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A Fibrose Cistica (FC) é uma doenca genética autossémica recessiva que afeta as fungﬁes\
de secrecdo das células epiteliais de vdrios orgaos, incluindo o trato respiratorio, pancreas
exocrino, trato gastrointestinal e glandulas sudoriparas, gerando assim diversas
morbidades que culminam em morte. O teste diagnostico mais fidedigno é a andlise ionica
quantitativa do suor produzido através da estimulagdo (lontoforese) por pilocarpina, que
consiste na coleta de suor apos a estimulacdo e posterior detecgcdo de ions Cl' na amostra
coletada. Apresenta-se neste trabalho nova versdo, aperfeicoada, de um equipamento
indutor de sudorese. Um microcontrolador gerencia os diversos componentes do
equipamento, gerando estimulos de corrente de (0 a 3 mA de valor eficaz, em corrente
continua constante (CCC) ou corrente continua pulsada (CCP). Durante a estimulagdo, os
valores de tensdo e corrente aplicados sdo captados e gravados em memoria flash do tipo
cartdo micro SD para posterior andlise. Os resultados dos testes de bancada e com
voluntdrios mostraram que hd variagcdo da impeddncia da pele durante a estimulagao.
Mostraram ainda condigdes satisfatorias de inducdo de sudorese em voluntdrios.

Palavras-chave: fibrose cistica, iontoforese, corrente continua constante, corrente continua
pulsada.

The Cystic Fibrosis (CF) is an autosomal recessive genetic disease that affects the secretion
Junctions of epithelial cells of various organs including the respiratory tract, exocrine
pancreas, gastrointestinal and sweat glands, thus generating several comorbidities that
culminate death. The most reliable diagnostic test is the quantitative analysis of ion sweat
produced through stimulation (iontophoresis) by pilocarpine, which constitutes sweat
collected after stimulation and subsequent detection of Cl- ions in the samples. It is
presented in this paper new version, perfected, an inductor equipment sweating. A
microcontroller manages the various items of equipment, power generating stimuli from 0
to 3 mA RMS value, in constant direct current (CCC) or pulsed direct current (CCP).
During stimulation the applied voltage and current values are captured and stored in flash
memory micro SD card type for further analysis. The results of bench tests on volunteers
and showed no change in skin impedance during the stimulation. Also showed favorable
conditions of sweating induction in volunteers
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1. INTRODUCAO

A Fibrose Cistica (FC) é uma doenca hereditaria autossdmica recessiva, que causa disfungao
da proteina transmembrana ‘Cystic Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator’
(CFTR). Essa proteina atua regulando a passagem de fons cloreto [Cl] através da membrana
celular ROMMENS et. al., 1989).

E uma doenca que afeta células epiteliais de vérios 6rgdos, incluindo o trato respiratério,
pancreas exocrino, intestinos e glandulas sudoriparas exdcrinas (RIBEIRO et.al., 2006 e
TORRES et.al., 2010). A incidéncia da FC varia bastante entre populacdes do mundo, sendo
que no Brasil é estimado um caso a cada 6.902 nascidos vivos (WHO, 2004).

O método considerado padriao-ouro no diagndstico da FC é a iontoforese com
pilocarpina (MATTAR et.al., 2010). Esta técnica é baseada na aplicagdo, por meio de eletrodos
especificos, de corrente elétrica de baixa intensidade unidirecional (corrente continua) de forma
a impulsionar a liberacdo de farmacos e eletrdlitos através de membranas bioldgicas num
processo de transferéncia transdermal de drogas (COSTELLO e JESKE, 1995).

O estimulo elétrico é feito por meio de eletrodos sobre a pele com gaze umedecida ou
outro meio que contenha solugdo de cloridrato de pilocarpina 0,05% (eletrodo positivo) e dcido
sulfdrico 0,004N (eletrodo negativo) (GOMEZ, 2014). A intensidade da corrente aplicada pode
variar entre 1,0 e 5,0 mA (valor RMS). O tempo de estimulacdo minimo deve ser de cinco
minutos e, em seguida, o suor € coletado por um periodo de 30 a 40 minutos e enviado para a
andlise laboratorial para dosagem dos eletrdlitos (GIBSON e COOKE, 1959).

Apresentamos, em trabalhos anteriores, resultados de protétipos que permitiam a
aplicacdo de corrente elétrica para auxiliar na indugdo de suor (VIEIRA et.al., 2012 e VIEIRA
et.al., 2014) que, além de aplicar corrente elétrica continua constante, permitiam a aplicagdo
de corrente pulsada. Estes equipamentos foram modificados (hardware e software), alterando-
se a forma de aplicacao e controle da corrente, medicao e armazenamento de corrente e tensao
no ponto de aplicagdo (interface eletrodo-pele) e de fontes de alimentacao do circuito.

Neste artigo, apresenta-se a nova versao do equipamento e um estudo preliminar sobre
a defasagem tensao-corrente observada durante aplica¢cdo de corrente continua pulsada sobre a
pele.

2.  MATERIAIS E METODOS

O equipamento mostrado em (VIEIRA et.al., 2014) sofreu modificacdes em hardware
e grandes alteracoes de software. A Figura 1 mostra o diagrama em blocos do novo protétipo.

O protétipo foi desenvolvido a partir de um microcontrolador de 8 bits, PIC18F46K80
(bloco 6). O display e os botdes (bloco 9), agora com visual diferenciado, permitem que o
usudrio selecione as op¢des disponiveis para a estimulacao.
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Figura 1. Diagrama em blocos do protétipo atual (ver descricio de cada bloco no texto).

O bloco 1 é um circuito oscilador com frequéncia fixa de 20 MHz que alimenta um
Gerador de Fungdo (GF — bloco 2), circuito responsdvel pela geracdo dos sinais de tensao CC
(Continua Constante) e CP (Continua Pulsada).

O sinal amplificado e modulado no bloco 3 (MA) € convertido pelo bloco 4 (V/I) para
0 seu respectivo valor em corrente elétrica por um circuito integrado transmissor de corrente
(que age como fonte de corrente controlada de 0 a 20 mA) e é conduzido pelos cabos e
eletrodos. Sdo produzidas correntes com frequéncias ajustdveis de 100 a 3000 Hz e amplitude
ajustavel de 0,5 a 3,0 mA RMS (a passos de 0,1 mA).

O bloco 7 contém um circuito de medi¢do, formado pelo conversor A/D interno do
PIC18F46K80 e circuitos para medida de tensdo e corrente baseados em resistores de precisdo
e resisténcia shunt. Este circuito faz a aquisi¢do sincronizada dos sinaisde tensdo e correntes
vistos na interface eletrodo-pele, com taxa de amostragem de 10 vezes a frequéncia do sinal de
corrente aplicada.

Os dados de tensdo e correntes instantaneas obtidas sdo armazenados em memdria flash
do tipo micro SD a cada "t" segundos, periodo em que o aparelho inicia a aquisicdo de um
grupo de 32 valores de tensdo e 32 de corrente e os grava no cartdo micro SD. Este tempo €
ajustavel e varia de 0,8 a 2,0 segundos.

O bloco 8 ¢é a fonte de alimentacdo do sistema, que € proveniente de quatro baterias
recarregdveis de polimero de litio com valores nominais de 1,5 V @ 2700 mAh cada, no padrao
AA.

O software embarcado no protétipo foi desenvolvido para gerenciar e executar as
diversas funcdes. Foram utilizados a plataforma MPLABX IDE (v2.35) e o compilador XC8
(v 1.34), ambos gratuitos e disponiveis no site da Microchip®.

Apds o usudrio selecionar os valores desejados, o software inicia a rotina de execucao
de teste, que abre um arquivo no cartdo micro SD e salva as caracteristicas de amplitude,
frequéncia da corrente etc. Entdo, as varidveis de controle sdo iniciadas, carregam-se os valores
de amostragem do conversor A/D e ativam-se as Interrupgdes € Timers (Timer O e 1). As
varidveis selecionadas sdo mostradas na tela e a estimulacdo tem inicio. O valor RMS da
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corrente aplicada é constantemente calculado pela Eq. 1 e, se é diferente do valor selecionado,
o teste € cancelado. Se a corrente estd correta, os dados sao capturados e salvos no cartdo micro
SD, até o fim do teste/estimulo. A figura 2 contém o fluxograma desta sequéncia para melhor
visualizagdo.

sendo Irms a corrente em RMS, N € o ndmero de amostras de corrente € ix € o valor da amostra.
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Figura 2. Fluxograma de Rotinas Internas do Software

3.  RESULTADOS E DISCUSSAO

Alguns protétipos da nova versdo do hardware do equipamento ja estdo disponiveis e mais
outros estdo sendo montados, num total de 14 aparelhos a serem distribuidos a centros de
referéncia em FC no Brasil (Comité de Etica em Pesquisa n° #80430/2012). Os testes em
laboratério foram finalizados e os centros aguardam recebimento do aparelho. A imagem do
novo equipamento pode ser visualizada na Figura 3.

Figura 3. Nova versiao do equipamento indutor de sudorese (EES200)

Com o equipamento desenvolvido, foram feitos testes em laboratério com um
voluntério e o resultado € exposto na Figura 4, com as formas de onda de tensdao (em amarelo)
e corrente (em azul), obtidas por meio de osciloscOpio. Ja € possivel notar que existe defasagem
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(cerca de 160 pus) entre tensdo e corrente, levantando-se o questionamento acerca da influéncia
da capacitancia do conjunto pele-eletrodo-eletrélito sobre tais medidas, enfoque de estudos
futuros.

Na estimulacdo realizada para adquirir os dados das Figuras 5 e 6 foram utilizados 1mA
de amplitude (RMS), 1kHz de frequéncia, 0,8s de tempo entre aquisicdes de uma corrente
triangular. As informacdes foram gravadas em cartdo micro SD e os graficos mostrados foram
construidos utilizando a ferramenta Excel.

Tek ANt @ Stop M Pos: —120.0,us CURSOR
+

Type
Tirne]

Source
CH1

CH2 20.0mYEy M 500,us
17=Jun-15 12115
Figura 4. Tensao (amarelo) e corrente (azul), medidas com aplicacio da forma de onda triangular - teste realizado em voluntario

A Figura 5 mostra um grafico comparativo entre a tensido aplicada na pele de um
voluntédrio (azul e verde) e a aplicada apenas entre os eletrodos (vermelho), com gaze
umedecida entre eles (com solucdes de pilocarpina 0,05% e acido sulfirico 0,004N) e em um
resistor de 1KQ (em preto). Nota-se queda acentuada da tens@o aplicada na pele em relagdo a
tensdo aplicada no resistor e eletrodos, aplicando-se a mesma corrente, indicando que existe
up r}Csadg;)cz{;)intrinseco da pele, além do resistivo, a ﬁlgggon(%dear tal comportamento.
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Figura 5. Graficos de tensdo comparando corrente triangular aplicada na pele (azul e verde), nos eletrodos com gaze umedecida
(vermelho) e em um resistor de 1KQ (preto)

Atualmente, os testes em laboratorio estdo em fase final. A proxima etapa consistird de
testes in vivo em diversos centros de referéncia em FC e andlise das informagdes de corrente e
tensdo a partir destes testes.

4. CONCLUSOES

Nova versdo, aperfeicoada, de um equipamento indutor de sudorese foi construido e os
resultados de testes preliminares permitem afirmar que o dispositivo induz sudorese, além de
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ser possivel observar variacdo de impedancia por efeito capacitivo na interface eletrodo-
eletrélito-pele.
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