneurismatico (desvio médio de 0,14+0,24 mm) e dos didmetros dos vasos de origem (desvio
médio de -0,144+0,24 mm para didmetros pré-aneurismaticos; desvio médio de -0,17+0,27 mm
para diametros poOs-aneurismaticos). Salienta-se que essa ocasional subestimagdo da altura do
aneurisma (desvio médio de -0,82+0,89 mm), medida por meio da distancia colo-domus, ¢é
atribuida a uma maior diferenca na medida da altura dos AI por fatores como trombose
intra-aneurismatica e eventual falha de dissolugdo do ABS nas por¢des distais do domus.
Considerando as diferentes importancias relativas de cada medida supracitada na dependéncia de
qual método de tratamento endovascular se utilizara, os biomodelos produzidos nessa dissertagao
oferecem acurdcia significativa para planejamento de implante de stents diversores de fluxo, cuja
escolha dimensional depende essencialmente das determinacdes de didmetro do vaso de origem e
dimensao do colo aneurismatico; no entanto, o implante de micromolas utiliza o diametro
colo-domus para planejamento da curvatura da mola, o qual pode ser subestimado pela técnica
aqui descrita, devido aos residuos ocasionais de ABS intra-aneurismaticos. Mesmo assim, em
ambos o0s casos, as distdncias médias permaneceram dentro da margem de referéncia
previamente selecionada, considerando toleravel desvio de até 0,5 mm para diametros de colo e
vaso de origem e 1,0 mm para distancia colo-domus.

A comparacdo volumétrica utilizando o software Geomagic Wrap® ndo foi previamente
descrita por outros autores no contexto do estudo de Al, havendo apenas descri¢cdes similares em
trabalhos relacionados ao planejamento de procedimentos odontoldgicos, incluindo comparagao
de técnicas de aquisicdo de moldes (MALIK et al., 2018) e comparagdo de técnicas de
escaneamento dental (SU, SUN, 2015); assim, a aplicacdo no contexto do presente estudo ¢
inovadora, contribuindo com a originalidade da pesquisa. Por meio desta técnica, obteve-se
diferencga volumétrica média de 0,44+0,08 mm, também dentro da margem considerada toleravel,
além da qual se efetuaria uso de material endovascular de outra dimensao.

Um dos pontos criticos desta pesquisa ¢ decorrente da deposi¢ao de silicone na estrutura
do ABS impressa tridimensionalmente, a qual foi realizada de modo manual, podendo acarretar
erros aleatorios na cobertura do silicone. Adicionalmente, a interface entre o ABS e o silicone
também mostrou-se critica, havendo limitagao na dissolu¢do do ABS do biomodelo, mesmo apos
exposicao prolongada a solugdo preparadora de acetona e metilacetona, nas por¢des mais distais

do doémus aneurismatico, como exemplificado no caso 2. A escolha de silicone como material
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para o biomodelo foi feita em acordo com a literatura cientifica, mesmo que se considere a
elevada tens@o de cisalhamento interna pelo material: a op¢do mais comum, o hidrogel de alcool
polivinilico (PVAH), embora apresente menos tensao de cisalhamento, tem tempo de vida util
muito menor do que o silicone. Por ser considerado um material pouco tolerante a mudangas de
temperatura e umidade, o PVAH deve ser constantemente mantido em agua resfriada e mantido
umido durante simulagdes endovasculares para evitar deformagdes morfologicas (KANEKO et
al., 2016). Por sua vez, réplicas de silicone, mesmo sendo mais maleaveis e exigindo cuidados
relacionados a deformagdes por si s0, podem ser estocadas em temperatura ambiente por tempo
indeterminado (PARAMASIVAM et al., 2014). Em relacdo ao presente estudo, o silicone se
provou um material de baixo custo e adequado para conex@o aos equipos necessarios para
aquisicdo de imagens de angiografia, bem como para estudo morfologico dos Al em si; no
entanto, a distor¢do da anatomia do vaso, proporcional a distancia dos pontos distais de conexao,
persiste como limitagdo do material.

Ressaltam-se diferengas cruciais entre a abordagem deste trabalho e de estudos prévios.
Em relagdo a trabalhos anteriores, tais como o de Leal (2019), no qual biomodelos foram
manufaturados através de MA com ABS e revestimento de silicone, tal qual no presente estudo,
a diferenga essencial consiste na perspectiva orientada a abordagem endovascular, derivando as
imagens de base da ASD, exame padrdo-ouro, superior a ATC, utilizado no trabalho anterior.
Salienta-se que a propria aquisi¢ao de imagens por ASD ja faz parte do repertério endovascular,
ndo necessitando do estudo de estruturas Osseas adjacentes, tal como a modalidade via ATC
proporciona, visto que a abordagem endovascular ndo exige manipulagao aberta (sendo esta uma
vantagem adicional também). Com isso, observa-se um aumento da acuracia dos biomodelos em
comparacao a Leal (2019), que utilizou como base imagens tomograficas do biomodelo para
averiguar sua acuracia: o desvio médio para a regido do colo no presente trabalho, em
porcentagem, foi de 3,53%, comparado a 8,56% no trabalho anterior (LEAL, 2019). J4 o desvio
médio para dimensdes do vaso de origem foi de -4,08% e -5,09%, para didmetros pré e
poés-aneurisma, respectivamente; comparado a 9,35% no trabalho de Leal (2019). A tnica
excecdo a essa acuracia aumentada foi no didmetro colo-domus, em que o desvio médio no
presente trabalho foi de -20,29%, comparado a 2,25% no trabalho anterior.

Similarmente, a metodologia para avaliar a acuracia dos biomodelos no presente estudo

envolve a aquisicdo de imagens por ASD do proprio biomodelo e a respectiva comparacao
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computacional por meio das diferengas e semelhangas entre o exame do modelo e as imagens
originais, o que também difere da abordagem de Leal (2019), o qual usou os modelos tanto para
clipagem e posterior comparacdo com os tamanhos e modelos de clipes utilizados nas cirurgias
reais, quanto para simulagdo com soro fisioldgico para aferi¢ao da eficacia da clipagem.

Em comparagdo a Wurm et al. (2004), no qual a avaliacdo dos biomodelos foi qualitativa,
no presente estudo a avaliacdo foi quantitativa. Adicionalmente, os biomodelos do trabalho de
Wurm ef al. eram rigidos, ndo permitindo avaliacdo do lumen arterial. Kimura et al. (2009),
embora tenham desenvolvido biomodelos de borracha de silicone oco, tal qual o presente estudo,
derivaram seus biomodelos de ATC e ndo de ASD com 3D-RA, o que acarreta uma maior
margem de erros nas dimensdes dos biomodelos, bem como distor¢cdo por interferéncia de
estruturas 6sseas no processo de segmentagdao dos modelos.

No que diz respeito aos custos do processo de MA, Kono et al. (2013) estimaram o preco
de um tnico biomodelo em U$ 600,00 (R$ 3198,00, segundo cotagdo de julho de 2022); o preco
de um tnico biomodelo no trabalho de Kimura et al. (2009) alcangou U$ 300,00 (RS 1599,00);
no trabalho de Mashiko et al. (2015), o prego alcangou U$ 200,00 (R$ 1066,00) por biomodelo;
no trabalho de Leal (2019), o prego foi de U$ 100,00 (R$ 533,00) por biomodelo. O valor total
para confeccao de todos os 5 biomodelos do presente trabalho foi de R$ 159,90, equivalente a RS
31,90 (ou US$ 6,39) por modelo. Uma das razdes ¢ o método de aplicagdo do silicone: Kono et al.
(2013) realizaram um estudo de caso, baseado em 3D-RA de ASD, de tratamento endovascular
de Al de topo de artéria basilar utilizando MA com fotopolimero acrilato, sendo que o biomodelo
foi colocado no interior de uma caixa, a qual foi preenchida com silicone, € o modelo foi
posteriormente removido do interior do bloco de silicone, ao contrario do modelo do presente
estudo, que utilizou silicone apenas no envolvimento imediato do biomodelo, evitando
desperdicio de material e reduzindo significativamente o custo do processo. Além disso, a
reducdo dos precgos reflete a popularizacdo e difusdo dos métodos de MA, particularmente por
FDM, ao longo do tempo, com o aumento da quantidade de fornecedores de insumos e
consequente redugdo do valor dos mesmos.

O desenvolvimento desta monografia encontrou diversas adversidades em sua execugao,
incluindo a pandemia da SARS-CoV-2, iniciada no final de 2019, que diminuiu
consideravelmente a quantidade de exames e procedimentos endovasculares no Hospital INC,

limitando a quantidade de participantes disponiveis para sele¢do; ainda, houve restricio ao
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fornecimento de meios de contraste iodado a hospitais por falhas em cadeia de producio e
distribuicdo devido a fatores externos relacionados a pandemia de SARS-Cov-2 (BOTELHO et
al., 2022), levando a reserva do contraste disponivel estocado para fins de exames e
procedimentos de urgéncia, sendo seu uso limitado para fins de pesquisa. Mesmo assim, o estudo
prosseguiu e gerou os resultados descritos, seguindo as etapas metodoldgicas propostas e

cumprindo os objetivos propostos.
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6. CONCLUSOES

Com o objetivo de avaliar a viabilidade de biomodelos de Al paciente-especificos,
gerados por meio de MA utilizando aquisi¢des 3D-RA de exames de ASD, para futuro
treinamento e simulagdo de procedimentos endovasculares para tratamento de Al, realizou-se o
estudo descrito, a partir do qual se pode concluir que, em correspondéncia aos objetivos
elencados no subitem 1.1.2:

a. ¢ possivel definir parametros particulares, a partir de imagens de ASD, para aquisi¢ao
homogénea de imagens 3D de Al e desenvolvimento de biomodelos impressos em ABS em
impressora FDM.

b. € possivel definir parametros particulares para desenvolvimento de molde de silicone a
ser aplicado nos modelos supracitados, criando acuradamente reproducao da parede arterial.

c. € possivel definir parametros particulares para estudo do molde de silicone, recriando
parede arterial, para aquisicdo de nova imagem e aparelho de ASD.

d. ha viabilidade e acuracia do biomodelo, quando comparado a imagem (ou seja, ao
aneurisma) original.

Portanto, os biomodelos 3D de Al gerados por meio de MA mostram-se ferramentas
acuradas e promissoras para propoésito futuro de permitir treinamento de novos profissionais e
simulagdes de procedimentos, utilizando um processo de producao de baixo custo e facilmente
reprodutivel, assim aumentando a compreensdo da angioarquitetura cerebral.

As limitagdes do presente estudo incluem: (A) a alta deformabilidade do silicone
utilizado para geracdo dos moldes sobre o ABS, que pode gerar laceracdes e tor¢cdes no molde;
(B) a dificuldade de dissolugdo do ABS no domus de Al de maior tamanho; e (C) a dificuldade
em manter uma espessura de camada uniforme ao longo do molde. Assim, reforca-se a
necessidade de mais estudos sobre o tema com o intuito de aperfeigoar o processo e superar tais

limitagoes.
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7. CONTRIBUICOES DA DISSERTACAO

Como contribuigdes cientificas desta dissertacdo, destacam-se os processos para
desenvolvimento de biomodelos de baixo custo e sua avaliacdo como possivel método de
planejamento e simulacdo para procedimentos endovasculares para tratamento de Al. Além
disso, a geragdo de biomodelos 3D de Al por meio de MA torna-se cada vez mais conhecida por
intervencionistas no Brasil, podendo servir de meio para educagdo, treinamento de profissionais
e auxilio para resolugdo de casos clinicos desafiadores.

Por exemplo, no Hospital INC, os biomodelos 3D de Al, assim como o uso de imagens
de ASD, ATC e ARM, ja& foram incorporados no arsenal pré-operatério utilizado para
planejamento de clipagens. Desse modo, o trabalho atual fornece subsidios para eventual
aplicacdo da técnica apresentada aqui para procedimentos endovasculares, aumentando a
seguranca do procedimento e reduzindo tempo de realizagdo de procedimentos e custos, o que
seria benéfico também a nivel de operadores em saude.

Com eventuais ratificagdes da reprodutibilidade dos resultados aqui obtidos em futuros
estudos multicéntricos e em parcerias com o Sistema Unico de Saude (SUS), sera possivel
ampliar ainda mais o acesso da populag@o aos beneficios da tecnologia aqui demonstrada e gerar

mais evidéncias sobre seus beneficios a sociedade.
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8. TRABALHOS FUTUROS

Como perspectiva futura, ¢ mister avangar além do estado atual dos biomodelos 3D de Al

como reconstrucdes anatomicas 3D fiéis a realidade. As proximas pesquisas devem basear-se no

desenvolvimento de biomodelos ainda mais realisticos. O uso de materiais com consisténcia

semelhante a parede arterial e que permitam reproducdo de sangramentos ainda precisa ser

desenvolvido. Existem varias formas pelas quais isso pode ser alcangado, incluindo:

1.

Criagdo e aperfeicoamento de modelos utilizando materiais com resisténcia e espessura
que reproduzam paredes arteriais, nos quais sera possivel uma aproximag¢do ainda maior
do que ¢ encontrado na manipulagdo neuro-intervencionista de artérias por cateter.
Desenvolvimento de modelos modulares, que possam ser conectados a sistema fixo de
fluxo de soro fisiologico, assim permitindo manter baixo custo na produgado individual de
cada modelo paciente-especifico.

Desenvolvimento de sistema de circulacdo com liquido que apresente viscosidade similar
ao sangue, inclusive com caracteristicas de pulsatilidade.

Estudo comparativo entre realidade virtual, com 6culos 3D, por exemplo, € o uso de
biomodelos para escolha de materiais de tratamento endovascular de Al.
Desenvolvimento de modelos capazes de ruptura simulando situagdes de hemorragia
subaracnoide, para treinar outras habilidades na conducdo de uma embolizacdo de
aneurisma que ndo apenas a técnica para inser¢ao e destacamento de materiais.
Desenvolvimento de micromolas e diversores de fluxo personalizados a partir do

planejamento em biomodelos paciente-especificos.
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ANEURISMAS INTRACHANIANDS FABRICADCS POR MANUFATURA ADITIVA &
PARTIR DE ANGIOGRAFIA POR SUBTRACAD DIGITAL

Pasquisador: LORENA MARLA DERIMG

MArea Temidtica:

Varsdo: 2

CAAE: 405a5930. 20000 5727

Instituigha Proponartas: Hospital ECOVILLES Instibuie de Maurclogla die Cunha S0 Lida
Patrocinador Principal: Hospital ECOVILLE! Insfitulo de Meurologia de Curitiba 3/C Lida

DADDS DO PARECER

Homero do Parecer: 4,457 481

Apresentagio do Projeto:

aprovado

Dijutiva da Pesquisa:

aprovado

Avallagho dos Riscos o Benaficies:

aprovadn

Comantirics @ Conslderactas sabre a Pesquisa:
aprovato

Consideragbes sabre os Termos de apresentagio obrigatdria:
aprovado

Conclusdes ow Pendéncias ¢ Lista de Inadequagdes:
prajelo apravads apds anblise das alleragies

Consideragies Finais a critério do CEP:

Este parecer fol elaborade baseado nes documantas abaloo relaciaonados:

Erdane(pe:  Rud Jofismas Mol Pamons, 300

Bairm;  Canpo Compnicn CEP:  J1 280090

uF; PR Bunicipio;  GUHEITEA

Tolafone:  (41]3028-0570 Fax:  [810020-8500 E-still  Cafeing-ins oo b



INSTITUTO DE NEUROLOGIA

o ™™

51 INC DE CURITIBA
Confirmmgiio So Passcar: 4 487 400
Tipo Dacurnenio Arguiva Poatagam SAubar SitusAn
Infarmaghes Ea!imslF'E_INFDRPMI;-‘EES_EAEIE&S_DD_D 10202020 A
r ROJETD VEF4 18 pt 125t
“rajeto Detalhedo ! | projeio_principal_alt_incormporadas p{lf 1022030 |LORENS MARIA AT
Brachira 185823 DERIMNG
 nvestigador I——
rojeto Letalhado ! | projedo_principal_alt_destacatas, pdt T 2w | LORERS MARLS ACRIND
Brachura 125630 | DERING
H II _ _ — —
TCLE / Termos de | TCLE all destacadas pd 1022020 | LORENA MARIA Al
Assanlimanta | 125752 | DERING
Justificaiva da
i n
TLLE ( Tarmos ge | TLLE_alt_ncorparatas, pl T 22020 | LORERS MARLS ACAND
Agsanlimanta | 12:5744 |DERING
Jusliicaliva de
Ausencia
Arajato Detalhade /| projeso_principal doox M2E00 [Samanta Fabricia AcCanD
Brochura 140747 | Battas da Rocha
!!!gﬁ','um:lu’ N AR
utros resultados 01 T22020 114201, pdt U 2izZ0 | Samana Fanrcie ACRRD
- _ 12:07.04 i }
Qubros tados 01722020 114279, pdl H2r2020 | Samanta Fabricia Al
14 0ra s =
Outros confidencialicase_ 017122020 114140,pd] 20020 | Samanta Fabrice ACRND
[ — 115821 ] }
Declaracia da encaminbaments_ 01122020 1147114.p0d] MA22020 | Zamanta Fabricio Acaila
Pesguisadores I 11:56:45 | Blalles da Rocha
Declaracao da servicos_ 0711220020 _11200% pdt MR | Samania Fabricio ACRRD
Instibsican 8 1157453 | Battes da Rocha
TCLE § Tarmos e TCLE pl:‘.f MAAA0 |LORENA MASIA, AR
Assendimanta § 081534 | DERIMG
Jusliicaliva da
AUsEncia
~ropato Detalhadn /| progedo_principal, pei M RENH | LORERS MASRLS, - Ta ol p
Brachiira 1440 | DERING
H e
Dutros analise_mento, gt QAR | LORERS MASRLS, ACEnn
= - - _{DERING
Faka de Raslo Falha_roata. pdl 01H22030 |LORENA MARLA At
[ 251 P DERIMG

Siluagio da Farecar;

ALTTVAGD

Erdaimaie: P Josemas Mool Poamss, 300

Aairm:  Canps Comoricn
Muniziphn;  CLUHEITES
(41 j2028-0570

ur; PR
Telfone:

CEF:  1290-10

Fax; [STENQRIHESEG E-stail:

T i i 3 b
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CEPSH

. INSTITUTO DE NEUROLOGIA
INC DE CURITIBA W

Contirumgiio Sio Pascer: 4 487407

Macessita Apreciagio da COMNEP:
g Ee]

CLURITIBA, 16 da Dezembre de 2020

As=inada par:
Sarmmarta Fabricio Blatbes da Rocha
[Coordenador(al)

Erwfrage:  Fua Jonemiss Wacol Pemos, 300

Bairmy:;  ampo Comgridn EEF: 2010

uF; PR Munkcipio: CLHEITEA

Tekfone: (41j2023-0570 Fax: (4100285580 E-stinll.  cainfEno-ninst o oo bt
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ANEXO C - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Mda, André Giacomelll Leal, Lorena Maria Dering e Matheus Kahakura
Franco Pedro, pesquisadores do Instituto de Meumologia de Curitba (IMC),
egtamos convidando ofa Snfa) a participar de wm estudo intitulado
“INVESTIGACAD NA CONFECCAD E APLICACAD DE BIOMODELOS 30 DE
ANEURISMAS INTRACRANIAMOS FABRICADOS POR  MAMUFATURA
ADITIVA A PARTIR DE ANGIOGRAFIA POR SUBTRACAD DIGITAL". Maste
egtudo, nds faremos a impresado 30 de aneurismas cerebrals, pars estudos de
cago, melhorando as técnicas de impressSo 30 em salds e auwxiliando oa
médicos no planejamento do retamento desses CRB0E.

O objethvo dests pesquisa & dessnvolver o processo de modelagem &
manufatura aditiva de biomodelos 30 de sneurisma intracraniana, em uma

impressora 30, a partir de exames de angiografia, com subssquants validagio
através de molde siliconado do biomodedo para 8 aplicegdo cinica & ensino.

WA Sr(e) estd sendo convidado porgue fol diagnosticado com
anesurizma cerebral. Caso ofa Sra) aceiie participer deste estudo, nos iremos
utilizar &8 imagens do seu exams de arerografia cerebral, j§ reslzado, para
fazer a impressio 30 do seu ansurisma & posteniorments estuda-o.

Toda pesquiss com serss humanos envolve riscos acs participantes.
Mesta pesquisa os riscos para ofa) Srig) & o vazamento de informagdes a
reapeito do seu disgndstico @ tretamento, porém ressaltamos gue como forma
da minimizar esse risco o= pesquisadores irBo manter os seus dados em um
arguive de planilha protegido, além disso os amuivos de imagens serfo salvos
de forma andnima em uma pasta protegida por senha, apenas os
pesquisadores  terfo  ecesso &3 informagies, mantendo assim a
confidencialidade.

Eszza pesquiza ndo e frard nenhum benaficio direto, mas indiretaments
of{g) ena) colsborard pars as pesquisas na Srea de impressSo 30D e o

aprimoramento dos métodos de planejaments ciningico para tretamento de
ansurismas.

TELE W.2
Rubricas {Participante]
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WA} Sr(a). pode entrar com contaio com os pesquisadores responsdvels a
qualguer tempo para informagio adicional no endereco: Rua Jeremias Maciel
Pemetto, 300 — Ecoville, Curitina — PR 81210 310. E através dos telefones:

« André Glacomelii {41) 8 9171 0102;
+ Lorena M. Dering (41) 9 6746 8796;
« Matheus Kahakura (41) 9 9623 2076.

O{A) Sria). também pode entrar em contato com o Comitd de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos do Instibto de Meurclogis de Curntiba (CEFSH-
INC) e com a ComissSo Macional de Etica em Pesquisa {CONEF), quando
pertinente, para cbier mais informagies sobre sua participacio neste estudo. O
CEFSH-INC fica no Instiuio de Meurclogia de Curitiba, Rus Jeremias Maciel
Pemetio, 300 — Ecoville, Curitba — PR 81210 310, telefone: 41 3028-9570 & e-
mail: cepi@inc-neuro.com.br. O CEPSH-INC & um colegiado muli e
transdisciplinar, indepsndente, crado para defender o3 interesses dos
participanizs da pesquisa em sua integridede e dignidade & pars contribuir no

Garantimos ao(d) Sna). que esss pesquisa ndo ird [he acametar nenhum
tipo de custo & assequramos a manutengio do sigilo & da privacidade de sua
participacio & de seus dados durante todas as fases da pesquisa e
posterioments na divulgacio cientifica.

A sua participagho neste estudo & voluntdra & se vocd nfo guiser mais
fazer parte da pesquisa sem dar gualguer justificetiva. OA) Sria). term & plena
liberdade de recusar-se & participar & refirar seu consentimento, em gualquer
fags da pesquisa & solicitar que Ihe devoleam o termo de consentimento e &

Este documaents (TCLE) =serd elasborado em duss vias, que serfo
rubricadss em fodas as suas pagines, exceio a com as assinatures, &
aasinadas 80 seu término pelofa) Sria).. ou por seu representante legal, e pelo
pesquisador responssvel, ficando uma via com cada um.

TOLE V.2
Rubricaz {Participante]
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Eu, i esse fermo de
consentimento & compreendi 8 natureza e objetivo do estudo do gual concordel
em participar. A explicacio que recebl mendciona os riscos e beneficios. Eu
entendi que sou livre para interromper minha participecdo a quakquer momento
sem justificar minha decisdo.

Eu concordo woluntariaments em ceder &5 imegens do meu exame de
arteriografia cerebral para eate estudo.

{Assinatura do sujeito de pesguisa ou responssvel legal)

Curisiba, __ de de 202__

Dacarm que obtive de forma apropriada & voluntira o Consentimento Lve &
Eadlarecido deste pacients ou representante legal para & participagdo nests
eatudo.

Asginatura do Pesquisedor ou quam aplicou o TCLE

Curitiba, __de de 202_.

TOLEW.2
Rubricas |Participante]



