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Resumo e Abstract

O fato de ser brasileiro s6 me enche de orgulho
Ayrton Senna, 1960 - 1994



Resumo

As técnicas biomagnéticas vém sendo empregadas com sucesso no estudo do
trato gastrintestinal (TGI). Elas podem medir o campo magnético originado pela
atividade elétrica dos 6rgaos, o campo de marcadores magnetizados ou a resposta de
marcadores ou tracadores a um campo magnético de excitacdo. Este trabalho
apresenta uma coletianea de instrumentacoes desenvolvidas para aplicacoes no trato
gastrintestinal. Os equipamentos desenvolvidos utilizaram sensor anisotrépico
magnetorresistivo (AMR) para medir campo magnético e conversores de tensao true
rms-to-dc objetivando a reducdao de custo das técnicas que empregam excitagao
magnética alternada (AC). Foram desenvolvidos um método de localizacao magnética
de sonda nasoenteral, uma solucao para substituicao dos amplificadores lock-in’s por
conversores true rms, uma instrumentacdo com sensor AMR com um eixo de
deteccao para avaliar o transito faringiano, uma instrumentacao com sensor AMR
com trés eixos de deteccao para avaliar o transito esofagiano e uma instrumentacao
com 36 sensores que foi aplicada para obter imagens magnéticas de diferentes
fantomas e para avaliar a atividade de contracao gastrica em um modelo in vivo —
ratos. As instrumentacoes foram avaliadas em testes in vitro e in vivo e apresentaram
sensibilidade para o emprego no trato gastrintestinal. Os equipamentos
desenvolvidos s3ao de baixo custo, livre de radiacdo ionizante, portateis e que
possibilitam aplicacoes em gastroenterologia, farmacologia, farmacotécnica e na

clinica médica.

Palavras-chave: Biomagnetismo, biossuceptometria AC, magnetorresistor,

conversor true rms-to-de, nutri¢do enteral, transito gastrintestinal, gastroenterologia.



Abstract

Biomagnetic techniques have been employed successfully to study
gastrointestinal (GI) tract. They are enable to measure the magnetic field of
magnetized markers, the markers and tracers responses to applied magnetic field
excitation, and the magnetic field occurred by GI electrical activity. This work
presents some instrumentation developed to evaluate different parameters of GI
tract. The equipment built uses anisotropic magnetoresistive (AMR) sensor to
measure magnetic field and true rms-to-dc voltage converter in order to reduce the
cost of techniques that employ alternate (AC) magnetic excitation. In this work were
developed: a magnetic method for localization of enteral feeding tube, a solution to
replace lock-in amplifier for true rms converter, an instrumentation using AMR
sensor (one axis-sensing) to evaluate the pharyngeal transit time, another
instrumentation using AMR sensor (three axis-sensing) to evaluate esophageal
transit time and finally, a equipment consisted of 36 AMR sensors to evaluate the
gastric motor activity from rats and in order to obtain magnetic images from different
kinds of phantoms. All equipments were tested and showed sensitivity to be
employed in GI studies. The equipments developed are low cost, radiation free,
portable and enable to applications in gastroenterology, pharmacology,

pharmaceutical and medical clinic.

Keywords: Biomagnetism, AC biosusceptometry, magnetoresistor, true rms-to-dc

converter, enteral feeding tube, gastrointestinal transit, gastroenterology.
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Introducao

O trato gastrintestinal (TGI) é responsavel por extrair energia e os nutrientes
fundamentais a manutencdo da vida. As principais func¢oes do TGI sdo ingestao,
digestao, absorcao e defecacao, sendo a motilidade um importante fator de controle
desse processo. O TGI pode ser afetado por diversas doencas ou disfuncoes, tais
como: acalasia, refluxo esofagico, dispepsia, chagas, diabetes, colites, diverticulite,
etc. Diversos sao os motivos causadores dessas doencas, por exemplo, o uso excessivo
de algumas substancias (e.g., aspirina, alcool e tabaco) ou por conta de acdo de
bactérias, virus e parasitas infecciosos (CAMILLERI, et al., 2006). Dentre as
conseqiiéncias dessas doencas podemos citar a alteracdo do tempo de transito do

alimento e da motilidade do TGI (DROSSMANA, et al., 1999).

Os diagnosticos das doencas digestivas e a avaliacao das caracteristicas do TGI
sao realizados, geralmente, usando cintilografia, fluoroscopia, manometria ou
videoscopia (BRATTEN, et al., 2006). Técnicas que envolvem radiacao ionizante ou
sao invasivas. A cintilografia e fluoroscopia envolvem equipamentos de alto custo,
robustos e necessitam de ambientes especiais devido a radiacao ionizante. Isso limita
o uso dessas técnicas a grandes hospitais. A manometria e videoscopia, embora
métodos menos dispendiosos, envolvem alto desconforto ao paciente por serem

invasivas.

No campo da ciéncia, inimeras pesquisas sao realizadas para avaliar diversos
parametros do TGI. Essas pesquisas sao geralmente concentradas em avaliar o tempo
de transito de alimentos ou a motilidade dos diferentes 6rgaos do trato (LIN, et al.,
1999; HUINZINGA, et al., 2009). Os métodos que avaliam o transito envolvem a
coleta ou deteccao de um material de medida em um ou mais pontos do TGI depois

de sua administracao. Essas técnicas geralmente envolvem o sacrificio do animal
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(CHANGA, et al., 1998; UDASSIN, et al., 1995). Para avaliar a motilidade, varios
métodos podem ser utilizados. A manometria intraluminal é considerada o método
de referéncia para determinar a atividade motora do TGI, mas ¢é limitada a medir
contracao pela oclusao luminal e requer a insercio de um cateter(ZWART, et al.,

2002).

Na area farmacéutica, o trato gastrintestinal tem enorme importancia na
absorcao de farmacos. A administracdo oral de drogas é uma pratica comum na
terapia e as formas farmacéuticas solidas sao amplamente utilizadas (JIVRAJ, et al.,
2000). A variacao no perfil de absorcao ao longo do trato gastrintestinal humano e a
possibilidade de liberar drogas em diferentes regides sao os maiores desafios para o
desenvolvimento de novos produtos (MARTINEZ, et al., 2002). Desse modo, avaliar
formas farmacéuticas solidas in vivo fornece um entendimento mais profundo
quanto ao efeito sistémico (ZAHIRUL, et al., 1996). Geralmente, esses estudos sao
realizados por meio da cintilografia (WILDING, et al., 2000). Isso limita o emprego
da técnica a grandes centros de pesquisas além de envolver o risco da radiacao

ionizante.

As técnicas biomagnéticas sao livres de radiacao ionizante e ndo sao invasivas.
O avanco dessa metodologia tem ocorrido com o advento de sensores magnéticos de
alta sensibilidade, e.g., superconducting quantum interference device (SQUID)
(CARNEIRO, et al., 2000). Esse tipo de sensor é capaz de medir o campo magnético
gerado pela atividade elétrica do corpo humano. Dentre os trabalhos empregando
SQUID em gastroenterologia podemos destacar o estudo de isquemia intestinal
(BRADSHAW, et al.,, 2005), caracterizacao espaco-temporal de ondas de baixa
frequéncia gastrica (BRADSHAW, et al., 2006) e determinacao do tempo de transito

e desintegracao de comprimidos no TGI (HU, et al., 2000). Embora esse método seja
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livre de radiacao e nao invasivo, ele apresenta a desvantagem de ser um equipamento
de alto custo e usar material criogénico para seu funcionamento e muitas vezes

necessitar de blindagem magnética.

O desenvolvimento de uma técnica livre de radiacao ionizante, nao invasiva e
de baixo custo trara grandes beneficios aos trabalhos relacionados ao TGI. Podendo
contribuir fortemente na popularizacio do diagnostico das doengas digestivas e
disseminacao das pesquisas relacionadas ao TGI, bem como no emprego da técnica
pela industria farmacéutica para o estudos relacionados com efeitos de farmacos no

TGI e em drug delivery.



Revisao de Literatura

We are in a jungle and find our way by trial and error,
building our road behind us as we proceed

Max Born, 1882 - 1970
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Revisao de Literatura

1. Biossuceptometria AC (BAC)

O primeiro estudo sobre a motilidade gastrica envolvendo sistema
biomagnético foi feito por Wenger et al. em 1957. Um magnetometro (Waugh
magnetometer type w-2) e um pequeno marcador magnético (ima permanente de
alnico-5 revestido com poliestireno) foram usados para estudar a motilidade e

transito gastrico.

Em 1977, Benmair et al. desenvolveu um novo sistema magnético para medir a
motilidade gastrica usando tracador magnético. O sistema foi denominado
“Biossusceptometro AC (BAC)” e foi usado para estudo do esvaziamento gastrico e

para medir o tempo de transito no intestino delgado.

O instrumento construido por Benmair et al. (1977) era composto por uma
bobina de excitacao magnética e duas bobinas de inducao conectadas na configuragao
gradiométrica de primeira ordem, i.e., arranjo diferencial (figura 1a). O tracador
magnético era composto por um alimento teste homogeneizado com 50 g de material
magnético inerte (ferrita, MgFe.O,). As bobinas de excitacdo eram usadas para gerar
um campo magnético alternado (50 Hz) sobre a regido gastrica e a ferrita
magnetizada produzia um campo magnético secundario que era medido pelas
bobinas de deteccdo (figura 1b). O sinal elétrico medido era amplificado, filtrado e
registrado. Este sistema representou um avanco no estudo da motilidade
gastrintestinal. Entretanto, melhoraria na sensibilidade e acuricia da técnica para

detectar o material ferromagnético ainda eram requeridas.
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Figura 1: Biossusceptometro AC desenvolvido por Benmair et al.
(1977). a) Diagrama do sistema magnético; e b) Posicionamento
do sensor sobre o paciente para medidas do esvaziamento
gastrico.
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Fonte: Cord, et al. AC biosusceptometry in the study of drug delivery,
Advanced Drug Delivery Reviews, 57 (2005), p.1223-1241.

Em 1992, Miranda et al. construiu um instrumento biomagnético e empregou
para avaliar o esvaziamento gastrico. O instrumento era composto por duas bobinas
de excitacdo e duas bobinas de deteccao, ambas alinhadas axialmente (figura 2). O
principio de funcionamento era o mesmo empregado pela BAC de Benmair et al. O
sinal magnético medido pelas bobinas de deteccao era amplificado por um
amplificador lock-in (i.e., amplificador sensivel a fase), filtrado, digitalizado e

arquivado em um computador pessoal.

O novo arranjo desenvolvido por Miranda et al. era sensivel a variacao da
distancia entre o material ferromagnético e as bobinas detectoras. Isso fez a técnica
ser muito sensivel ao movimento da ferrita dentro do trato gastrintestinal. Essa nova
configuracdo da BAC era de relativo baixo custo, facil manuseio, portatil, além de ter
boa relacao sinal/ruido e melhorar consideravelmente a sensibilidade obtida pelo

dispositivo de Benmair et al.
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Figura 2: Biossusceptometro AC desenvolvido por Miranda et al.
(1992), a) Bobinas arranjadas de forma gradiométrica de
primeira-ordem (1 e 4), bobinas de excitacdo magnética (2 e 3), e
vane de calibragao (5); e b) Posicionamento do sensor sobre o
paciente para medir o esvaziamento gastrico.

Fonte: Miranda, et al. An AC biosusceptometer to study gastric
empyting. Med Phys, 19-2 (1992), p.445-448.

O novo sistema mono-sensor representou um avanco no campo da
biossusceptometria de corrente alternada e foi empregado em uma variedade de
estudos associados ao trato gastrintestinal. Dentre eles podemos destacar o estudo de
transito orocecal (BAFFA, et al., 1995; OLIVEIRA, et al., 1996) avaliacao da atividade
de contracao gastrica (MIRANDA, et al., 1997), tempo de transito esofagiano

(DAGHASTANLI, et al., 1998), entre outros.

Em 2003, Chubaci et al. desenvolveu um sistema de biossusceptometria de
corrente alternada com multi-sensores e o empregou para aquisicao de imagens
magnéticas. Esse sistema era constituido de duas bobinas de excitacao e sete pares

gradiométricos de bobinas de deteccdo. Para cada par de bobinas detectoras era
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utilizado um amplificador lock-in. Chubaci et al. empregou esse sistema na aquisicao
in vitro de imagens magnéticas de fantomas. Nesse mesmo ano, Cora et al. usou o
mesmo sistema para avaliar in vitro e in vivo a desintegracdo de comprimidos
revestidos no estobmago humano (figura 3).

(b) Reference System

Measurement System

Excitation Detection
Col S = Coil

Magnetic Tracer

Figura 3: Biossusceptometria AC multi-sensores desenvolvida
por Chubaci et al. (2003). a) BAC multi-sensores mostrando um
par de bobinas de excitacio magnética (A) e as bobinas de
detecgdao em arranjo gradiométrico (B); e b) Ilustragio do
funcionamento da BAC mono-sensor.

Fonte: Cord et al. AC biosusceptometry in the study of drug delivery. Adv
Drug Deliv Rev, 57 (2005), p.1223-1241.

O uso conjunto do sistema mono e multi-sensores demonstraram excelente
capacidade para avaliar diferentes parametros associados ao trato gastrintestinal,
bem como em alguns estudos no campo da farmacologia, e.g., a aquisicao de imagens
de formas farmacéuticas sblidas dentro do trato gastrintestinal (CORA, et al., 2005a,

2005b, 2006, 2007).

Simultaneamente aos estudos de aplicacdo da biossusceptometria AC
realizados nos ultimos anos, Paixao et al. (2003) trabalhou no desenvolvimento da
BAC de alta resolucao. Em 2003, Paixao et al. substituiu as bobinas detectoras por

sensores magnéticos do tipo magnetorresistor. Este tipo de sensor varia a resisténcia
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elétrica na presenca de campo magnético externo e é de dimensoes reduzidas. Em seu
estudo, Paixao et al. usou duas bobinas de excitacao e dois magnetémetros ligados
gradiometricamente (figura 4a). O sinal medido era amplificado por um amplificador
lock-in, digitalizado e adquirido em um computador pessoal. Esse equipamento foi
utilizado para avaliar o efeito de drogas (neostigmine methylsulfate e N-butyl-

scopolamine) na atividade de contracao gastrica de caes higidos.

O emprego dos sensores magnetorresistivos iniciou uma nova etapa para o
avanco da técnica biomagnética, principalmente em relacdo a resoluciao espacial.
Devido as dimensoes reduzidas, quatro sensores poderiam ser colocados na mesma
area ocupada por uma unica bobina de detec¢do magnética — e.g., no dispositivo

utilizado por Cora et al. (2003).

Figura 4: a) Biossusceptometria AC com magnetorresistores
desenvolvida por Paixdo et al. (2003), 0o esquema mostra os
sensores (1 — detector e 2 - referéncia) e as bobinas de excitagdo
magnética (3 e 4); e b) Biossusceptometria AC com multi-
sensores desenvolvida por Paixdo et al. (2004), 0 esquema mostra
os magnetorresistores (1 — detectores e 2 - referéncia) e as
bobinas de excita¢do (3 e 4).

Em 2004, Paixao et al. construiu o primeiro sistema BAC multi-sensores com

magnetorresistores (figura 4b). Nessa instrumentacao foram utilizadas duas bobinas
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de excitacdo e quatros sensores como detectores. Os sensores eram referenciados
(i.e., arranjados diferencialmente) com um unico sensor de referéncia e os sinais
foram amplificados empregando um amplificador lock-in por canal. Esse sistema foi
empregado para avaliar a atividade de contracdo gastrica em diferentes partes do

estomago de caes higidos simultaneamente.

Os resultados apresentados nas pesquisas com a biossusceptometria de
corrente alternada mostram que a técnica biomagnética apresenta forte potencial no
emprego para diferentes estudos associados ao trato gastrintestinal. Entretanto, os
equipamentos desenvolvidos apresentam custo relativamente elevado por utilizar
amplificadores lock-in’s. O uso desse tipo de amplificador torna o custo da BAC

expressivo, principalmente, para o sistema multi-sensores.

O desenvolvimento da biossusceptometria AC sem amplificadores lock-in’s
minimiza substancialmente o custo da instrumentacao, fornecendo competitividade a
técnica frente as outras empregadas atualmente. Embora a BAC tenha apresentado
bons resultados na aquisicdo de imagens magnéticas, ela ainda pode ser aprimorada

em termos de resolucao espacial com o emprego dos magnetorresistores.

2. Magnetorresistor

Os sensores magnéticos sao classificados quanto a sua faixa de medida de
intensidade de campo. A tabela 1 ilustra os sensores existentes e a respectiva faixa de
atuacao (LENS, 1990). Dentre os sensores existentes, o magnetorresistor é

classificado como sensor de campo de baixa intensidade.
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Tabela 1: Sensores e suas faixas de medida de campo magnético.

Campo Detectavel (Gauss)*
Ternobgia de Sensor Magnético
10%* 10 10* 10° 10
1. Bohira de Indugio
2. Fhux-Grate

3. Bamhe amentn Otico

4. whgne tmetro Huclear-Frecession
5. 5Q0ID

6. Sereor de Efeito Hall

7. Whgnetoresistor

3. Whgnetodiodo

9. Whghetotransistor

10. Whgne timetm de Fira Otica

11. Sersor Magneto-Otico

* Nota: 1T = 10/
Fonte: modificado de J.E. Lenz, A Review of Magnetic Sensors,
Proceedings of the IEEE, vol. 78, no.6, (June 1990) 973-989.

O efeito magnetorresistivo foi observado em 1856 por William Thompson e
posteriormente por Lord Kelvin (CARUSO, et al., 1998), mas ele veio ter
proeminéncia somente a partir de 1971 quando o sensor magnetorresistivo mostrou
ter boa relacao sinal-ruido em aplicacoes de leitores magnéticos (MAPPS, 1997). Apos
essa data, varias pesquisas foram realizadas nessa area, com énfase para a descoberta
do efeito magnetorresistivo gigante (GMR) realizada por Albert Fert e Peter Griinberg
em trabalhos independentes (GRUNBERG, et al., 1986), ambos agraciados com o

Prémio Nobel de Fisica em 2007.

No efeito magnetorresistivo a resistividade elétrica (p) depende do angulo (6)
formado entre o vetor momento magnético (M), intrinseco do material, e o vetor
corrente elétrica (I) que o percorre (POPOVIC, et al., 1996). Essa relacao é mostrada

pela equacao (1).

p(9)=pl+(p”—pL)COS29:pl+ApCOSZO (1)
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onde p , e p|| sdo respectivamente as resistividades perpendiculares e paralelas

do material.

Os magnetorresistores sao fabricados por deposicao de filme fino de permalloy
(liga de niquel e ferro) sobre um substrato. Durante a deposi¢ao do permalloy, um
forte campo magnético é aplicado para alinhar os dominios magnéticos do material
num sentido preferencial (i.e., criar uma anisotropia magnética) (HEREMANS,
1993). Na auséncia de campo externo os dominios magnéticos do magnetorresistor
apontam para essa direcdo. Em funciao dessa caracteristica esses sensores sao

denominados anisotropic magnetoresistive (AMR).

Na construcdo dos magnetorresistores ainda sao empregadas a estrutura
barber pole e a configuracdo em ponte de Wheatstone. A estrutura barber pole
intercala tiras de aluminio com permalloy em angulo de 45°. Essa solucao é
empregada para obter linearidade da variacao da resisténcia em funcao do campo
magnético sobre o sensor (KWIATKOWSKI, et al., 1986). A configuracao em ponte de
Wheatstone ¢é utilizada para reduzir o efeito da variacao de temperatura sobre o sinal
do sensor e melhorar sua sensibilidade, que pode medir campo na ordem de nano-
Tesla (Philips-Semiconductors, 2000). Uma das vantagens do magnetorresistor é
medir campo magnético continuo (DC) e alternado (AC) com boa resposta até MHz

(CARUSO, et al., 1998).

Atualmente, os magnetorresistores sao usados em sensores de proximidade e
velocidade, medidas de deslocamento angular, bussolas para sistema de navegacao de
automodveis e aeronaves, amperimetros, leitores de cartdo magnético e em
equipamentos de seguranca (RIPKA, et al., 1999). Recentemente, os
magnetorresistores foram empregados para monitorar marcadores magnéticos no

interior do trato gastrintestinal em aplicacoes farmacéuticas e de gastroenterologia
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(ANDRA, et al., 2000; WEITSCHIES, et al., 2001; GUIGNET, et al., 2006; HOCKE,
et al., 2009). O principio utilizado por esses pesquisadores é o mesmo abordado por

Wenger et al. (1957).

3. Conversor de tensao true rms-to-dc

Os conversores true rms-to-dc convertem uma tensao alternada (AC) em
tensao continua (DC), mais especificamente, ele calcula o valor quadratico médio
(root-mean-square) de um sinal alternado arbitrario (KITCHIN, et al., 2002).
Fisicamente, o valor rms de um sinal pode ser explicado da seguinte forma, uma
tensao AC aplicada sobre uma carga produz uma quantidade de calor, o valor rms
dessa tensao ¢é igual a tensao DC necessaria para produzir a mesma quantidade de
calor (PETROFSKY, 2003). Matematicamente, o valor rms de uma tensao é definido

como:

Vims = vV AVg(VZ) (2)

O tempo para avaliar a média (Avg) dos valores de V2 deve ser suficientemente
longo para permitir a filtragem da menor freqiiéncia que se deseja medir (GILBERT,
2001). Tecnicamente, esse tempo pode ser escolhido e é denominado de constante de

tempo nos conversores comerciais.

Vérias técnicas sao empregadas para fabricar um conversor rms-to-dec. A mais
fundamental é conhecida como método thermal. Nesse método, o sinal AC é usado
para gerar calor em um resistor dissipativo. Um segundo resistor é empregado para
medir o calor dissipado. O valor DC medido pelo segundo resistor ¢ igual ao valor rms

do sinal AC de entrada (GILBERT, 2001).
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Embora o método thermal ainda seja utilizado, os conversores true rms
comerciais empregam métodos que usam o processamento de sinal analogico nao-
linear, e.g., método explicit e implicit. Outro tipo de circuito conversor utiliza o
principio de difference of squares. Nesse conversor sao unidas caracteristicas do
método thermal e elementos de processamento de sinal nao-linear, caracteristicos

dos métodos explicit e implicit (GILBERT, 1975).

Existe um grande numero de conversores rms-to-dc disponiveis
comercialmente na forma de circuito integrado (monoliticos) que usam esses
principios. Dentre eles, podemos destacar os conversores fabricados pela Analog
Device Inc. e Linear Technology Corporate. Convencionalmente, os conversores true
rms monoliticos sdo construidos por circuito bipolar, entretanto, uma nova
arquitetura baseada na configuracao delta-sigma vem sendo empregada para a

construcao de dispositivos de baixo custo (WEY, et al., 2000).

Os conversores true rms monoliticos construidos atualmente, tém a
capacidade de calcular diferentes valores de um sinal AC, e.g., valor true rms, square,
mean square e absolute value (KITCHIN, et al., 2002). Esses valores sao obtidos
mudando as configuragdoes na montagem do circuito elétrico. Os conversores atuais
ainda apresentam 6tima resposta em termos de banda de frequéncia, além de funcoes
para controle de consumo de energia, reducdo de erro total maximo, escolha da
constante de tempo, opcao de buffer de amplificacao e implementacao de diferentes
tipos de filtros. O AD637 (Analog Device Inc., USA) é um exemplo de conversor true
rms com essas caracteristicas (Analog-Device, 2005). A figura 5 mostra o diagrama

funcional desse conversor.
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Figura 5: Esquema eletronico simplificado do conversor AD637.

Fonte: Analog Device data sheet. High precision, wideband rms-to-dc
converter - AD637. Analog Device, rev G (2005), p.1-20.

O AD637 é um conversor true rms-to-dc monolitico de alta precisao que
calcula o valor rms real de qualquer forma de onda complexa. Ele é fabricado
utilizando o método implicit e oferece alto desempenho em termos de precisao,
banda de frequéncia e faixa de tensdao de trabalho. Essas caracteristicas sao sem
precedentes para conversores monoliticos de arquitetura modular. Sua configuracao
permite medir sinais com erro menor que 1% e com frequéncias acima de 8 MHz. A

precisao para faixa de kHz é ainda melhor (Analog-Device, 2005).
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Objetivo

Um homem com medo nao faz nada

Dominguinhos, 1941 -
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Objetivo

Este trabalho objetiva desenvolver instrumentacoes biomagnéticas de baixo

custo para aplicagoOes associadas ao trato gastrintestinal. Os objetivos principais sao:

e Desenvolver uma técnica magnética de baixo custo para localizar sonda
nasoenteral;

e Substituir o amplificador lock-in por conversor de tensao true rms-to-dc
na biossuceptometria AC;

e Construir uma BAC-AMR Coplanar para estudar o transito faringiano;

e Desenvolver um equipamento hibrido com magnetorresistores 3D para
estudo do transito esofagiano;

e Construir uma BAC-AMR de 36 canais para obter imagens por
biossuceptometria AC e emprega-la para avaliar a motilidade gastrica

de ratos.



Capitulo 1

Localizador magnético de sonda nasoenteral

I enjoy what I do
Bernard Marshall Gordon, 1927 —
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Capitulo 1

Localizador magnético de sonda nasoenteral

Resumo

O suporte nutricional por sonda nasoenteral é utilizado em pessoas que nao
podem se alimentar normalmente. Antes do emprego da solucdo alimentar é
necessario determinar a posicao da sonda no trato gastrintestinal, o método padrao
utilizado ¢ a radiografia. Este trabalho apresenta uma técnica biomagnética para fazer
a localizacao da sonda sem envolver radiacdo ionizante. A sonda foi modificada
inserindo dois pequenos imas em sua extremidade e um sensor anisotropico
magnetorresistivo (AMR) foi empregado para rastrear o campo magnético e
determinar sua posicdo no paciente. O método biomagnético foi empregado para
fazer a localizacao de sondas em 5 pacientes e os resultados foram comparados com a
radiografia abdominal. A técnica desenvolvida mostrou sensibilidade e eficiéncia na

localizacao da sonda, além de ser de baixo custo, portatil e de uso amigavel.

Palavras-chave: Nutricao enteral, sonda, magnetorresistor, localizacao magnética.

1. Introducao

O suporte nutricional por sonda nasoenteral é indicado para pacientes
incapazes de ingerir adequadamente nutrientes por via oral, no entanto, devendo
possuir o trato gastrintestinal funcionando perfeitamente [1]. Este método de
nutricao é bem aceito por prevenir a atrofia da mucosa intestinal e preservar sua flora

normal [2].
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Antes do emprego das solugoes alimentares ou medicamentosas, o correto
posicionamento da sonda deve ser confirmado radiologicamente. Isto assegura que o
paciente nao sofra complicacoes pulmonares ou mesmo asfixia [3]. O uso da
radiografia na rotina clinica para localizacdo das sondas exige o desprendimento de

pessoal, tempo e custo, além de expor o paciente a doses de radiagao ionizante.

Em muitos casos existe a necessidade do reposicionamento ou recolocacao da
sonda [4]. Isto aumenta a exposicao do paciente a radiacao, prolonga o tempo para
administracdo de alimentos e/ou medicamentos, além de elevar os custos do
procedimento da localizacdo, principalmente para aqueles que utilizam o

atendimento do tipo home care.

Alguns métodos sao alternativamente propostos para localizar a sonda
nasoenteral sem o uso de radiacdo, tais como: injecdo de ar concomitante com
auscultacao gastrica [5]-[6], sonografia [7]-[8], deteccao de pepsina [9], capnografia
[10], eletrocardiograma [11], deteccao de pH gastrico e enteral [12] e alguns métodos
magnéticos [13]. Os métodos magnéticos para localizacdo de sonda foram propostos
na década de 40, mas recentemente novos estudos foram feitos empregando
magnetorresistor para auxiliar o posicionamento e localizacao [14]-[18]. No entanto,
os métodos propostos apresentam custo relativamente elevado, por empregar matriz

de sensores ou eletronica robusta.

Este trabalho apresenta uma técnica magnética de baixo custo e nao invasiva
para a localizacao de sondas nasoenterais sem o uso da radiografia. Um pequeno ima
foi introduzido na ponta da sonda e um sensor de campo magnético foi utilizado para
localiza-lo sobre a regiao abdominal. A localizacao foi feita em pacientes acamados
com indicacdo formal para alimentacdo via sonda nasoenteral. Os resultados obtidos

com o método magnético foram comparados com a radiografia.
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2. Metodologia
A. Instrumentacdo

O protétipo do detector magnético utiliza um @inico magnetorresitor com um
eixo de sensibilidade magnética (HMC1001, Honeywell Inc., USA), um amplificador
de instrumentacao (AD623, Analog Device Inc., USA) e um voltimetro digial (Tenma
72-7275, SPC Technology, GER). Circuitos eletronicos que auxiliam o funcionamento
do sensor (e.g., pulso de set/reset) e amplificador (e.g., offset e fonte de precisao)
também foram desenvolvidos e empregados no protétipo. O magnetorresistor
utilizado trabalha na faixa de + 2 gauss e tem resolucao magnética de 27 pgauss. A
tensao de saida do magnetémetro, proporcional ao campo magnético, foi calibrada
em 1Volt/Gauss usando um fluxgate (APS460, Applied Physics Systems, USA). Apos
a calibracao, alguns valores de corrente elétrica foram aplicadas num solendide e
ambos os sensores foram utilizados para medir o campo magnético produzido. Para
cada valor de corrente foi calculado o campo magnético tedrico e comparado com o
medido pelo fluxgate e o localizador magnético (magnetorresistor). A correlacao

entre os magnetometros foi tracada com esses dados.

B. Sonda nasoenteral

Uma sonda nasoenteral padrao (Taylor® 12, Cirargica Brasil Comércio e
Importadora Ltd., BRA) foi modificada substituindo dois pesos de tungsténtio de sua
extremidade por dois pequenos imas cilindricos (4 mm de diametro e 4 mm de
comprimento) do tipo neodimio-ferro-boro (Grade N38, JYMC & XDMC Magnetic
Material Co. Ltd., CHI). A figura 1 mostra a disposicao dos imas na ponta da sonda. O

polo norte de cada ima foi orientado em direcdo a extremidade da sonda. A insercao
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do ima na ponta da sonda foi realizada pela fabrica Cirargica Brasil Comércio e
Importadora Ltda. e seguiu os procedimentos de esterilizacao e controle de qualidade

padroes.

Figura 1: Sonda modificada. O pdlo norte magnético aponta para
a extremidade da sonda.

C. Localizagcdo magnética

A técnica de localizagdo magnética foi baseada na deteccio do campo
magnético produzido por um dipolo magnético [16], equacdo (1). Onde B é a
intensidade do campo magnético, ¥ é a distancia do dipolo ao detector, uo é a

permeabilidade magnética do vacuo e m é o momento do dipolo magnético.

B (7) = (u, /ax){=m/r ]+ [3 -7y 7 /r*]} )

O principio da localizacao foi baseado na resolucao do problema inverso,
através da obtencao de uma matriz de intensidade magnética rastreando um plano
distante do dipolo. Através do mapeamento com o eixo de deteccao do sensor
perpendicular ao plano foi possivel determinar as intensidades do campo magnético
em cada ponto de uma matriz (5 x 5). O campo medido teve valor negativo para as
linhas de forca que saem deste plano e positivo para as que entram, respectivamente,

polo norte e sul do ima. Essas informacoes sao suficientes para determinar a direcao,
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sentido e profundidade do dipolo, bem como a inclinacdo com o plano de medida
[19]-[22].

Uma rotina computacional foi desenvolvida em ambiente MatLab® para
determinar a posicao do ima a partir do mapa magnético. A dire¢ao e sentido do ima
(i.e., da ponta sonda) foram obtidos tracando uma linha do ponto negativo (N) ao
positivo (P) de maiores intensidades. A posicao da sonda entre esses extremos (N e P)
foi obtida usando a equacao 2 [20], onde D é a posicao do ima (em porcentagem)
obtida entre o ponto médio dos extremos (N e P) e o extremo de maior intensidade
(IN| ou |P|). Max é o modulo do valor de maior intensidade e Min é o moddulo do

valor de menor intensidade, ambos referentes aos valores (N e P).

D =185 x log, (M“x) (2)

Min

D. Invitro

O magnetometro foi utilizado para medir o campo magnético de um dipolo
sobre um plano. As intensidades do campo foram tomadas com o eixo norte-sul do
ima paralelo (0°), inclinado (45°) e perpendicular ao plano de medida (90°). A

distancia do plano ao centro de massa do ima foi mantida constante (4,5 cm).

Foi realizado também o teste de sensibilidade tangencial para definir a
distancia maxima em que se pode determinar a localizacado do ima com seguranca.
Nesse teste o magnetémetro foi movimentando sobre um eixo paralelo a orientacao
norte-sul do magneto. O comprimento do eixo foi de 16 cm e as intensidades do
campo foram tomadas em passo de 1 cm. Os testes foram feitos para diferentes

distancias (3 a 9 cm, em passo de 1,5 cm) entre o centro do ima e o eixo de medida.
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E. Invivo

Este estudo foi realizado no Hospital das Clinicas de Botucatu. O protocolo de
pesquisa e o termo de consentimento foram aprovados pelo Comité de Etica da
Universidade Estadual Paulista (UNESP) e todos os pacientes ou seus responsaveis

assinaram o termo de consentimento.

Neste trabalho participaram cinco pacientes (2 homens e 3 mulheres) com 24
a 84 anos (média 53,4) com indicacdo médica formal para nutricio via sonda
nasoenteral. Os diagndsticos primérios incluiram infarto cerebral ou pancreatite.
Foram excluidos pacientes com marca-passo cardiaco, gravidez ou com indicacao

para exame em ressonancia magnética nuclear.

A insercao da sonda foi realizada por um médico seguindo os procedimentos
da rotina clinica. O comprimento ideal da sonda foi determinado para cada
voluntario, uma pequena quantidade de lidocaina em gel foi aplicada na narina e a
sonda foi inserida no paciente. Um rapido rastreamento com o detector magnético foi
realizado para analisar o posicionamento da sonda no estomago, identificando em

tempo real se ela ndo foi inserida erroneamente no pulmao.

Depois da sonda posicionada no paciente, o abdome foi rastreado com o
magnetometro e os extremos (Negativo e Positivo) foram determinados. Uma matriz
de 5 x 5 pontos com dimensao de 8 x 8 cm foi desenhada ao redor desses extremos e a
intensidade magnética para cada ponto da matriz foi medida. Através desse mapa foi
possivel determinar as intensidades magnéticas com alta precisio e usando a
intensidade dos extremos foi possivel determinar a posicao da ponta da sonda
(equacao 2). As extremidades da matriz foram marcadas com um adesivo radiopaco e

a posicao da sonda foi marcada com uma seta. Essa seta indica a posicao e orientacao
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da ponta da sonda. Depois da localizacao magnética foi realizada uma radiografia

simples de abdome do paciente.

Seguindo a rotina clinica, depois de seis horas uma nova localizacao foi
realizada para determinar a transposicao da sonda para duodeno. Uma avaliacao
médica foi realizada e mais 15 cm de sonda foram inseridas no paciente. Esse
processo foi realizado com o movimento da sonda sendo identificado pelo
magnetometro. Acabado esse procedimento, uma nova localizacdo magnética foi

realizada e outra radiografia foi tirada com o paciente sobre o leito.

Apoés a localizacao acabada, a matriz magnética foi inserida no software para
determinar a posicao da sonda automaticamente. O software constr6i um mapa com
linhas de isocampo, marca os extremos positivos e negativos e determina a posicao da

sonda, identificada por “X” em vermelho.

F. Resultados e Discussio

Os resultados obtidos para a calibragao do sensor magnético sao mostrados na
figura 2. O sinal medido por cada sensor foi comparado com o campo magnético
teorico. A correlacdo entre o sensor comercial e o construido neste trabalho € visto na

figura 2b.

Na figura 3 é apresentado um teste in vitro que mostra mapas das linhas de
isocampo da sonda, obtidas com o mapeamento da intensidade de campo magnético
originado pelo ima fixado em sua ponta. Os sinais negativos e positivos, mostrados no
mapa de isocampo, indicam o pélo norte e sul magnético, respectivamente. A seta

representa a posicao do ima.
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A figura 4 apresenta o teste de sensibilidade da instrumentacao em funcao da

profundidade da sonda em relacdo ao plano de medida. Os graficos mostram que o
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magnetometro desenvolvido possui sensibilidade suficiente para medir o campo
magnético e que o ima fixado na ponta da sonda tem suficiente intensidade

magnética para ser localizado até profundidade aproximada de 10 cm.

Nas medidas in vivo, a localizacao magnética foi realizada na regiao gastrica e
duodenal de todos os pacientes. A figura 5a mostra um exemplo de radiografia da
localizacao feita no estomago do paciente. Os quatro pontos circulares indicam a
extremidade da matriz (8 x 8 ¢cm) e a seta mostra a posicio da ponta da sonda
nasoenteral determinada pela localizacao magnética. A figura 5b mostra o resultado
obtido com o software. A figura 6 mostra um exemplo dos resultados da localizacao

feita no duodeno obtida no mesmo paciente.
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Figura 5: a) Radiografia para localizar a sonda nasoenteral no
estdbmago do paciente. O imd estd exatamente abaixo da seta
radiopaca; b) Mapa de isocampo obtido a partir da matriz de
intensidade. A marca “X” em vermelho determina a posi¢do do
magneto obtida pelo software.
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Figura 6: a) Radiografia para localizar a sonda nasoenteral no
duodeno do paciente; b) Mapa de isocampo obtido a partir da
matriz de intensidade sobre o duodeno. A marca “X’ em
vermelho determina a posicao do magneto obtida pelo software.

Através do método de localizagdo magnética foi possivel localizar a sonda
nasoenteral em todos os pacientes estudados. A diferenca na localizacao obtida pelo

método magnético e radiografico é mostrada na tabela 1.

Tabela 1: Diferenca entre a localizacdo magnética e a posi¢do da
sonda observada na radiografia (n = 5).

) ) ERRO (mm)
Regido de localizagao )

Média + DP

Gastrica 13.01 + 10.78

Duodenal 11.89 + 2.60

Alguns métodos como medida de pH e auscultacao sao usados para estimar a
localizacdo da sonda nasoenteral nos pacientes. Entretanto, esses métodos nao sao

precisos para determinar sua posicao [24]. O método magnético de localizacao
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desenvolvido neste trabalho mostrou que é capaz de determinar a posicao da sonda

no estbmago e duodeno com precisao.

O método magnético apresentado neste trabalho é de baixissimo custo
comparado com o método proposto por Tobin et al. (2000). Um simples
rastreamento com um unico sensor magnético foi capaz de determinar a posicao da
sonda sem a necessidade de processamento computacional. O software desenvolvido
neste trabalho também pode ser utilizado para determinar a posicao da sonda, mas

nao é essencial para o procedimento de localizacao.

O método magnético tem algumas limitagoes, como o uso em pacientes com
marca-passo cardiaco ou em pacientes que sejam submetidos a exames de
ressonancia magnética nuclear. No entanto, o método pode ser empregado em

pacientes em inicio de gestacao.

Uma pequena modificacdo no circuito eletronico pode ser feita substituindo a
fonte de tensao por uma bateria. Essa alteracao permite que o magnetometro possa
ser empregado em lugares que nao possuam energia elétrica, provando a

versatilidade e portabilidade do equipamento.

G. Conclusdo

Este trabalho mostrou uma nova opcao para localizacao de sonda nasoenteral
em pacientes que necessitam de suporte nutricional. O método apresenta 6tima
precisao, forte correlacio com o método padrao (radiografia), além de ter
caracteristicas como baixo custo, ser livre de radiacao ionizante, ter uso amigavel, ser

portatil e nao envolver qualquer desconforto ao paciente.
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Capitulo 2

Biossuceptometria AC implementada com conversor de
tensdo true rms-to-dc

Resumo

A biossuceptometria de corrente alternada vem sendo empregada com éxito
em diferentes estudos relacionados ao trato gastrintestinal. Ela aplica um campo
magnético alternado de excitacado e mede a resposta de tracadores e marcadores
magnéticos no interior do trato. O sinal detectado é referenciado com a excitagao e é
medido por um amplificador lock-in. O uso deste tipo de amplificador limita a
disseminacao da técnica biomagnética devido seu alto custo. Este trabalho apresenta
uma solucdo para a substituicio dos amplificadores lock-in’s por conversores de
tensao true rms-to-dc de baixo custo. A eletronica desenvolvida foi empregada na
biossusceptometria AC (BAC) implementada com bobinas de inducdo e sensores
magnetorresistivos. A correlacao da técnica biomagnética com amplificador lock-in e
conversor true rms foi de 0,99. A solucdo apresentada reduz significativamente o
custo da BAC mantendo o mesmo perfil de resposta e sensibilidade. Isso possibilita
novas abordagens da técnica para aplicacoes em gastroenterologia, farmacologia,

farmacéutica e na clinica médica.

Palavras-chave: Conversor de tensao, true rms-to-dc, amplificador lock-in,

biossuceptometria AC.
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1. Introducao

A biossusceptometria AC (BAC) é uma técnica biomagnética que mede
diferentes parametros relacionados ao trato gastrintestintal (TGI) através da ingestao
de materiais ferromagnéticos. Esses materiais podem ser na forma de marcadores
magnéticos (MM), caracterizados por ser uma fonte pontual (particulas agregadas),
ou um tracador magnético (TM), uma fonte dispersa em um volume maior, como por
exemplo, o p6 de um material ferromagnético homogeneizado num alimento so6lido

ou liquido [1].

A BAC consiste de um par de bobinas de excitacdo magnética e a0 menos um
par de bobinas de deteccao conectadas na configuracdo gradiométrica de primeira
ordem (i.e., arranjo diferencial). As bobinas de excitacdo sdao usadas para gerar um
campo magnético alternado (10 kHz) sobre uma regiao com MM ou TM e as bobinas
de deteccdo sao usadas para medir o campo magnético secundario produzido por
eles. O sinal elétrico medido pelas bobinas é funcao do campo magnético detectado,
ele é amplificado usando um amplificador lock-in, filtrado, digitalizado e adquirido

em computador pessoal [2].

A BAC vem sendo empregada com sucesso em diferentes estudos do TGI.
Dentre eles podemos destacar o estudo do esvaziamento gastrico [3]-[6], motilidade
gastrica [7]-[8], tempo de transito orocecal [9]-[15], tempo de transito e clearance
faringiano [16], tempo de transito esofagiano [17], motilidade colonica [18]-[21] e a

desintegracao de comprimidos em diferentes partes do trato [22]-[25].

Os resultados mostrados pela BAC demonstram que a técnica oferece forte
potencial na aplicacdo de estudos relacionados ao TGI. Entretanto, o equipamento
emprega um amplificador lock-in para cada par de bobinas detectoras [1],[6]. Isto

torna o custo da técnica relativamente elevado, principalmente, para a BAC com
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multi-sensores, além de torna-la nao versatil e fortemente dependente de um

equipamento de manufatura complexa.

O desenvolvimento da BAC sem o uso de amplificadores lock-in’s minimizaria
substancialmente o custo da instrumentacdo e aumentaria significativamente a
competitividade da técnica frente aos métodos convencionais empregados para o
estudo e diagnostico do TGI. O presente trabalho apresenta uma solugao para
substituir os amplificadores lock-in’s por conversores de tensao true rms-to-dc de
baixo custo. O sistema desenvolvido foi avaliado na BAC convencional (i.e., com
bobinas de deteccao) e na BAC implementada com magnetorresistores. Os resultados
obtidos foram comparados com os amplificadores lock-in’s e a correlacdo entre as

técnicas foram determinadas.

2. Metodologia
A. Materiais

As instrumentacdes utilizadas neste trabalho empregaram amplificador lock-in
modelo SR830 (Stanford Research System, USA) e placa conversora analégico-digital

de 16 bits (PCI-MIO-16XE-10, National Instruments Inc., USA).

Os circuitos desenvolvidos para substituir o amplificador lock-in empregam
amplificadores de instrumentacdo modelo AD623 (Analog Device Inc., USA) e

conversor de tensao true rms-to-dc modelo AD637 (Analog Device Inc., USA).
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B. BAC-C

O sistema BAC empregado neste estudo consiste de um par de bobinas de
excitacao (o = 4,5 cm) e um par de bobinas de deteccao (o = 3,5 cm) com 14 cm de
linha de base em arranjo coaxial (figura 1). A tensao detectada pelas bobinas
detectoras sao medidas, digitalizadas e adquiridas usando um amplificador lock-in,
uma placa conversora analogico-digital e um computador pessoal. Essencialmente, o
lock-in é um amplificador sensivel a fase e detecta o sinal da BAC na mesma

frequéncia do sinal de excitacao.

Para testar o desempenho do conversor true rms as mesmas configuracoes de
bobinas, frequéncia e intensidade do campo de excitagdo foram empregadas. O
diagrama de bloco da BAC-C com os conversores de tensao € mostrado na figura 2. A
saida de cada bobina detectora é conectada num conversor true rms-to-dc e o sistema
gradiométrico é feito usando um amplificador de instrumentacdo. O sinal
gradiométrico ¢é digitalizado por uma placa conversora analogico-digital e adquirido

em um computador pessoal.

Bobina detectora

“// Bobina excitadora

AMPLIFICADOR = CONVERSOR PC
LOCK-IN A/D

AMPLIFICADOR
80

Figura 1: Diagrama de bloco da BAC convencional empregando
amplificador lock-in.
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Figura 2: Diagrama de bloco da BAC convencional
implementada com conversores de tensdo true rms-to-dc.

C. BAC-AMR

O sistema BAC-AMR empregado neste estudo consiste de um par de bobinas
de excitacao (o = 4,5 cm) separadas por uma linha de base de 10 cm e um par de
sensores magnetorresistivos (HMC1001, Honeywell Inc., USA) fixados no centro de
cada bobina. A figura 3 mostra o diagrama da instrumentacao. A saida de cada
magnetorresitor é pré-amplificada usando amplificadores de instrumentaciao e o
sistema gradiométrico ¢ feito utilizando o mesmo tipo de amplificador (AD623). A
saida gradiométrica é conectada a um amplificador lock-in que mede o sinal
gradiométrico travado na frequéncia de excitacdo. A saida do lock-in é digitalizada

por uma placa conversora analogico-digital e adquirido em um computador pessoal.

Para testar o desempenho do conversor true rms as mesmas configuracoes de
da BAC-AMR foram utilizadas. A figura 4 mostra o diagrama de bloco da
instrumentacdo com os conversores true rms-to-dc. A saida de cada magnetorresistor
foi conectada em um pré-amplificador e o sinal pré-amplificado foi injetado no
conversor de tensao true rms-to-dc. O sistema gradiométrico foi feito utilizando um
amplificador de instrumentacdo e o sinal foi digitalizado por uma placa analogico-

digital e adquirido em um computador pessoal.
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Para avaliar o desempenho da conversor true rms na BAC-AMR ainda foram
testados o conversor AD637 na configuragao com filtro (two-pole sallen-key filter) e o
conversor true rms AD636 (Analog Device Inc., USA) na configuracao standard e

com filtro (pole “post” filter).

SENSOR AMR

<—_ BOBINADE \
EXCITACAO
= PRE-AMP

= + CONVERSOR

AMP DIF A/D

=1
AMPLIFICADOR

— ) ~ LOCK-IN

AMPLIFICADOR |~
8Q

Figura 3: Diagrama de bloco da BAC-AMR empregando
amplificador lock-in.

Figura 4: Diagrama de bloco da BAC-AMR implementada com
conversores de tensio true rms-to-dc.
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D. In vitro

Para avaliar o desempenho dos conversores true rms-to-dc foram realizados
testes de sensibilidade axial em todas as instrumentagdes. Foi utilizado um
comprimido cilindrico (¢ = 1 cm e h = 0,8 cm) composto de um 1 g de material
ferromagnético (p6 de ferrita, MnFe304) homogeneizada com 0,52 g celulose micro-
cristalina (Merck, GER). O teste consistiu em posicionar o comprimido em frente ao
sistema detector e afastar sua posicao axial anotando a intensidade do sinal medido

pelo sensor. O mesmo teste foi realizado em cada instrumentacao.

3. Resultados e Discussao

A figura 5 mostra o resultado do teste realizado na BAC-C. A amplitude do
sinal na saida do amplificador lock-in é aproximadamente 10 vezes maior que a saida
do conversor true rms (figura 5ai e 5bi). Um simples ajuste de ganho nos
amplificadores utilizados no sistema true rms pode ser realizado para compensar essa
diferenca e igualar a intensidade do sinal das duas instrumentacées. O desvio padrao
observado em ambas as técnicas (figura 5aii e 5bii) ocorrem devido a variacao
temporal do nivel DC, caracteristico das instrumentacoes que medem susceptometria
AC [26]. Entretanto, o emprego do conversor true rms reduziu expressivamente essa
variagao. Isso pode ser observado nos sinais de menor intensidade obtidos entre 4 e

8,5 cm (figura 5aii e 5bii).
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Figura 5: Sensibilidade axial da BAC convencional para
comprimido de 1 g de ferrita. a.i) e aii) BAC implementada com
conversores de tensdo true conversor true rms; e b.i) e b.ii) BAC
com amplificador lock-in.

Na figura 6a sao mostrados os dados normalizados da BAC com lock-in e
conversor true rms. A diferenca observada entre as curvas é pautada, principalmente,
na variacao do nivel DC observada apresentada pelo amplificador lock-in. A figura 6b
mostra o grafico de correlacdo entre o conversor true rms e o lock-in. O gréafico
mostrado foi obtido a partir dos sinais normalizados e a correlacdo entre as técnicas

foi R = 0,99.
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Figura 6: a) Sensibilidade axial da BAC-C implementada com
conversores de tensdo true rms e lock-in (dados normalizados);
b) Grafico de correlacdo entre conversor true rms AD637 e
amplificador lock-in (R = 0,99).

Na figura 7a sao mostrados os resultados do teste de sensibilidade obtidos pela

BAC-AMR. O grafico mostra a similaridade entre os sinais obtidos com o conversor

true rms e amplificador lock-in. A figura 7b mostra o grafico de correlacao entre as

técnicas (R = 0,99).
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Figura 7: a) Sensibilidade axial BAC-AMR implementada com
conversores de tensdo true rms e lock-in para comprimido de1 g
de ferrita; b) Grafico de correlagio entre conversor true rms
AD637 e amplificador lock-in (R = 0,99).
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Na figura 8 sdo mostrados os resultados obtidos com o conversor AD637
implementado com filtro e o conversor AD636 na configuracao standard e com filtro.
As correlagoes obtidas em todos os circuitos (R = 0,99) demonstram que o resultados
da implementacao do circuito true rms sao independentes do tipo de componente

utilizado e de sua configuracao com filtro.
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Figura 8: Correlacdo entre BAC-AMR implementada com
amplificador lock-in e conversores true rms: a) AD637 com filtro
tipo pole sallen-key (R = 0,99984); b) AD636 em configura¢do
standard (R = 0,99997); e ¢) AD636 com filtro tipo pole “post” (R
= 0,99998).

Atualmente, um amplificador lock-in modelo SR830 (Stanford Research

System, USA) é comercializado com valor na ordem de US$ 5.000 (cinco mil
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dolares). O conversor true rms AD637 (Analog Device Inc., USA) e amplificador de
instrumentacao AD623 (Analog Device Inc., USA) sdao comercializados com valor na
ordem de US$ 30 (trinta doblares) e US$ 2 (dois dolares) respectivamente. Para a
implementagdo dos conversores na BAC com bobinas ou com magnetorresistor o

valor € inferior a US$ 70 (setenta dblares) por canal detector.

A construcao de um sistema BAC empregado por Cora et al. (2003) tem o
custo de US$ 35.000 (trinta e cinco mil dolares) apenas com os lock-in’s, 0 mesmo
sistema BAC empregando a solucdo mostrada na figura 2 o custo é de
aproximadamente US$ 434 (quatrocentos e trinta e quatro dolares), uma reducao de

mais de 98% do custo.

4. Conclusao

A alta correlacdo observadas nos resultados mostram que o conversor de
tensao true rms-to-dc é uma alternativa viavel para substituir o amplificador lock-in
na biossuceptometria AC. O desenvolvimento dos circuitos true rms propiciam uma
expressiva reducao de custo da instrumentacao mantendo a mesma perfil em termos
de resposta da BAC. O baixo custo por canal permite a construcao de um sistema com
maior nimero de canais possibilitando novas abordagens da técnica para aplicacoes

em gastroenterologia, farmacologia, farmacéutica e na clinica médica.
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Capitulo 3

Tempo de transito faringiano estudado por
biossusceptometria AC

Resumo

A atividade motora faringiana vem sendo estudada com diferentes técnicas por
ter importancia clinica e farmacéutica. Este trabalho apresenta uma nova
instrumentacdo que emprega magnetorresistores associados com bobinas de
excitacao magnética para avaliar o tempo de transito faringiano. O equipamento
desenvolvido foi usado para analisar a degluticio de comprimidos em voluntarios
saudaveis na posicao ortostatica. Os resultados foram comparados com outras
técnicas, mostrando boa correlacdo. A técnica desenvolvida apresenta a vantagem de

ser de baixo custo, ndo envolver radiacao ionizante, ser portatil e de uso amigavel.

Palavras-chave: Tempo de transito faringiano, marcadores magnéticos,

biomagnetismo, biosusceptometria AC, magnetorresistor.

1. Introducao

Varios estudos relacionados as propriedades motoras da faringe vém sendo
realizados por diferentes técnicas devido sua importancia clinica e farmacéutica. Os
métodos mais utilizados nesse tipo de estudo sao a cintilografia [1], videoscopia [2] e

fluoroscopia [3].



71

Recentemente, Osmanoglou et al. [4] empregou técnicas biomagnéticas para
avaliar a velocidade de propulsao faringiana. Nesse trabalho ele empregou
superconducting quantum interference device (SQUID) para acompanhar capsulas
magnéticas. A vantagem desse método é ser livre de radiacao ionizante e nao ser

invasivo.

As técnicas biomagnéticas vém sendo largamente empregadas no estudo das
propriedades do trato gastrintestinal e em drug delivery [5]-[6]. Dentre as diferentes
instrumentacoes utilizadas, a biosusceptometria de corrente alternada (BAC) recebe
atencao especial por ser de baixo custo e nao necessitar de instalacoes especiais (e.g.,

sala magneticamente blindada).

A BAC emprega bobinas de excitacdo e deteccao magnética para medir a
presenca de marcadores magnéticos (MM) e tracadores magnétidos (MT) no trato
gastrintestinal. Utilizando o principio da resposta magnética a BAC foi usada para
avaliar o tempo de esvaziamento e motilidade gastrica [7]-[9], tempo de transito
orocecal [10]-[12], tempo de transito faringiano e clearance [1], tempo de transito
esofagiano [13], motilidade do coélon [14]-[16] e desintegracao de formas

farmacéuticas [17]-[20].

Baseando-se na biosusceptometria AC, este trabalho propde uma nova
instrumentacdo empregando sensores magnetorresistivos para substituir as bobinas
detectoras da BAC. A idéia é associar a alta sensibilidade e resolucdo espacial dos
sensores magnetorresistivos com a conveniéncia da excitacio magnética AC. A
instrumentacdo desenvolvida foi utilizada para avaliar o tempo de transito faringiano
de comprimidos em voluntarios saudaveis e o resultado foi comparado com outras

técnicas.
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2. Metodologia
A. Instrumentacao

A instrumentacdo desenvolvida consiste de duas bobinas de excitacao
magnética (119 espiras - fio 24-AWG) construidas sob uma base de nylon e dois
sensores magnetorresistivos (HMC1001 — Honeywell Inc., USA). Os sensores foram
colocados no centro de cada bobina formando dois pares excitacao/deteccao
alinhados coplanarmente e separados por uma distancia de 5 cm chamada de linha de

base. A configuracao deste sistema e o principio de funcionamento sao baseados na

BAC [5],[7].

Nesta instrumentacao os sinais AC dos sensores foram pré-amplificados e
convertidos em DC usando, respectivamente, um amplificador de instrumentacao
AD623 e conversor true rms AD637 (Analog Device Inc., USA). A configuracao
gradiométrica da instrumentacao foi realizada apo6s a conversao DC utilizando outro
amplificador AD623. A saida gradiométrica foi conectada a uma placa conversora
analogico-digital (PCI-MIO-16XE-10, National Instruments Inc., USA) e a um

computador pessoal (PC). A figura 1 mostra o diagrama de bloco da instrumentacao.

Figura 1: Diagrama de bloco da BAC-AMR Coplanar com
conversor de tensdo true rms.
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Com essa configuracdo, a passagem de uma pequena porcao de material
ferromagnético sobre os sensores provoca o desbalanceamento do campo magnético
medido, originando um sinal elétrico na saida. Devido a configuracao gradiométrica
(subtracao), este sinal sera positivo na passagem do material sobre um par
excitacao/deteccdo e negativo na passagem sobre o outro. Conhecendo a taxa de
aquisicao temporal e a distancia entre os sensores é possivel determinar o tempo de
transito e a velocidade do MM através da variacio do sinal medido pela

instrumentacao

B. Invitro

Para caracterizar esta instrumentacdo foram realizados testes in vitro de
sensibilidade simulando o transito faringiano para 10, 20 e 30 mm entre sensor e
marcador. Para cada distancia foram feitas trés medidas e tomadas as médias e
desvio padrao. O marcador magnético utilizado foi um comprimido cilindrico (@ = 10
cm; h = 0,7 cm; densidade 2,03 g/cms3) feito com 1 g de ferrita em p6 (MnFe.O,4; 80 <

® < 125 um) homogeneizada com 0,52 g de celulose (Merck, GER).

C. In vivo

Nas medidas in vivo o comprimido foi usado para avaliar o tempo de transito
faringiano em 4 voluntarios saudaveis (3 homens e 1 mulher; 22,5 + 2,6 anos).
Nenhum dos voluntarios relatou historico de doencas no sistema gastrintestinal ou
alteraces na degluticio. Este protocolo de medida foi aprovado pelo Comité de Etica

Médica do Hospital das Clinicas de Botucatu — UNESP.
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Nas medidas de degluticio dos comprimidos os voluntarios foram
posicionados em posicao ortostatica e os sensores da BAC-AMR foram fixados sobre
a pele do voluntario na altura do osso hidide e da cartilagem cricoide (figura 2). Na
aquisicao dos dados o voluntario foi orientado a prender a respiracao e engolir o
comprimido com o auxilio de 25 ml de 4gua. Os sinais da passagem do comprimido
sobre os sensores foram adquiridos continuamente com taxa de amostragem de 50
Hz. Os dados foram filtrados em um filtro passa-baixa tipo Butterworth e analisados
em ambiente MatLab®. Os picos de maximo e minimo da passagem do comprimido
foram obtidos manualmente a partir do software e o tempo de transito faringiano foi

determinado medindo a diferenca temporal entre os picos.

Figura 2: Esquema do posicionamento da BAC-AMR sobre o
paciente para avaliar o tempo de transito faringiano.

3. Resultados

Os resultados obtidos para os testes in vitro sao mostrados nas figuras 3a, b e
c. As distancias (AS) entre o comprimido e sistema de medida sao respectivamente

10, 20 € 30 mm.
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Figura 3: Teste in vitro de sensibilidade da BAC-AMR na
detec¢do de um comprimido com 1 g de ferrita. A distancia entre
sensor e o fantoma sdo a) 10 mm, b) 20 mm e ¢) 30 mm.

A figura 4 ilustra um exemplo de sinal obtido nas medidas in vivo. As setas

indicam o instante da passagem do comprimido na frente dos sensores.

lT1

Inlenidade (ua )

Termpo (8]

Figura 4: Sinal registrado pela BAC-AMR para a degluticdo de
um comprimido na regido faringiana (At = 0,45 s).
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Os resultados do tempo de transito faringiano determinado em todos os

voluntarios sao apresentados na tabela 1.

Tabela 1: Tempo de transito faringiano obtido pela BAC-AMR.

Tempo de Transito

Voluntario Faringiano (s)
- 0,45
2 04
5 0,44
4 0,45
Média + DP 0:44 £ 0,02

A partir dos dados apresentados na tabela 1 a velocidade de propulsao
faringiana foi calculada em 11,44 + 0,51 cm.s?, considerando a distancia entre os

sensores de 50 mm.

4. Discussao e Conclusao

A figura 3 mostra que a BAC-AMR apresenta sensibilidade para detectar a
passagem de comprimido até distancias de 30 mm. Entretanto, sua sensibilidade
diminui com o aumento da distancia entre sensor e MM. O desvio padrao observado
nestes resultados é referente a variacao de nivel DC entre as aquisicoes de cada sinal.

Como o tempo de transito é muito pequeno, este desvio nao afeta as medidas in vivo.

Através da figura 4 e da tabela 1 é possivel verificar que esta instrumentacao foi
capaz de determinar o tempo de transito em todos os voluntarios. Os resultados

obtidos sao comparados com dados de outras técnicas na tabela 2.
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Tabela 2: Tempo de transito faringiano obtidos por diferentes
técnicas.

Tempo de Transito
Técnica Faringiano

(segundos + DP)

Fluoroscopia [3] 0,44 + 0,04
Videoscopia [2] 0,40 £ 0,05
Cintilografia [1] 0,42 £ 0,07

BAC-AMR 0,44 + 0,02

Através da tabela é possivel verificar que o tempo de transito faringiano
determinado pela BAC-AMR estd de acordo com os dados obtidos pelas técnicas
convencionais. O resultado da velocidade de propulsao faringiana de 11,44 + 0,51
cm.s? obtido pela BAC-AMR ¢ similar ao resultado de 13,5 + 1,6 cm.s* obtido por
Osmanoglou et al. [4] utilizando a técnica com superconducting quantum
interference device. A vantagem desta nova instrumentagdo desenvolvida neste
trabalho é nao empregar radiacao ionizante, nao ser invasiva, ser de baixo custo e nao

necessitar de lugares especiais para realizacao das medidas.

Em conclusao, este trabalho apresenta uma nova opcao para estudo de transito
faringiano. O método desenvolvido apresenta acuracia e forte correlacdo com os
métodos padroes, nao envolve radiacao ionizante, além de ser de baixo custo e causar

minimo desconforto ao paciente.
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Capitulo 4

Técnica biomagnética hibrida com magnetorresistores 3D

Resumo

A deteccao da desordem esofagiana é usualmente realizada por manometria,
fluoroscopia ou cintilografia. Essas técnicas sdo invasivas ou envolvem o uso de
radiacdo ionizante. Este trabalho objetiva o desenvolvimento de uma instrumentacao
biomagnética para avaliar o transito esofagiano. O equipamento desenvolvido
emprega sensores magnéticos com trés eixos de deteccao e eletronica de baixo custo.
Os sensores na configuracao coplanar foram projetados para medir a resposta de
marcadores magnéticos a excitacdo magnética alternada (AC) ou na deteccao do
campo magnético gerado por um ima. A sensibilidade da instrumentacao em medir o
tempo de transito esofagiano foi avaliada em experimentos in vitro. Os resultados
mostram que o equipamento pode ser empregado para avaliar o transito de
marcadores magnéticos com excitacdo magnética apenas para pequenas distancias e
avaliar o tempo de transito esofagiano utilizando magneto permanente. A
instrumentacdo com excitacio magnética AC também foi caracterizada na
configuracdo axial. Os resultados mostram que a técnica com sensores 3D podem

significar um grande avanco na aquisicao de sinais da biossusceptometria AC.

Palavras-chave: Biossusceptometria AC, magnetorresistor, tempo de transito

esofagiano, localizacao de dipolo magnético.



82

1. Introducao

A fase esofagiana é a ultima etapa no processo de degluticao. Ela inclui a
propulsao do alimento através do esofago para o estomago. O tempo de transito
esofagiano (TTE) para alimentos so6lidos e semi-sélidos € entre 4 e 8 s, para liquido

esse tempo € entre 1 a 2 s em pessoas saudaveis [1].

Atualmente, o diagnostico de doencas do refluxo gastroesofagico sao feitas por
endoscopia [2]-[3], manometria [4], métodos de imagem [5], impedancia [6],
cintilografia [7] e outras técnicas [8]-[9]. Algumas dessas técnicas sao utilizadas para
quantificar os volumes de liquidos e sélidos retidos no esofago. O diagnostico por
cintilografia é a técnica padrao para medir o TTE e ¢é indicada nos casos onde os
estudos por manometria e barometria ndo apresentam resultados diferentes entre si

[10].

As técnicas biomagnéticas vém sendo empregadas para diferentes estudos do
trato gastrintestinal, incluindo a avaliacao da motilidade gastrica por marcadores
magnéticos [11] e por tracadores magnéticos [12]. Esses estudos apresentam a
vantagem de nao serem invasivos, confortaveis ao paciente e serem livre de radiacao
ionizante. Em 1998, Daghastanli et al. [13] estudou o TTE usando um
biossusceptometro coplanar e tracador magnético, onde eles usaram 5 g de p6 de
ferrita. Os resultados desses estudos demonstraram a eficicia da técnica

biomagnética para o estudo TTE.

Neste estudo foi desenvolvida uma nova instrumentacao biomagnética para
monitorar marcadores e tracadores magnéticos. O objetivo foi unir em uma tnica
instrumentacdo a sensibilidade da instrumentacido desenvolvida por Wenger et al.
[11] em detectar o movimento de um pequeno magneto com a versatilidade da

instrumentacao desenvolvida por Benmair et al. [12] em medir o transito de
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tracadores  magnéticos. A  instrumentacdo foi  construida utilizando
magnetorresistores de 3 eixos de deteccao e modulos para o processamento do campo
magnético medido. Foram realizados testes de sensibilidade em cada instrumentacao

simulando o transito esofagiano de marcadores magnéticos.

2. Metodologia
A. Instrumentacgdo

A instrumentagdo magnética hibrida desenvolvida neste trabalho pode ser
empregada para medir campo magnético continuo (DC) ou alternado (AC). Ela é
dividida em trés partes: i) sistema de deteccdo magnética; ii) eletronica para
aquisicdo de campo magnético DC; e iii) eletronica para aquisicio de campo
magnético AC (induzido). Os componentes eletronicos comuns nos circuitos
construidos sao: amplificador de instrumentacao AD623 e conversor de tensao true
rms-to-dc AD637 (ambos fabricados pela Analog Device Inc., USA). O sinal de saida
da instrumentacao foi digitalizado por uma placa conversora analégico-digital
(NIDAQPad-6015, National Instruments Inc., USA) e adquirido em um computador

pessoal.

1) Sistema de deteccdo magnética

O sistema de deteccdo magnético foi composto por sensores
magnetorresistivos de trés eixos de deteccao (HMC1023, Honeywell Inc., USA) e
amplificadores de instrumentacdao. O sensor utilizado mede campo magnético na
faixa de + 6 Gauss e tem resolu¢cao magnética de 85 pGauss. O sensor foi fixado numa

placa de circuito impresso de dupla face e no verso foram soldados os amplificadores
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de instrumentacao. A saida de cada eixo do sensor (x, y, z) foi conectada num
amplificador. A placa com o sensor foi fixada no centro de uma bobina de excitagao
magnética (Ginterno = 40 MM, Gexterno = 50 Mm e largura = 10 mm) enrolada com fio de

cobre (bitola 25 AWG) com 175 espiras (L = 2 mH).

i1) Eletronica para aquisicao de sinal DC

O modulo para aquisicio DC foi composto por circuitos de offset, pulso
set/reset e um mobdulo separado para amplificacdo diferencial (i.e., arranjo
gradiométrico). A figura 1 mostra o diagrama de bloco da instrumentacao. O esquema
modular desenvolvido permite medir a intensidade do campo magnético para cada
eixo (X, y, z) de ambos os sensores magnéticos ou medir o sinal gradiométrico dos
sensores (X-x, Y-y, Z-z). Toda essa eletronica foi projetada e otimizada para ser usada

com as bobinas de excitacao magnética desligadas.

ii1) Eletronica para aquisicao de sinal AC

O modulo para aquisicaio AC foi composto por circuitos de offset, pulso
set/reset, conversor de tensdo true rms e um modulo separado para amplificacao
diferencial. A figura 1 mostra o diagrama de bloco da instrumentagao. O sinal AC
medido pelos sensores magnéticos sao convertidos para DC usando os conversores de
tensdao true rms. O mesmo esquema modular empregado para aquisicdo DC foi
utilizado nessa instrumentacao, permitindo medir o campo magnético para cada eixo
(%, v, z) dos sensores ou medir o sinal gradiométrico (X-x, Y-y, Z-z). Toda a eletronica
foi projetada e otimizada para ser usada com as bobinas de excitacdo magnética

ligadas com frequéncia de 10 kHz.
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SENSORES HMC1023 + PRE-AMP

SENSOR A LT SENSORB
Conector DB 25
DETECGCAO DC DETECGAO AC
|Conector DB 25 Conector DB 25
FILTRO DE ALIMENTACAO
DC FILTRO DE ALIMENTAGAO
DC
PULSO SET/RESET
PULSO SET/RESET

CIRCUITO OFFSET
CIRCUITO OFFSET

Conector DB 15
Conector DB 15 CIRCUITO
TRUE RMS

AMPLIFICADOR

DIFERENCIAL
Conector DB 15

Conector DB 15 I
Conector DB 15
AMPLIFICADOR
DIFERENCIAL
Conector DB 15!

Figura 1: Diagrama de bloco da instrumentacdo hibrida
desenvolvida para aquisi¢ao de campo magnético DC e AC.

B. Suporte da instrumentagdo

Foi construido um suporte de nylon para fixar os sensores magnéticos
alinhados de forma coplanar (figura 2). A distancia entre os sensores podem ser
ajustadas de 14 a 24 cm. Dentro do suporte foram fixados conectores tipo PCON para
fazer o acoplamento com os sensores e bobina de excitacdo. A fiacdo com sinal de
dados e poténcia (excitacdo AC) foram feitas independentemente utilizando cabos

blindados.
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Figura 2: Suporte de nylon para fixagdo dos sensores magnéticos
3D. a) Suporte para alinhamento coplanar; b) Suporte para
alinhamento axial; e ¢) Suporte para fixacio dos sensores
magnéticos no interior das bobinas de excitagdo.

C. Software

Foram desenvolvidos programas em LabView® (National Instruments Inc.,
USA) para a aquisicao dos sinais da instrumentacao para as diferentes configuracoes
que ela pode assumir. As rotinas desenvolvidas em MatLab® (The MathWorks Inc.,
USA) foram empregadas para calcular o moédulo do campo magnético medido por
cada sensor ou pelo sistema gradiométrico. Elas também foram projetadas para
calcular automaticamente o tempo de transito do marcador na passagem sobre os

sensores.

D. Comprimido de ferrita e capsula magnética

Para avaliar a sensibilidade da instrumentacdo nas diferentes configuracoes
foram utilizados um comprimido cilindrico (¢ = 10 mm e h = 8 mm) composto de um

1 g de po de ferrita (MnFe304) homogeneizada com 0,52 g celulose micro-cristalina
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(Merck, GER) e uma capsula magnética (n.2). A capsula foi confeccionada colocando
um pequeno ima (grade N35, neodimio-ferro-borro) em seu interior e o espaco vazio
dentro da capsula foi preenchido com silicone (Silastic® 732 RTV, Dow Corning,
BRA). Esse tipo de silicone tem aprovacdo do FDA para uso em contato com

alimentos.

E. Invitro
1) Com excitag¢do magnética AC

A instrumentacao com excitacdo (denominada BAC-AMR 3D) foi avaliada
utilizando o comprimido de 1g de ferrita. Foram realizados testes de sensibilidade
axial e tangencial. Esses testes consistiram, respectivamente, em movimentar o
comprimido axial e perpendicularmente sobre o eixo de sensibilidade do sensor (i.e.,
eixo paralelo a normal do plano da bobina). Para simular o transito esofagiano o
comprimido foi movimentado tangencialmente sobre os sensores e os sinais foram
adquiridos continuamente em computador pessoal com taxa de aquisicao de 10 Hz.
Os testes foram realizados adquirindo os resultados de cada eixo dos sensores
independentemente e para a configuracao gradiométrica. Os dados foram tratados

com as rotinas feitas em MatLab®.

it) Sem excitacdo magnética

A instrumentacdo sem excitacdo magnética foi avaliada utilizando a capsula
magnética. Os testes consistiram em simular o transito da capsula no esofago. A
capsula foi movimentada tangencialmente sobre os sensores e os sinais foram

adquiridos continuamente em computador pessoal com taxa de aquisicao de 10 Hz.
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Os testes foram realizados adquirindo os sinais de cada eixo dos sensores
independentemente e para a configuracao gradiométrica. Os sinais foram tratados

com as rotinas desenvolvidas em MatLab®.

iii) BAC-AMR 3D

A BAC-AMR 3D também foi avaliada na configuracao axial. Para esse teste foi
construido um suporte para alinhar os sensores magnéticos axialmente (figura 2). A
distancia entre os sensores (linha de base) foi fixada em 10 cm. Os testes foram
realizados com o sistema conectado na configuracdo gradiométrica de primeira

ordem (i.e., sensor A — B).

Uma matriz de 10 x 10 cm foi posicionada sobre o sensor A da instrumentacao
a 5 mm de distancia. A aquisicao foi realizada deslocando um comprimido de 1g de
ferrita sobre a matriz em passo de 5 mm. Os sinais foram adquiridos separadamente
para cada eixo (X, y, z) utilizando um multiplex Agilent® (34970A Data Acquisition

Switch Unit, Agilent Technologies, USA).

Os sinais digitalizados foram processados usando filtro passa-banda tipo
Chebchevy I e as matrizes de cada eixo foram interpoladas utilizando o método
‘spline’. A partir do mapa magnético dos eixos foi calculado o médulo do campo para
cada ponto da matriz. O mapa magnético ainda foi utilizado para obter os vetores em
cada ponto da matriz. Os vetores foram plotados sobre o grafico de curva de nivel
obtido para o modulo do campo magnético. Todos os calculos foram realizados por

rotinas elaboradas em MatLab®.

Para comparar o desempenho da BAC-AMR com sensores de 1 e 3 eixos de

deteccao o mesmo mapa de campo magnético foi utilizado. A linha central da matriz
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foi usada para obter o grafico de sensibilidade tangencial sobre o sensor. O sinal do
eixo z da instrumentacao foi utilizado para representar a resposta de um sistema com

sensor mono-axial e o médulo do campo magnético o sistema com trés eixos.

3. Resultados e Discussao

A figura 3 mostra o resultado do teste de sensibilidade axial feito com o
comprimido de 1 g de ferrita para a excitacao magnética AC ligada. Os sinais foram
mostrados para o eixo z dos sensores na configuragdo gradiométrica. Isto explica o
valor positivo do sensor A e negativo do sensor B. Pela simetria magnética os eixos x e
y possuem o sinal nulo e por isso ndo foram apresentados. A figura ainda mostra que

o sinal de ambos os sensores decaem rapidamente com o aumento da distancia.

Comprimido, 1g

Sensor A, eixo Z Sensor B, eixo Z

0.00 . . |

-0.05+ B
0.8 B

0.6 B -0.104 g

0.4 1

Intensidade (V)
Intensidade (V)

-0.154 B
0.2 B

-0.204 - B

T T T T T T T T

0 1 2 3 4 5 0 1 2 3 4 5
Distancia (cm) Distancia (cm)

Figura 3: Sensibilidade axial da BAC-AMR 3D na configuragao
gradiométrica. O sinal mostrado nos graficos é para o eixo Z.
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O teste de sensibilidade tangencial é mostrado na figura 4. Nele verificamos que
a instrumenta¢do apresenta boa sensibilidade para pequenas distancias (1 e 2 cm).
Entretanto, para distdncia na ordem de 3 cm os sensores ndo foram capazes de

identificar a passagem do comprimido.

Comprimido, 1g

1cm 2 Cm 3 can

-1.604

-1.596 4

= DN = IV QU - T
AL L™

Intensidade (V)
Intensidade (V)
Intensidade (V)

-1.6124
-1.608 -

-1.6144

-1.612-

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
5 10 15 20 25 30 35 40 5 10 15 20 25 30 35 40 5 0 15 20 25 30 35 40
Distancia (cm) Distancia (cm) Distancia (cm)

Figura 4: Sensibilidade tangencial para a BAC-AMR 3D na

configuragdo gradiométrica. Os resultados mostrados sdo para o
eixo Z.

O teste de sensibilidade tangencial foi repetido com aquisi¢ao temporal do
sinal em um computador pessoal. As figuras 5, 6 € 7 mostram os resultados obtidos
para a passagem do comprimido a 0,5, 1 € 2 c¢cm, com aquisicdo do sinal feita
independentemente para cada eixo dos sensores. Isto implica que o sinal medido foi
apenas pré-amplificado. O moddulo dos sinais de cada sensor, a subtracao entre eles e

o tempo mostrados nas figuras foram calculados por rotina em ambiente MatLab®.



Comprimido 1g, 0,5 cm

Figura s5: Sensibilidade tangencial da BAC-AMR 3D na
configuracdo com pré-amplificacdo apenas. Os graficos mostram
o modulo dos sinais de cada sensor e a subtragdo entre eles. O
tempo da passagem do comprimido entre os sensores foi de 5,1 s.

Comprimido 1g, 1 cm

Figura 6: Sensibilidade tangencial da BAC-AMR 3D na
configuracdo com pré-amplificacio apenas. Resultado obtido
para passagem do comprimido a 1 cm. O tempo de transito foi de

3,7 S.

01
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Comprimido 1g, 2 cm

Figura 7: Sensibilidade tangencial da BAC-AMR 3D na
configuracdo com pré-amplificagdo. Resultado obtido para
passagem do comprimido a 2 cm. Nao foi possivel determinar o
tempo do transito.

A figura 7 mostra que a instrumentacao nao foi capaz de medir a passagem do
comprimido a 2 cm tendo apenas o sinal pré-amplificado.

A figura 8 mostra um exemplo do sinal obtido na configuragao gradiométrica.
Esse sinal foi obtido para a passagem do comprimido a 1 mm de distancia dos
sensores. A figura ainda mostra o médulo do sinal gradiométrico feito digitalmente
em ambiente MatLab®. A figura 9 mostra apenas os moddulos obtidos para a

passagem do comprimido a 0,5, 1 e 2 cm de distancia, respectivamente.



Sinal gradiométrico, comprimido 1g, 1 mm

Figura 8: Sensibilidade tangencial da BAC-AMR 3D para
comprimido de 1g de ferrita. Os sinais foram adquiridos apos
amplificacdo gradiométrica eletrdnica, onde o Sinal medido =
(X-x, Y-y, Z-z). O grafico mostra também o mddulo do sinal feito
matematicamente através de rotina em ambiente MatLab®. O
tempo de transito do comprimido entre os sensores foi de 3,2 s.
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Sinal gradiométrico para comprimido de 1g

0,5 cm

1cm

2 Cm

Figura 9: Sensibilidade tangencial da BAC-AMR 3D com
aquisicdo temporal do sinal. Os graficos mostram o mddulo dos
sinais obtidos para o transito dos comprimidos a 0,5, 1 e 2 cm.

A figura 9 mostra que a instrumentacdo foi capaz de medir a passagem do

comprimido a 2 cm na configuracao gradiométrica. Isto mostra que a técnica com a
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excitacdo magnética pode ser empregada para medir o tempo de transito apenas a
pequenas distancias, como por exemplo, para o estudo do transito faringiano.
Entretanto, a otimizacao dos ganhos dos amplificadores podem melhorar a relacao
sinal/ruido da instrumentacdo e proporcionar um aumento na sensibilidade da
técnica para estudo a grandes distancias.

A figura 10 mostra o resultado para o teste com capsula magnética obtido para
cada eixo dos sensores separadamente. Na figura sdo mostrados os resultados para
cada eixo, o modulo calculado e a subtracio entre eles. A distancia entre o eixo de
movimento da capsula e os sensores foi de 3 cm. O objetivo desse testes é comparar a
sensibilidade da instrumentacdo utilizando a técnica biossusceptométrica (i.e., com
excitacdo magnética AC) e a técnica medindo o campo magnético DC. A figura 11 e 12

mostram os resultados dos testes realizados para distancias de 6 a 15 cm.



Capsula magnética, 3 cm

Figura 10: Sensibilidade tangencial para capsula magnética.
Sinais adquiridos separadamente para cada eixo dos sensores. Os
graficos mostram o sinal de cada eixo, o médulo calculado e a
subtra¢do dos modulos. O tempo de transito da capsula sobre os
sensores foi de 10 s.
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Capsula magnética, 6 cm

Capsula magnética, 9 cm

Figura 11: Sensibilidade tangencial para capsula magnética a 6 e
9 cm de distancia dos sensores. Os sinais foram adquiridos
separadamente para cada eixo dos sensores. Os graficos mostram
o modulo calculado e a subtracdo dos modulos.
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Capsula magnética, 12 cm

Capsula magnética, 15 cm

Figura 12: Sensibilidade tangencial para capsula magnética a 12 e
15 cm de distancia dos sensores. Os sinais foram adquiridos
separadamente para cada eixo dos sensores. Os graficos mostram
o modulo calculado e a subtracdo dos modulos.

As figuras mostram que o sistema com deteccao de campo magnético DC
apresenta sensibilidade suficiente para medir o tempo de transito esofagiano de
marcadores magnéticos tipo ima. Diferentemente dos resultados apresentados pela
configuracao baseadas na BAC. A otimizacao dos ganhos dos pré-amplificadores pode

apresentar resultados ainda melhores nessa instrumentacao.
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Os resultados para o teste de sensibilidade na configuracao gradiométrica sao
apresentados a seguir. A figura 13 mostra que a intensidade do pico ¢é
aproximadamente 10 vezes maior que o apresentado na figura 10. Essa diferenca é
devido ao ganho dos amplificadores diferenciais (~ 20 dB). O sinal gradiométrico

observado para cada eixo mostra a inversao do sinal do segundo sensor do sistema.

Sinal gradiométrico, capsula magnética, 3 cm

Figura 13: Sensibilidade tangencial para cdpsula magnética a 3
cm com o sistema na configuracdo gradiométrica. A figura
mostra o sinal para eixo gradiométrico (X-x, Y-y, Z-z) e o calculo
do mddulo do sinal.
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O modulo dos sinais para as distancias de 6 a 15 cm sao mostrados nas figuras

14 e 15.

Sinal gradiométrico, capsula magnética, 6 cm

Sinal gradiométrico, capsula magnética, 9 cm

Figura 14: Sensibilidade tangencial para capsula magnética a 6 e
9 cm com o sistema na configuracdo gradiométrica. A figura
mostra o modulo do sinal magnético obtido.
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Sinal gradiométrico, capsula magnética, 12 cm

Sinal gradiométrico, capsula magnética, 15 cm

Figura 15: Sensibilidade tangencial para capsula magnética a 12 e
15 cm com O sistema na configuracdo gradiométrica. A figura
mostra o modulo do sinal magnético obtido.

Como pode ser observado nas figuras 14 e 15, os picos obtidos com o médulo dos
sinais se unem com o aumento da distancia. Isto ocorre devido as caracteristica do
sistema de medida e esta relacionada com a fonte dipolar magnética. Uma solucao que
pode ser testada para utilizar o sistema gradiométrico neste tipo de medida é inverter o
sinal do segundo sensor. Isso pode ser feito empregando um amplificador inversor

(ganho 1) conectado no segundo sensor antes do amplificador diferencial. Essa solugao
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objetiva associar a capacidade de identificar a passagem do ima sobre os sensores com

a boa relagdo sinal/ruido do sistema gradiométrico.

Eixo X
z
5
Y
EixoY
z
L
Y
Eixo Z

k’j

Figura 16: Matriz de sensibilidade da BAC-AMR 3D para
comprimido de 1 g de ferrita. Os resultados apresentados foram
obtidos para uma matriz 10 x 10 cm — em passo de 5 mm - os
dados foram filtrados e interpolados.
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Os resultados para o teste da BAC-AMR 3D com alinhamento axial sao
mostrados nas figuras a seguir. A figura 16 mostra o resultado obtido para o
deslocamento de um comprimido de 1 g de ferrita sobre um matriz de 10 X 10 cm em
passo de 5 mm. Os resultados sao mostrados para a amplitude do campo medido nos
trés eixos do sensor magnético (x, y, z). A figura 17 mostra o modulo do campo
magnético calculado a partir da figura 16.

Médulo de B

Figura 17: Matriz de sensibilidade da BAC-AMR 3D. O grafico
representa o médulo do campo magnético calculado a partir das
matrizes dos eixos x, y e z apresentadas na figura 16.

Os resultados da figura 16 mostram que a instrumentacdo apresentou
sensibilidade para medir o campo magnético com os trés eixos do sensor. Os €ixo0s X e
y apresentam resposta com simetria ortogonal. A intensidade do sinal medida no eixo
z € maior que 0s Vistos nos eixos x ey, isso é explicado devido ao alinhamento do eixo

z com a excitacao magnética.

Através do mapa de campo magnético (X, y, z) visto na figura 16, verifica-se
que a BAC-AMR 3D é capaz de localizar espacialmente o marcador magnético. A
distribuicao dos méaximos e minimos observados nos eixos x e y criam quadrantes

bem definidos. A figura 18 ilustra esse fendmeno. A observacao dos sinais positivos
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ou negativos nos eixos x e y localizam o marcador em um dos quadrantes e o sinal no

eixo z indica a proximidade do marcador ao centro do sensor.

Figura 18: Quadrantes determinados pela simetria ortogonal dos
sinais de campo detectado nos eixos x e y da BAC-AMR 3D. O
inset ao lado indica a posi¢do 3D dos eixos do magnetémetro.

A capacidade da BAC-AMR 3D em determinar a posicao do marcador com um
unico sensor é um grande avanc¢o para a técnica biossusceptométrica. Para obter o
mesmo resultado com sensores 1D é necessario o emprego de uma matriz de

magnetometros.

Com esses resultados, pode-se esperar que o emprego dos magnetometros 3D
traga grandes contribuicées para o desenvolvimento a BAC na obtencao de imagens
magnéticas. A aplicacao da solucao do problema inverso pode contribuir ainda mais
na obtencao de resultados inéditos nessa area, entretanto, a escolha do modelo fisico
apropriado e a determinacao das condicoes de contorno sao fundamentais para o

sucesso nesses estudos.

A figura 19 mostra que o valor dos vetores magnéticos resultantes em cada
ponto da matriz é fortemente dependente da componente z. No entanto, as
componentes x e y influenciam a direcao do vetor magnético conforme o marcador é
afastado do centro do sensor. Na figura 19 vemos que o marcador pode ser detectado

numa regiao circular com diametro aproximado de 2 cm. Apods essa distdncia o



105

modulo dos vetores cai significativamente. Em termos de construcao de imagem
magnética, podemos verificar que a intensidade do sinal € intensa enquanto o sensor
estd posicionado sobre o comprimido (¢ = 1 cm) e decai rapidamente apos sua

passagem. Isto confere alta resolucao espacial para a técnica.

Figura 19: Mapa vetorial obtido com a passagem do comprimido
de 1g de ferrita sobre a BAC-AMR 3D. O resultado apresentado
foi obtido utilizando os sinais dos eixos x, y e z do
magnetometro. Os vetores foram plotados sobre a curva de nivel
do modulo do campo magnético (figura 17).

O mapa vetorial apresentado na figura 19 é uma inovacao para a BAC. Até o
presente, o emprego dos sensores magnetoindutivos (bobinas) e magnetorresistores
de um eixo de deteccao nao permitiam este tipo de visualizacao do campo magnético.
Os empregos das trés componentes vetoriais fornecem claramente um ntimero maior
de informagoes que podem ser utilizadas na localizacio de marcador ou tracador
magnético, podendo significar aumento da qualidade das imagens susceptométricas

relacionadas, principalmente, a resolucao do problema magnético inverso.

Para comparar o desempenho da BAC-AMR com sensores de 1 e 3 eixos de
deteccdo o mesmo mapa de campo magnético foi utilizado. A linha central da matriz

foi usada para obter o grafico de sensibilidade tangencial sobre o sensor, figura 20. O
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sinal do eixo z da instrumentacdo foi utilizado para representar a resposta de um
sistema com sensor mono-axial e 0 moédulo do campo magnético o sistema com trés

eixos. Esses resultados sao mostrados na figura 21.

Figura 20: Sensibilidade tangencial da BAC-AMR 3D para o
comprimido de 1g de ferrita. A distincia entre o eixo de
deslocamento do fantoma e o sensor foi de 5 mm.

Figura 21: Sensibilidade tangencial da BAC-AMR. Os resultados
foram obtidos a partir dos dados da figura 20. Em vermelho é
apresentado o sinal medido pelo sensor no eixo z e em azul o
modulo do campo magnético.

Na figura 20 foi apresentado o resultado do teste de sensibilidade tangencial.

O comportamento dos eixos x e z estdo de acordo com o esperado. O comportamento
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para o eixo y seria uma reta, entretanto ele apresenta uma intensidade negativa. Isso
pode ser explicado pelo posicionamento errado da matriz sobre o sensor (uma
diferenca milimétrica pode causar isso) ou pela diferenca de posicao das tiras
magnetorresistivas dentro do sensor. O posicionamento da tira dentro do sensor nao
é fornecido precisamente pelo fabricante. Um estudo mais meticuloso sera necessario

para determinar essas posicoes.

Embora o comportamento do eixo y nao fosse o esperado, o médulo do campo
magnético pode ser calculado, nao havendo comprometimento do emprego do sensor
na pratica. A figura 21 mostra que a sensibilidade tangencial é muito préoxima entre o
eixo z e 0 modulo do campo. No lado direito da curva verificamos que as
contribuicoes dos eixos x e y fornecem um aumento no valor do médulo. A figura nao

apresenta forma simétrica possivelmente aos erros ja mencionados acima.

As vantagens do emprego da BAC com magnetometros 3D siao claras. Através
das analises acima, vemos que o emprego do moédulo do campo magnético nao traz
aumento significativo de sensibilidade ou de informagdes quando comparado a um
magnetometro 1D. Entretanto, a analise dos sinais de cada eixo feita separadamente

traz vantagens significativas nos testes apresentados.

4. Conclusao

A nova instrumentacao hibrida desenvolvida possui sensibilidade para medir o
tempo de transito esofagiano de capsulas magnéticas na configuracio nao
gradiométrica e apresenta sensibilidade para medir tempo de transito faringiano
empregando material ferromagnético na configuracao gradiométrica. A BAC-AMR

3D fornece informacgdes magnéticas que podem significar melhoria na aquisicao de
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imagens por biossusceptometria e na resolucdo do problema magnético inverso. Ela
ainda pode ser empregada para avaliar a transformacao de marcadores em tracadores
magnéticos em estudos na area farmacéutica. Em conclusao, este trabalho apresentou
com sucesso uma instrumentacao de baixo custo e portatil que une os principios dos

equipamentos desenvolvidos por Wenger et al. em 1957 e por Benmair et al. em 1977.
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Capitulo 5

Biossuceptometria AC com multi-sensores
magnetorresistivos para aquisicdo e imagens e
aplicacées em gastroenterologia

Each time a man stands up for an idea... be sends forth a tiny
ripple of hope, and crossing each other from a million
different centers of energy and daring, those ripples build a
current that can sweep down the mightiest walls of
oppression and resistance

Robert Kennedy, 1925 — 1968
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Capitulo 5

Biossuceptometria AC com multi-sensores
magnetorresistivos para aquisi¢cdo e imagens e aplicacoes
em gastroenterologia

Resumo

A biossuceptometria AC (BAC) é uma técnica biomagnética usada para estudar
diferentes parametros associados ao trato gastrintestinal (TGI). O estudo do transito
orocecal, da atividade de contracao gastrica e da motilidade colonica sao exemplos
dos parametros avaliados pela técnica. Mais recentemente, a BAC vem sendo
utilizada para estudar a desintegracdo de comprimidos magnéticos em diferentes
regioes do TGI. Este trabalho apresenta uma instrumentacdo baseada na BAC
empregando sensor anisotropico magnetorresistivo (AMR) e conversor de tensao AC-
DC de baixo custo. A BAC-AMR desenvolvida é composta de uma matriz quadrada
com 36 sensores em arranjo gradiométrico de primeira ordem com um @nico sensor
de referéncia. A instrumentacao foi testada para obtencao de imagens magnéticas de
diferentes fantomas e na aquisicdo da atividade de contracdo gastrica de ratos
saudaveis. Os resultados mostram que a BAC-AMR 36-canais tem sensibilidade e
resolucao espaco-temporal para aquisicao de imagens magnéticas e aplicacdo em

estudos in vivo relacionados ao trato gastrintestinal.

Palavras-chave: Biossuceptometria AC, magnetorresistores, gastroenterologia,

imagens magnéticas.
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1. Introducao

A atividade motora gastrintestinal representa um complexo grupo de funcoes
que sao essenciais para a vida [1]-[2]. As anormalidades motoras do trato
gastrintestinal (TGI) tém sido encontradas em uma grande parte de pacientes com

dispepsia inexplicaveis e associadas com outras doencas do trato [3]-[5].

Muitos métodos sao avaliados para analisar a contracao gastrica em humanos.
A manometria intraluminal é considerada o método padrao para determinar a
atividade motora do TGI, mas é limitada a medir a contracao pela oclusao luminal e
requer a desconfortavel insercao de um cateter [6]. A cintilografia é o método padrao
para avaliar o esvaziamento gastrico e é também habilitada para medir a contracao
gastrica nao invasivamente [7], mas tem o uso limitado devido ao alto custo e o risco

da radiagao ionizante.

O campo magnético no TGI pode ser medido como resultado da atividade
elétrica associada ao movimento de ions da parede gastrintestinal ou como a resposta
de um campo magnético externo sobre uma fonte ferromagnética ou magnética
dentro do trato [8]. Os métodos biomagnéticos constituem uma alternativa
interessante para o estudo da motilidade do TGI por serem potencialmente nao-
invasivos, livre de radiacao e seguros. Atualmente, os sensores mais importantes para
essa finalidade sao as bobinas de inducao (Biossusceptometria AC — BAC), sensor de
efeito Hall, fluxgate, Superconducting Quantum Interference Device (SQUID) e o

sensor anisotropico magnetorresistivo (AMR) [9].

A BAC vem sendo introduzida e validade como um método padrao para
estudos da motilidade do TGI [8], [10]-[13]. O movimento da parede gastrica gerada
pela contracao dos musculos lisos promove a modelagem do sinal magnético medido

pelos sensores. Isto ocorre devido a dependéncia do sinal com a distancia entre o
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sensor posicionado sobre a superficie abdominal e o material ferromagnético

ingerido.

Os sensores magnetorresistivos vém sendo empregados em diferentes estudos
na area farmacéutica e em aplicacoes em gastroenterologia para monitorar
marcadores magnéticos no TGI [14]-[18]. Entretanto, esses estudos usam marcadores
previamente magnetizados detectando a remanéncia do campo ou medem a variacao
da posicao de magneto permanente. A associacao entre AMR e ACB para avaliar a
motilidade do TGI tem um ntimero de vantagens que ainda nao foram exploradas. O
objetivo desse trabalho é construir um equipamento com uma matriz de sensores
magnetorresistivos associando a conveniéncia da excitagdo magnética (BAC) com as
vantagens dos sensores AMR para adquirir imagens magnéticas de diferentes

fantomas e avaliar a atividade de motora gastrica em ratos.

2. Metodologia
A. Instrumentacao

A instrumentacao consiste de duas bobinas de excitacdo magnética AC e uma
matriz com 36 sensores magnetorresistivos (HMC1001, Honeywell Inc., USA)
conectados em arranjo gradiométrico com um tunico sensor de referéncia (figura 1).
Os sensores de deteccao e referéncia sao alinhados axialmente e separados por uma
linha de base de 140 mm (centro-a-centro). Os sensores foram fixados numa matriz
de 6 linhas por 6 colunas com 12 mm de distancia entre os eixos de deteccao, i.e.,
formando uma matriz de 36 cmz2. As bobinas de excitacdo magnética foram feitas com
fio de cobre (bilota 18 AWG) com 140 espiras enroladas numa base de nylon (@interno =

140 MM, Gexterno = 170 mm , largura = 10 mm e L = 5,3 mH). Os magnetorresistores
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utilizados neste trabalho medem campo magnético na faixa de + 2 Gauss e tem

resolucao magnética de 27 uGauss.

As bobinas de excitacao produzem um campo magnético alternado (10 kHz) e
os magnetometros sao usados para medir o campo e sua variagcdo. Os sinais dos
sensores sao amplificados, convertidos de AC para DC usando conversor de tensao
true rms (AD637, Analog Device Inc., USA), digitalizados por uma placa conversora
analogico-digital de 16 bits (NI USB-6225, National Instruments Corporation, USA) e
adquiridos em um computador pessoal. A aquisicio dos sinais foram feitas com
programa desenvolvido em LabView® (National Instruments Inc., USA) e foram

processados usando rotinas em ambiente MatLab® (The MathWorks Inc., USA).

Nesta técnica, um campo magnético alternado é aplicado pela bobina de
excitacao sobre uma regiao de interesse. O material ferromagnético dentro dessa
regiao responde ao campo aplicado produzindo seu proprio campo magnético (i.e.,
magnetizacao). Esse pequeno campo pode ser detectado e medido pelos sensores
gradiométricos. Como o sinal magnético é dependente da distancia, qualquer
variacao na posicao, concentracao e distribuicao do material ferromagnético podem
ser detectadas pela matriz de magnetometros. Essas caracteristicas permitem que a
técnica seja empregada para obter imagens magnéticas e medir, por exemplo, a

atividade de contracao gastrica.
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Figura 1: Esquema espacial da BAC-AMR 36-canais, onde (1) é
matriz de sensores magnéticos detectores, (2) é o sensor de
referéncia e (3. e 4.) sdo as bobinas de excitagdo magnética.

B. In vitro

Para caracterizar esta instrumentacao foram realizados testes de sensibilidade
axial e tangencial utilizando um marcador magnético. Esses testes foram feitos para
identificar a dependéncia da intensidade do sinal com a distancia e para determinar a
resolucao espacial do sistema. O marcador magnético utilizado foi um comprimido
cilindrico (@ = 10 mm; h = 7 mm; densidade 2,03 g/cm3) feito pela compressaode 1 g
de ferrita em p6 (MnFe.O,; 80 < ® < 125 um) homogeneizada com 0,52 g de celulose

(Merck, GER).

Utilizando a resposta de cada sensor foi construido um mapa de correcao de
intensidade para ser utilizado no processamento das imagens magnéticas. A fungao
do mapa é equalizar a resposta dos sensores da matriz. A desigualdade na resposta de
cada sensor é devido a nao homogeneidade da distribuicio do campo sobre eles e
também associado as diferencas dos componentes utilizados em cada canal (e.g.,

ganho dos amplificadores).
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C. Imagens magnéticas

A instrumentacdo desenvolvida foi empregada para adquirir imagens
magnéticas de diferentes fantomas (figura 2). Os fantomas foram posicionados sobre
a matriz de sensores e os sinais foram digitalizados e adquiridos em um computador
pessoal. Uma matriz de 6 x 6 pontos foi criada a partir do sinal adquirido
temporalmente para cada sensor. A matriz foi corrigida usando o mapa de correcao

de intensidade e interpolada usando o método “spline”.

7 mm 36 mm

35 mm

25 mm
35 mm - -

7 mm

40 mm

Figura 2: Fantomas utilizados na aquisicdio de imagens
magnéticas.

Os fantomas foram confeccionados utilizando moldes de plasticos com sulco
no interior. Eles foram preenchidos com ferrita em p6 homogeneizada com cola
branca (concentracao de 0,5 g/ml). Foram colocados 1,5 ml da solu¢ao com ferrita na

[{g ]

construcao do fantoma “I” e aproximadamente 3 ml para “0” e “5”.
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D. In vivo

Dois ratos Wistars higidos foram usados nesse estudo. Todo o procedimento
foi realizado de acordo com o guia de procedimento da Amercian Physiological
Society’s para o cuidado e uso de animais em pesquisa e foi aprovado pelo Comité de

Etica Animal (Instituto de Biociéncias de Botucatu — UNESP).

Um pequeno marcador magnético cilindrico (¢ = 3 mm, h = 3 mm e massa 0,5
g) foi implantado na parede gastrica dos animais e um eletrodo foi fixado para captar
os sinais elétricos da parede gastrica. As aquisicoes da atividade de contracao gastrica

foram feitas apds duas semanas da cirurgia nos animais.

Os animais foram anestesiados (Pentobarbital, 40 mg.kg?) e colocados na
posicao supina. Os eletrodos implantados (EMG) foram conectados ao sistema de
aquisicao em configuracao diferencial (MP100 System, Biopac Inc., USA) e a BAC-
AMR 36-canais foi posicionada sobre o animal de forma a cobrir a regiao gastrica. As

aquisicoes dos sinais foram feitas simultaneamente por ambas as técnicas.

Os sinais foram analisados em MatLab® por inspec¢ao visual e usando filtro
Butterworth passa-banda (frequéncia de corte 30 a 150 mHz) e frequéncia da
atividade de contracdo gastrica (ACG) foi determinada por Fast Fourier Transform

(FFT).

3. Resultados e Discussao
A. Invitro

Na figura 3 é possivel observar a dependéncia da intensidade do sinal

magnético com a distancia. Os dados sao mostrados para um sensor central e outro
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localizado na extremidade da matriz. A figura 4 mostra a intensidade do sinal quando

o fantoma é movido lateralmente em relacao ao eixo de sensibilidade do sensor.
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Figura 3: Sensibilidade axial da BAC-AMR 36-canais obtida com

um comprimido de 1 g de ferrita.
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Figura 4: Sensibilidade tangencial da BAC-AMR 36-canais obtida

com um comprimido de 1 g de ferrita.
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A sensibilidade da instrumentacdo depende diretamente da intensidade do
campo magnético de excitacdo. As caracteristicas do amplificador de poténcia
utilizado na instrumentacao nao permitiram que a instrumentacao trabalhasse no
limite da excitacio magnética determinada pela faixa de trabalho dos
magnetorresistores. Isto limitou o uso da instrumentacao em 25 % de sua capacidade.
A troca de amplificador ou modificagoes nas bobinas de excitacdo aumentara a

sensibilidade desta instrumentacao.

A diferenca de intensidade observada na figura 4 é devido a nao
homogeneidade do campo magnético e as caracteristicas dos componentes
empregados em cada canal. A matriz com fator de correcao foi empregada para

equalizar as respostas dos sensores para a aquisicao das imagens magnéticas.

B. Imagens magnéticas

Na figura 5 e 6 sao mostradas imagens magnéticas obtidas com o comprimido
posicionado sobre alguns sensores da matriz. A posicao de cada sensor na matriz
pode ser observada na figura 5a. As imagens mostram pequena distorcao nas bordas
da matriz e a alta resolucao espacial em detectar a posicao do comprimido sobre os

sensores 21 e 22, a distancia entre esses dois pontos é de 12 mm.



Figura 5: a) Posi¢do dos magnetdmetros na matriz de sensores
da BAC-AMR 36-canais; b) Imagens magnéticas obtidas com o
comprimido de 1 g de ferrita sobre os sensores 9, 11, 14 e 17 da

BAC-AMR.
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Figura 6: Imagens magnéticas obtidas com o comprimido de1 g
de ferrita sobre os sensores 21, 22, 26 e 28 da BAC-AMR.

As imagens mostram que o sistema multi-sensores é capaz de identificar a
posicdo do marcador magnético sobre a matriz com precisao. A imagem delimitada
pela area vermelha mostra a dimensao exata do comprimido utilizado nessas

aquisicoes. A variacao da distancia entre fantoma e a matriz modificara essa relacao.

Na figura 7 s3o mostradas as imagens obtidas para os diferentes fantomas

(figura 2). Como pode ser observado, a instrumentacao mostrou boa capacidade para
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adquirir as imagens dos fantomas “I”, “II” e “O” devido a distribuicao espacial da
massa ferromagnética dentro deles. Para o fantoma “5” a instrumentacao adquiriu
uma imagem distorcida. Isto esta relacionado as dimensbes do fantoma frente a

distribuicao espacial dos magnetometros.

Figura 7: Imagens magnéticas obtidas pela BAC-AMR para os
fantomas mostrados na figura 2. As imagens mostradas foram
interpoladas.

As imagens observadas na figura 7 mostram a capacidade da técnica em ser
empregada para a obtencdo de imagens magnéticas de alta resolucdo. O emprego de

métodos com solucdo do problema magnético inverso pode contribuir para a
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obtencdo de imagens de melhor qualidade. As escolhas do modelo fisico e das

condicoes de contorno apropriadas sao fundamentais nesse sentido.

Imagens magnéticas podem ser obtidas com melhor resolucao deslocando a
matriz de sensores sobre o fantoma. A aquisicdo da imagem em quatro posicoes
diferentes obtém um mapa magnético com 144 pontos ao invés dos 36 pontos
apresentados neste trabalho. Isso resulta em informacoes do campo magnético a cada
6 mm e impetraria numa imagem com melhor resoluciao espacial. Os métodos de
reconstrucao e processamento de imagem usando, por exemplo, filtro tipo Wiener e a

PSF (Point Spread Function) podem melhorar ainda mais qualidade da imagem.

C. In vivo

A figura 8 e 9 mostram um exemplo da atividade de contracao gastrica obtida
em ambos os ratos pela técnica elétrica e biomagnética. A frequéncia de contracao

identificada pela FFT em ambas as técnicas foi de 72 mHz.

A ACG foi medida apenas pelo sensor 11 da instrumentacdo. Isso ocorreu
devido a caracteristica pontual da ferrita implantada e, principalmente, pela
resolucao espacial particular da associacdo dos magnetorresistores com a excitagao
magnética. Isto mostra que a BAC-AMR desenvolvida tem a capacidade de medir a
atividade motora com marcadores pontuais separados por pequenas distancias. Essa
caracteristica nao é obtida pela BAC tradicional devido a dimensao dos sensores e

resolucao espacial caracteristica da técnica.
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Figura 8: Atividade de contragdo gastrica de um rato saudavel
medida por eletrodo implantado na parede gastrica (EMG). A
FFT mostra a ACG de 4,3 cpm.
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Figura g: Atividade de contragdo gastrica de um rato saudavel
medida pela BAC-AMR com auxilio de um marcador magnético
implantado na parede gastrica. O sinal é referente ao sensor 11 da
instrumentacdo. A FFT mostra a ACG de 4,3 cpm.

4. Conclusao

Novos conhecimentos sobre anormalidades gastricas, modelos animais
apropriados e ferramentas de aquisicdo de sinais sdo importantes para o
conhecimento clinico e fisioldgico do trato gastrintestinal. Neste contexto, o presente
trabalho desenvolveu um equipamento com principio biomagnético para aquisicao de
imagens por susceptibilidade e apresentou sensibilidade para ser empregada em

estudos do trato gastrintestinal feito através com marcadores magnéticos. A BAC-
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AMR 36-canais desenvolvida pode ser caracterizada por ser de baixo custo, portatil e

ter alta resolucao espaco-temporal.
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Conclusao

A person who never made a mistake never tried anything new

Albert Einstein, 1879 — 1955
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Discussao e Conclusao

Os equipamentos desenvolvidos neste trabalho atingiram os objetivos
propostos. O detector de campo magnético construido para a localizacao de sonda
nasoenteral obteve precisao similar ao sensor fluxgate comercial. Isso possibilita seu
uso como detector de campo magnético de alta acuracia com a vantagem de ser de
baixo custo, aproximadamente 5 % do valor comercial do fluxgate utilizado na
calibragao, além de possuir maior resolucdo espacial. Esse equipamento ainda pode
ser implementado com conversor de tensao true rms, permitindo seu emprego na

deteccao de campo magnético alternado.

O desenvolvimento dos circuitos com conversores true rms-to-dc permitiram a
construcao de equipamentos de baixissimo custo baseadas na biossusceptometria de
corrente alternada. Seu emprego possibilitou o desenvolvimento da BAC-AMR 3D
com maior facilidade, pois o equipamento necessitaria de trés amplificadores lock-
in’s para um unico sensor detector. A utilizacao do conversor permitiu a construgao
de um equipamento versatil, portatili e que abre novas perspectivas para o

desenvolvimento e aplicacoes da BAC.

A construcdo de um instrumento magnético hibrido permitiu analisar e
comparar a sensibilidade entre a técnica biossusceptométrica e a deteccao de um
marcador magnetizado. O desenvolvimento desse protétipo mostrou-se vantajoso na
caracterizacao das diferentes eletronicas empregadas sobre um mesmo par de
magnetorresistores. No entanto, a flexibilidade do equipamento apresenta a
desvantagem que nem todos os parametros eletronicos podem ser otimizados

simultaneamente para ambas as técnicas de deteccdo. O desenvolvimento de um
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equipamento com um unico objetivo pode obter caracteristicas melhores do que o

apresentado nessa instrumentacao.

A BAC-AMR 36-canais apresentou sensibilidade para aquisicdo de imagens e
aplicacoes no estudo da atividade de contracdo gastrica usando rato como modelo
animal. Sua principal vantagem é ter alta densidade de sensores (36) numa area de

36 cm2, além de ser portatil e de baixissimo custo.

Os circuitos eletronicos utilizados em todos os equipamentos foram
desenvolvidos e construidos no Laboratério de Biomagnetismo (Depto. de Fisica e
Biofisica, IBB, UNESP). Eles foram elaborados utilizando componentes eletrénicos
discretos e SMD (Surface Mounting Device) montados em placas de circuito
impresso de dupla face e face simples. O processo de prototipagem obtido pode ser
considerado de alto nivel, empregando técnicas de dltima geracao nos instrumentos

desenvolvidos neste trabalho.

Em conclusao esta tese apresentou novas instrumentacoes biomagnéticas com
alta tecnologia embarcada, associando inovacdo e simplicidade em equipamentos
portateis, versateis, livres de radiacao ionizante e de baixo custo para aplica¢oes nas

areas de gastroenterologia, farmacologia, farmacéutica e clinica médica.

Este trabalho foi realizado com o apoio financeiro da Fundag¢do de Amparo a Pesquisa do

Estado de Sao Paulo (FAPESP) — Processo: 05/05140-9
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