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Resumen Proposito: Evaluar el disefio de una microvalvula utilizando métodos numéricos que
permitan analizar geometrias complejas y la interaccion entre el diafragma y el fluido. Metodologia:
La microvalvula esta constituida por dos microcanales, una camara principal y un diafragma que varia
el area de paso permitiendo controlar el flujo de humor acuoso. El microdispositivo analizado es de
450x470x500 micrometros.

El humor acuoso se modelé6 mediante la ecuacion de Stokes y la deformacion del diafragma se
describi6 a través de un modelo elastico lineal e isotropico. El acople fluido-estructura se realizo
mediante el método arbitrario Lagrange-Euler (ALE).

Resultados: La resistencia hidraulica calculada por el modelo varia en el rango de 13.97 a 1.07
mmHg/ul/min con deformaciones en el plano del diafragma entre 0-1%. El desplazamiento maximo
del diafragma en la direccion vertical es de 2.67 um y 9.32 um cuando la deformacion en el plano es
de 0.3% y 1% respectivamente.

Conclusion: Para la geometria estudiada, el rango de resistencia hidraulica objetivo se logra en un
pequefio rango de desplazamientos del diafragma. El disefio propuesto permite controlar la presion
intraocular de pacientes con glaucoma variando la resistencia hidraulica con pequefias deformaciones
del diafragma.
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INTRODUCCION

El glaucoma es una de las causas mas frecuentes de ceguera. El glaucoma es un patologia
que afecta 1.2 % de la poblacion. Las presiones elevadas (mayores a 20 mmHg) pueden
provocar una pérdida de vision si se mantienen durante un periodo prolongado [Guyton et al,
2006].

La presion intraocular normal y en pacientes con glaucoma varia en forma cicardiana como
se observa en la Figura 1. La variacion de la presion intraocular en pacientes con glaucoma
(circulos rellenos representan pacientes de pie, tridngulos rellenos pacientes sentados) y en
pacientes no patoldgicos (circulos posicion de pie, tridngulos sentados) [Sit AJ, 2009]
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Figura 1: Presion intraocular en pacientes con y sin glaucoma

La presion intraocular estd determinada por la cantidad de humor acuoso producido en el
proceso ciliar, la resistencia del sistema trabecular y uveoscleral y por la presion venosa
epiescleral.
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Figura 2: Esquema del circuito de circulacion del humor acuoso.

El sistema trabecular esta constituido por la red trabecular, el canal de Schlemm's y vias
acuosas, el mismo presenta una conductividad en ojos humanos no patologicos que varia en el
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rango de 0.1 to 0.4 ul/min/mmHg. La via de drenaje uveoescleral es el camino que realiza el
humor acuoso por el espacio supraciliar, el espacio supracoroidal, esclera y otras dreas menos
definidas. En humanos jovenes por esta via fluye entre el 25 al 57% del humor acuoso,
disminuyendo con la edad. [Tamm et al, 2007]

La presion venosa episcleral varia entre 8 a 10mmHg, siendo el Unico factor que cambia la
dindmica del humor acuoso por cambios en la posicion de la persona, también tiene
variaciones debidas a la concentracion de oxigeno en sangre, medicamentos y temperatura.
[Tamm et al, 2007; Mortlmer M, 1998]

En pacientes con glaucoma para evitar la ceguera es necesario bajar la presion ocular a
través de medicacion o mediante técnicas quirurgicas. Cuando los tratamientos anteriores no
logran su objetivo se implantan valvulas para permitir el drenaje de humor acuoso y bajar la
presion intraocular.

Las primeras valvulas fueron desarrolladas por Molteno en el afo 1969, que conectaban la
camara anterior del ojo con la esclera a través de un conducto de silicona. [Chian, 2005]

Para evitar un drenaje excesivo se comercializan valvulas como la de Ahmed, que tienen
mecanismos eldsticos que disminuyen su resistencia hidraulica cuando aumenta la presion
intraocular. Estos implantes presentan inconvenientes en el corto y el largo plazo, como
consecuencia de la formacién de una cépsula fibrosa alrededor del implante que cambia la
resistencia hidraulica acoplada al dispositivo.

En el corto plazo, posterior a las intervenciones quirdargicas las valvulas tienen un drenaje
aumentado, provocando hipotonia con la posibilidad de generar dafio en cérnea y retina. En el
largo plazo el aumento de la resistencia hidraulica por fibrosis, disminuyendo el caudal
drenado y aumentando la presion ocular. [Kyoko et al, 2006; Tingrui et al, 2005]

Los dispositivos para drenaje del humor acuoso pasaron de ser tubos con minima
resistencia a dispositivos con resistencias variables en pequefios rangos predeterminados en el
momento de la fabricacion.

La valvula ideal seria aquella que cambie su resistencia hidraulica manteniendo la presion
intraocular en el rango fisioldgico, considerando las caracteristicas particulares del paciente
(edad, sexo, etnia), evitando las complicaciones que devienen de la hipertension y de la
hipotension ocular.

El desarrollo de la tecnologia MEMS (Micro Electrical Mechanical System) y la
generacion de nuevos materiales permiten abordar el desarrollo de microdispositivos
implantables con mejoras en la biocompatibilidad debido a la reduccion del tamafio y del
dafio ocasionado en el procedimiento quirurgico.

Existen investigaciones que tienen por objetivo el desarrollo de valvulas que permitan
controlar dinamicamente la presion intraocular basadas en actuadores electromagnéticos
[Byunghoon et al, 2002] y electroquimicos [Tingrui et al, 2007] siendo no compatible con
tecnologia MEMS y generando burbujas indeseadas, respectivamente.

En este trabajo se estudia un disefio de microvalvula para ser producida por tecnologia
MEMS usando polimeros electroactivos que permiten grandes desplazamientos con bajos
voltajes. Se analizara la rigidez hidraulica de una microvalvula normalmente cerrada y los
cambios de la presion intraocular para diferentes desplazamientos entre la base de la cdmara y
el diafragma.

MATERIALES Y METODOS

La microvalvula esta constituida por dos micro canales, una cdmara y un diafragma, con
las dimensiones descriptas en la Figura 3.
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Figura 3: Plano de la microvalvula (Unidades en micrones)

La microvalvula contempla un espacio de cuatro micrones de altura por la cual se permite
que fluyan pequenios caudales de humor acuoso, menores que los que produce en el proceso
ciliar. El espacio por donde circula el humor acuoso aumenta cuando se actua el diafragma.

El diafragma de 400x400x30um es un polimero eléctricamente activo, que al aplicarle
diferencias de potencial de 1 a 2 voltios presenta deformaciones en el plano de 1 a 4 % de su
longitud inicial, ampliando el 4rea de paso y disminuyendo la resistencia hidrdulica de la
microvalvula. [Micromuscle AB, 2009; Smela, 1999]

MODELO

Eléctrico

Con el objeto de calcular la caida de presion intraocular luego de la introduccion de la
microvalvula, se utilizé6 un modelo de la hidrodindmica del humor acuoso del ojo por medio
de un circuito eléctrico. En la Figura 4 se presenta el circuito eléctrico que modela un ojo no
patologico y en la Figura 5 un circuito eléctrico donde se presenta el agregado de la
microvalvula.
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Figura 4: Modelo eléctrico hidrodindmico del humor acuoso (modificado de Tingrui et al, 2005)

La fuente de corriente (Qcc) representa el proceso ciliar donde se produce el humor
acuoso, el promedio en la poblacién normal es de 2 a 4 microlitros por minuto. La variacién
circadiana puede ser de 43% menos durante la noche [Mortimer M, 1998]. El capacitor
representa la camara anterior del ojo y la bateria la presion venosa episcleral.
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Figura 5: Modelo eléctrico hidrodinamico del humor acuoso con una microvalvula

Las ecuaciones del estado estacionario son:

Pio = Pven+Req*Qcc

Ru*Rt
Reg=(———
1 (Ru+Rt)

Del modelo eléctrico surge que la resistencia hidraulica, en un ojo no patolégico, debe ser
dinamica y permitir ajustarse para distintos caudales y presiones. La resistencia hidraulica
equivalente obtenida del modelo eléctrico es de 1.4 a 7 mmHg/uL/min, la que permite obtener
una diferencia de presion de 7 mmHg entre la vena episcleral y la cdmara anterior del ojo,
para distintos caudales.

Uno de los requisitos del disefio es que la microvalvula pueda cambiar su resistencia en el
rango de 7 a 1.4 mmHg/uL/min, ademas de resistir los esfuerzos que ocasiona el fluido en el
diafragma de la misma.

Modelo Fluido-estructura en elementos finitos

El humor acuoso se describe mediante la ecuacion de Stokes para estado estacionario,
considerando que se comporta como un fluido laminar, despreciando los efectos de las fuerzas
inerciales sobre el fluido, y la ecuacion de conservacion de masa que asume que el fluido es
incompresible.

-V-[-pl+n(Va+ (?u‘JT}] =F
V-u=20

El diafragma de la microvalvula se describe como un sdélido elédstico. El polimero
electroactivo presenta un moédulo de Young E=450 MPa y una constante de Poisson de
v=0.33. Se fij6 como condicion de borde que el desplazamiento en todo el perimetro del
diafragma fuera nulo.

La interaccion fluido estructura se describe por la ecuacion siguiente, que representa la
carga que realiza el fluido sobre la pared del diafragma, donde n es el vector normal de la
pared del diafragma. La carga representa la suma de las fuerzas viscosas y de presion ejercida
por el fluido sobre la pared del diafragma.
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F, = -n(-pl+n(Vu+(va))

Para la resolucion por el método de elementos finitos, se acopla el modelo elastico del
diafragma y el fluido mediante una malla que se ajusta en el espacio para seguir la superficie
de interaccion fluido-estructura (mediante el algoritmo equipotencial de Winslow)[Souli et al,
2000].

Para la resolucion del problema se fijaron las presiones de entrada y salida mediante la
siguiente formulacion:

P = Py

n(Va+(va) )n = 0

Para determinar la resistencia hidraulica de la microvalvula, se varid el area de paso
introduciendo deformaciones iniciales en el plano del diafragma, logrando desplazamientos
semejantes a los que se alcanzarian con la imposicion de un campo eléctrico.

En la Figura 6 se presenta la geometria de la microvalvula con el mallado realizado con
6100 elementos tetraédricos. Para la resoluciéon de problema se utiliz6 un método de
resolucion iterativo GMRES. Se analiz6 la convergencia de la malla evaluando el caudal de
entrada y de salida, arrojando errores menores al 3% para la malla escogida.

H le-4

Figura 6: Mallado de la microvalvula

RESULTADOS

I. Andlisis de la resistencia pasiva de la microvalvula

Manteniendo constante la presion de salida en 8 mmHg, se varia la presion de entrada sin
activar el diafragma y se obtiene la resistencia hidraulica al modificarse la posicion del
diafragma por la fuerza ejercida por el fluido.

En la Tabla 1 se presentan los resultados de los cambios de la resistencia hidraulica de la
microvalvula.

., desplazamiento | diferencia ) ) .
PIO (Presion ., resistencia variacion
del apex del de Presion | Caudal 1 . .
Intraocular) diafragma P=Pio-Pven | [uL/min] hidraulica resistencia=
[mmHg] [um] [mmHg] [mmHg/ul/min] ARh/AP
15 8.90E-02 7.01 0.5 13.96
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22.5 1.24E-01 14.51 1.05 13.77 -0.025
30 1.59E-01 22.01 1.62 13.59 -0.024
37.5 1.93E-01 29.51 2.2 13.42 -0.023
45 2.28E-01 37.01 2.8 13.24 -0.024
525 2.63E-01 44.51 3.41 13.07 -0.023
60 2.98E-01 52.01 4.03 12.9 -0.023

Tabla 1: Resistencia hidraulica

La resistencia hidraulica presenta cambios, debido a la interaccion fluido estructura, del
orden del 7.5% cuando la presion intraocular pasa de 15 mmHg a 60 mmHg.
Como se observa en la Figura 7, el desplazamiento normal del diafragma en la parte
central para presiones de entrada en el rango de 15 a 60 mmHg no excede las 0.3

micrometros.
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Figura 7: Desplazamientos del diafragma para distintas presiones

En la Figura 8 se observa la trayectoria que describe el fluido a través de la microvalvula y
el desplazamiento en el diafragma que se genera cuando existe una diferencia de presion entre
la entrada y la salida de 2934 Pa (Pin=4000Pa y Pout=1066Pa).
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Figura 8: Lineas de flujo (izq) y desplazamiento del diafragma por efectos del fluido (der)

II. Analisis de la resistencia activa de la microvalvula

El diafragma cuando es estimulado eléctricamente presenta desplazamientos que amplian
el espacio de la microvalvula aumentando el area de paso del fluido, como se puede observar
en la Figura 9 donde se presenta el desplazamiento de la linea media del diafragma en su

excursiéon maxima.

Posiciones del Diafragma
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Figura 9: Desplazamientos del diafragma por deformaciones en el plano

En la tabla siguiente (Tabla 2) se presentan los distintos valores de resistencia hidraulica
de la microvalvula cuando el diafragma es actuado.
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deformacion en el | desplazamiento del caudal | resistencia hidraulica
plano del diafragma apex [um] [uL/min] [mmHg/ul/min]
0 0 0.50 13.97
0.003 2.67 1.40 5.00
0.004 3.57 1.85 3.78
0.005 4.50 2.39 2.93
0.01 9.32 6.56 1.07
0.02 18.9 21.77 0.32
0.03 27.6 42.33 0.17
0.04 35.0 64.15 0.11

Tabla 2: Resistencia hidraulica

El rango de resistencias hidraulicas de interés (13.97 a 1.07 mmHg/ul/min) se logra en el
rango de las pequefias deformaciones en el plano del diafragma &,. €,. entre 0 y 0.01.

El desplazamiento maximo del diafragma en la direccion vertical es de 2.67 um a 9.32 um
cuando la deformacion en el plano es de 0.3% y 1%.

En la figura siguiente (Figura 10) se presentan cortes de la geometria resultante por donde
circula el humor acuoso, cuando se aplica un potencial eléctrico al diafragma que induce
deformaciones en el plano de 0.02 y 0.04.

Campao de velocidad [m/s] Mayximo: 0.360

0.35

Minirmo: O

Figura 10: Potencial aplicado induce una deformacion 0.04 en el plano del diafragma

II1. Presion intraocular resultante

Se calcula la presion intraocular utilizando el circuito eléctrico con la microvélvula,
suponiendo que el valor de la resistencia del sistema trabeculo-uveoescleral es mucho mayor
que la resistencia de la microvalvula (Figura 5). En la Tabla 3 se resumen los distintos valores
que puede alcanzar la presion intraocular cuando se varia la resistencia hidrdulica de la
microvalvula. Los valores de flujo de humor acuoso se varian entre 1-5 ul/min, considerando
que la presion venosa episcleral se mantiene en un valor de 8 mmHg.

En la figura siguiente (Figura 11) se presenta el rango de presion intraocular para distintos

flujos de humor acuoso y para distintos valores de resistencia hidraulica activa. Donde el
valor de R1 corresponde a la situacion en que el diafragma no estd actuado y RS cuando la
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diferencia de potencial aplicado al diafragma genera una deformacion en el plano del 1%.

Presion Resistencia Hidraulica [mmHg.min/uL]
intraocular R1 R2 R3 R4 R5
[mmHg] 13.97 5 3.78 2.93 1.07
1.0 21.97 13 11.78 10.93 9.07
Flujo 2.0 35.94 18 15.56 13.86 10.14
Humor 3.0 49.91 23 19.34 16.79 11.21
Acuoso 4.0 63.88 28 23.12 19.72 12.28
[ul/min] 5.0 77.85 33 26.9 22.65 13.35
Tabla 3: Resistencia hidraulica
Presion intraocular = f(R,q)
a0
E —
% o0 // ——R1
= 50
2 a0 " ——R2
2 20 - — ——R4
£ 10 - : ; ’
o . . . | | RS
1 2 3 4 5
Flujo dc humor acuoso [uL/min]

Figura 11: Presion Intraocular en funcion del caudal y la resistencia de la microvalvula

CONCLUSIONES

La microvalvula estudiada permite controlar la presion intraocular de pacientes con
glaucoma variando la resistencia hidraulica con pequenas deformaciones del diafragma.

La fuerza del fluido no altera significativamente el espacio del diafragma con respecto al
minimo desplazamiento requerido para alcanzar una presion normal cuando aumenta el
gradiente de presion caracteristico en pacientes con glaucoma.

En este trabajo se comprueba que las dimensiones propuestas en la etapa de disefio
cumplen los requerimientos, cuando la microvalvula se simula con pardmetros de presion y
caudales caracteristicos de pacientes con glaucoma.

Para la geometria estudiada, el rango de resistencia hidraulica objetivo se logra en un
pequeio rango de desplazamientos del diafragma.
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