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Figura 12. A esquerda, o PT100 da marca Ecil. A direita, grafico da resisténcia do
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esperado, em °C2. A esquerda, Tref é a temperatura atual do PT100, X é a média, S2
€ a variancia da temperatura em relacdo ao esperado. Abaixo, um zoom da tela,
mostrando somente as leituras dos NTCs (escala de 16 bits).
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conforme o ajuste arbitrado no “software” no PC. As linhas correspondentes as leituras
dos NTCs se sobrepdem. Repare na estabilidade da temperatura quando o temostato
esta ligado. O graficos estdo em escalas diferente.

Figura 17. Esquema funcional do aparato de calibracdo. O multimetro |& o valor de
temperatura do PT100 (ponto preto no tarugo de aluminio), informa ao computador
(verde), que modifica a poténcia entregue ao tarugo (vermelho). Essa alca fechada
funciona como um termostato (algoritmo especifico proposto por Lesche). Além disso,
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tempo. Ao percorrer a faixa de temperatura de calibracdo o PC (verde) armazena e
desenha graficos com as temperaturas instantdneas do PT100 e de cada um dos 4
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Figura 18. Sensor de temperatura Bluetooth® de 4 canais. A esquerda em preto e
vermelho estdo os fios para alimentacio com bateria (ndo mostrada). A direita estdo
0s sensores NTCs (setas pretas). A seta amarela indica o microcontrolador
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0 mddulo transmissor Bluetooth.

Figura 19. Jaqueta para suporte do sensor e da bateria. O desenho mostra como a
jaqueta (seta preta) é fixada no animal. O sensor (seta amarela) pode ser
ligado/desligado da bateria (seta verde) pelo interruptor (seta azul), para economizar
bateria. Os NTCs estdo implantados no interior do animal (ndo visiveis) e seus
terminais exteriorizam-se pela regido indicada na seta vermelha.

Figura 20. A esquerda, mesa cirirgica com placa aquecedora no centro, vista de cima.
Um sensor de temperatura (seta vermelha) mede a temperatura do resistor de cobre
impresso na placa. A cirurgia é realizada com o rato posicionado sobre a placa
aquecedora, visando evitar a hipotermia. Nota-se ainda hastes para fixar o rato a mesa
(setas amarelas) e para fixar os afastadores cirlrgicos a mesa (setas verdes). No meio,
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Figura 21. Mesa cirlrgica, vista de perfil, evidenciando a regulagem de inclinagdo.
Acima uma representagdo esquematica e abaixo uma fotografia. A seta vermelha
indica o ajuste de inclinacdo da mesa.

Figura 22. Fotografia do tempo cirlrgico em que séo posicionados os NTCs no animal.
Nota-se um NTC sendo posicionado entre dois lobos hepaticos (setas brancas). Os
demais foram posicionados em seguida.

Figura 23. Gaiola anti-dispersao de odor. Acima uma representacdo esquematica, com
a tampa aberta. Em baixo, fotografia da caixa fechada com mangueira que leva o ar
da caixa para o exaustor, fora do biotério. As setas indicam o sentido do fluxo de ar.

Figura 24. Curva térmica no tarugo de aluminio durante o aumento da temperatura na
calibracao.

Figura 25. Curva térmica no tarugo de aluminio durante a redugéo da temperatura na
calibracao.

Figura 26. Diagrama de dispersdo dos valores de leitura do NTC1 em relagdo a
temperatura medida no PT100. A unidade de medida do PT100 é dada em °C. A
unidade de medida do NTC é dada em degraus de leitura do conversor A/D, com
escala de 65.536 degraus (16 bits). A reta sobreposta corresponde ao modelo de
regressao linear para esse conjunto de pontos.

Figura 27. Diagrama de dispersdo dos valores de leitura do NTC2 em relagdo a
temperatura medida no PT100. A unidade de medida do PT100 é dada em °C. A
unidade de medida do NTC é dada em degraus de leitura do conversor A/D, com
escala de 65.536 degraus (16 bits). A reta sobreposta corresponde ao modelo de
regresséo linear para esse conjunto de pontos.

Figura 28. Diagrama de dispers@o dos valores de leitura do NTC3 em relagédo a
temperatura medida no PT100. A unidade de medida do PT100 é dada em °C. A
unidade de medida do NTC é dada em degraus de leitura do conversor A/D, com
escala de 65.536 degraus (16 bits). A reta sobreposta corresponde ao modelo de
regressao linear para esse conjunto de pontos.

Figura 29. Diagrama de dispersédo dos valores de leitura do NTC4 em relagdo a
temperatura medida no PT100. A unidade de medida do PT100 é dada em °C. A
unidade de medida do NTC é dada em degraus de leitura do conversor A/D, com
escala de 65.536 degraus (16 bits). A reta sobreposta corresponde ao modelo de
regresséo linear para esse conjunto de pontos.

Figura 30. Ampliacdo do diagrama de disperséo dos valores de leitura do NTC4 em
relagdo a temperatura medida no PT100. A unidade de medida do PT100 é dada em
°C. A unidade de medida do NTC é dada em degraus de leitura do conversor A/D, com
escala de 65.536 degraus (16 bits). A reta sobreposta corresponde ao modelo de
regressao linear para esse conjunto de pontos.

Figura 31. Esquema das dimensdées finais do sensor. A area verde corresponde a placa
principal do circuito, a area azul representa o modulo Bluetooth e as 4 hastes marrons
séo os NTCs.

Figura 32. A esquerda, fotografia de uma bateria de litio de 150 mA.h. No meio,
fotografia da chave que liga/desliga a bateira no circuito do sensor (fotografia da
direita). Essa chave possui dois pinos (setas pretas) ligados a bateria, com o intuito de
carregé-la usando uma fonte externa, sem a necessidade de retirar o aparato do
animal. Apés a conexao elétrica da bateria e do sensor, esse aparato é fixado ao dorso
do animal utilizando a jaqueta.
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Figura 33. O gréafico representa o experimento A na integra. Com a temperatura
ascendendo, o rato bebe agua a 4 °C.

Figura 34. O grafico representa o experimento B na integra. Em eutermia, o rato bebe
agua a 4 °C.

Figura 35. O grafico representa o experimento C na integra. Em eutermia, o rato bebe
agua em temperatura ambiente e agua a 4 °C.

Figura 36. O grafico representa o experimento D na integra. Em eutermia, o rato bebe
agua em temperatura dgua a 4 °C. Em seguida ele se alimenta

Figura 37. O grafico representa o experimento E na integra. O rato foi submetido ao
ambiente resfriado a -5 °C.

Figura 38. O gréfico representa o experimento F na integra. O rato foi anestesiado com
um terco da dose habitual de cetamina e xilazina.

Figura 39. O gréfico representa o experimento G. O tempo O neste grafico ocorreu
apos 30 minutos de anestesia. Observa-se que 0 sensor retal apresentou desvio de
sua linha de base para um patamar maior, mantendo resposta similar aos demais,
apés 50 minutos. A exposi¢cdo a radiagdo de micro-ondas ocorreu entre 70 e 160
minutos, periodo em que ndo se observa aumento da temperatura.

Figura 40.1. A curva preta no grafico A (Real) representa a queda de temperatura,
medida enquanto o animal ingere agua a 4 °C. Sobreposta, esta a curva vermelha
(Fitting), que representa o modelo matemético que melhor explica a curva Real. O
grafico B mostra a derivada dT/dt do modelo no grafico A.

Figura 40.2. O gréfico mostra uma resposta linear durante a subida da temperatura
hepética (real), com o modelo matemético que melhor explica a curva, em vermelho
(fitting).

Figura 41. Sistema digest6rio humano. O alimento ingerido percorre a boca, eséfago,
estbmago, intestino delgado, intestino grosso e sai pelo anus. Para melhor
visualizacé@o das estruturas, esta figura ndo representa a real proximidade do figado
com o estdbmago e com o duodeno (primeira por¢do do intestino delgado). Modificado
de www.infoescola.com.br.

Figura 42. Sistema Porta-hepatico. A agua e os nutrientes absorvidos no intestino séo
transportados para as veias mesentéricas (setas vermelhas), que desembocam na
veia porta (seta azul). Esta se ramifica dentro do figado, nutrindo esse 6rgdo. Essa é
uma outra via para perda de calor pelo figado quando é ingerida 4gua gelada.
Modificado de www.medicinageriatrica.com.br.

Figura 43.1. O gréafico mostra detalhes do experimento E, associado a mudanca da
temperatura do figado quando o animal é mantido a temperatura de -5 °C.

Figura 43.2. Parte do experimento E.O grafico mostra um fitting da curva associada a
gueda da temperatura quando o animal foi exposto a ambiente com temperatura de -
5 °C.

Figura 43.3. Parte do experimento E.O grafico mostra um fitting da curva associada ao
aumento da temperatura quando o animal retornou para o ambiente com temperatura
de 2 °C.

Figura 44. O grafico representa a temperatura hepatica em um intervalo do
experimento F.
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Figura 45. Temperatura do epididimo durante o experimento G. Junto visualiza-se trés
fittings de momentos diferentes do experimento. O Fitting 1 mostra a inclinagéo
aproximada da temperatura do epididimo sem a exposi¢céo a radiacdo de micro-ondas.
O Fitting 2 mostra a inclinacdo durante a exposicéo e o Fitting 3, apds a exposicao.

Tabela 1. As colunas, da esquerda para a direita, representam, o coeficiente de difusdo
térmica (a), densidade de massa (r), condutividade térmica (k) e calor especifico (cp).
Valores retirados de Incropera et al.

Tabela 2. Exemplos de condutividade térmica de tecidos bioldgicos. Alguns tecidos
apresentam anisotropia, como as fibras musculares do antebraco do porco.
Informacdes retiradas de BHATTACHARYA e MAHAJAN (2003).

Tabela 3. Valores de temperatura (°C) no instante em que foram determinados a
condutividade térmica (k) e o coeficiente de difusdo (a). Valores retirados de Bowman
et al (1975).

Tabela 4. Valores de calor especifico e densidade de massa para gordura e sangue.
Valores retirados de Guy et al (1974).

Tabela 5. Caracteristicas fisicas dos principais modelos de sistema de telemetria no
mercado. As colunas, da esquerda para a direita, representam modelo, marca, peso,
em gramas, volume, em cm3, canais de temperatura, fora de parénteses, canais de
outros parametros, entre parénteses, tamanho da ponta do sensor de temperatura, em
mm. NI: ndo informado.

Tabela 6. Caracteristicas elétricas dos principais modelos de sistema de telemetria no
mercado. As colunas, da esquerda para a direita, representam modelo, resolucéo da
temperatura, em °C, duracdo da bateria, distancia méxima do receptor, tempo entre as
amostras, disponibilidade dos dados em tempo real. NI: ndo informado.

Tabela 7. Coeficientes para conversao da resisténcia (Q) do PT100 em valores de
temperatura (°C).

Tabela 8. Registro dos dados de leitura de cada NTC e da temperatura do PT100.
Cada linha representa um pacote de dados. No caso do programa de calibracéo, a
cada dez segundos um pacote de dados é registrado. Os valores dos NTCs estédo
apresentados em degraus (escala de 16 bits) e o do PT100 em 103 °C.

Tabela 9. Valores dos coeficientes angulares, lineares e de determinacgéo da regressao
linear de cada um dos NTCs em relacdo ao PT100. Todas as regressdes resultaram
em um nivel de confianca significativo (p < 0,000001)

Tabela 10. Custo de cada parte do sistema de telemetria desenvolvido. O computador
portatil refere-se a qualquer notebook com a configuracdo minima de 2GB de RAM e
processador dual core com 10MB de espaco livre em disco rigido.

Tabela 11. InclinagBes aproximadas da temperatura do epididimo durante as trés fases
do experimento G
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RESUMO

A afericdo precisa da temperatura de ratos Wistar € um elemento essencial no
estudo da termorregulacao desse animal. Recentes desenvolvimentos em telemetria
tem propiciado medir a temperatura de animais vivos movendo-se livremente, gerando
pouca ou nenhuma reducdo no bem estar do animal e permitindo o registro de
informacBes mais confiaveis. Ha evidéncias de que o coeficiente de difusédo térmica
() de oOrgdos e tecidos vivos seja um marcador de patologias que alteram a
composicdo tecidual. Além disso, a taxa de absorcdo especifica (SAR) e a
condutividade elétrica (o) dos tecidos tém importante aplicagéo no estudo da interacao
das radiagdes com organismos bioldgicos. E possivel estimar a SAR, o e ¢ de tecidos
vivos estudando a variacdo térmica destes tecidos. Para isso, € preciso um sistema
capaz de medir a temperatura de mais de um érgao do animal vivo, com alta resolucéo
e alta taxa de amostragem, por um curto periodo. Os dispositivos de telemetria atuais
servem muito bem para estudos de termorregulacdo, mas nao dispdem das
caracteristicas necessarias para calcular a SAR, a e o. Além disso, 0s sistemas
existentes tém alto custo, o que por vezes € proibitivo. O objetivo do trabalho é
desenvolver um sistema de telemetria de baixo custo, alta resolucéo e alta taxa de
amostragem, para ratos Wistar, capaz de: (1) medir simultaneamente 4 canais de
temperatura e (2) coletar informacdes da variacdo da temperatura no tempo,
necessarias para a medida da SAR, o e c em tecidos biolégicos, in vivo e in vitro. Para
isto, foi desenvolvido um sistema de telemetria utilizando resistores sensiveis a
temperatura, do tipo NTC, microcontroladores PIC® (Microchip®) e modulo Bluetooth®,
montados em placa de circuito impresso. Em seguida o sistema foi calibrado em um
aparato construido no Laboratério de Fisica Aplicada do Instituto de Ciéncias Exatas
da Universidade Federal de Juiz de Fora. Este sistema de calibracdo utilizou como
referéncia um sensor do tipo PT100, medido com o multimetro de precisdo Agilent®
34401A. A regressao linear de cada NTC em relagdo ao PT100 foi aplicada,
objetivando estimar a temperatura pelo valor de resisténcia do NTC. Feito isso, o
dispositivo foi testado em ratos Wistar, visando demonstrar possiveis usos do

aparelho. O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica de Uso de Animais da UFJF (n°



085/2012). O coeficiente de determinacédo de cada NTC com o PT100 foi r2> 0,999.
O dispositivo desenvolvido mede 50 mm x 21 mm x 8 mm, com volume de 8,65 mL,
e massa igual a 11,25 g. Possui quatro sensores de 1 mm de diametro, presos a
hastes de 100 mm, com resolucéo de 1,53 x 102 °C e taxa de amostragem de até 1
amostra a cada 5 segundos. O dispositivo mostrou-se capaz de determinar a
temperatura com alta resolucéo, alta taxa de amostragem e baixo custo, quando
comparado com os dispositivos encontrados no mercado nacional e internacional. As
medidas obtidas permitem, juntamente com outras técnicas, determinar o calculo da

SAR, a e o do tecido. Nao ha, até o momento, um dispositivo similar no mercado.
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1 INTRODUCAO

Diversos trabalhos tém abordado a termorregulacdo de ratos Wistar para
estudar assuntos tdo diversos quanto a febre, a atividade fisica e a obesidade
(HEIKENS, 2013). A base para realizar tais estudos é a medida precisa e confiavel da
temperatura corporal do animal. Dela pode-se derivar muitas outras variaveis, como a
taxa de variacdo da temperatura (°C/min), a quantidade de calor corporal (cal), a taxa
de variacédo do calor corporal (cal/min ou J/min) e o trabalho realizado pelo animal
(kgf.m). Essas variaveis sdo as mais utilizadas no estudo do balanco entre a produgéo

e a perda de calor no corpo do animal (WEBB, 1995).

Existem vérias maneiras de medir a temperatura de ratos. O uso de
termbémetros de mercurio pode parecer a metodologia mais ébvia, mas interfere no
comportamento do animal e ndo sdo adequadas para acompanhar a variagcdo da
temperatura com o tempo. Outra possibilidade é utilizar cameras de infravermelho,
mas esse método afere apenas a temperatura da superficie corporal (JASEMIAN,
2012). H4 décadas, utiliza-se pequenos termdmetros elétricos, como termistores ou
termoacopladores (0 mais comum, e o0 que usaremos, € o NTC - “Negative
Temperature Coefficient”), que sdo implantados nos érgaos do rato e as medidas
realizadas por aparelhos de bancada através de conexdes por fios. Esse método
permite monitorar as variacdes temporais da temperatura, mas dificultam o manejo
dos experimentos pela presenca de cabos presos aos animais (BIRNIE e GRAYSON,
1952). Nos ultimos 10 anos, estao disponiveis comercialmente sistemas de telemetria
capazes de realizar medidas no animal e envia-las sem fio para um computador
dedicado para armazenar os dados e mostra-los em graficos (BRAGA, 2009). Esses
sistemas possibilitaram uma aquisi¢cao de dados mais confiavel e um melhor bem estar
aos animais de laboratério, ao interferirem pouco com o comportamento dos ratos
(GRENWIS, 2010). Além disso, esses dispositivos tém caracteristicas adequadas
para estudos de termorregulagéo, embora n&o possibilitem estimar outras grandezas

termofisicas de potencial interesse.

Ha evidencias de que outras grandezas termofisicas possam acrescentar
informacdes valiosas ao estudo dos Orgéos e tecidos biologicos. Foi descrito que

orgaos sadios e doentes podem apresentar diferentes valores de difusividade térmica
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(BHATTACHARYA e MAHAJAN, 2003). Utilizando o modelo de bio-calor (PENNES,
1948) e algumas técnicas para medir a taxa de variacdo da temperatura com o tempo
(AT/At) é possivel obter a difusividade térmica (a) do tecido biolégico frente a uma
fonte ou sorvedouro de calor. Mas para isso, é preciso um sistema capaz de realizar
medidas de AT/At confidveis, com alta resolucéo e alta taxa de amostragem em mais
de um local do corpo do animal (sitio anatdmico). De forma geral, os sistemas de
telemetria atuais ndo foram desenhados para fornecer esse tipo de informacéo.
Atualmente, apenas um modelo de sistema de telemetria é capaz de fornecer medidas
de temperatura com essas caracteristicas, como veremos mais a frente. Mas seu

custo é alto, ou mesmo proibitivo, em nosso pais.

O proposito deste trabalho € desenvolver um sistema de telemetria de baixo
custo, que possibilite medir, simultaneamente, a temperatura de mais de um sitio
anatbmico num rato Wistar, com alta resolucédo e alta taxa de amostragem. Assim,
teremos um sistema nacional capaz de fornecer as informagcfes necessarias para,
juntamente com outras técnicas, obter, por exemplo, a difusividade térmica (a), a taxa
de absorcédo especifica (SAR), a condutividade térmica (k) e a condutividade elétrica
(o) de tecidos bioldgicos. Vale ressaltar que é dificil encontrar na literatura valores
destas grandezas para tecidos biol6gicos. Duck (1990) apresenta alguns valores das

grandezas termofisicas de tecidos biolégicos, na sua maioria in vitro.

Além de possibilitar as medidas dessas grandezas termofisicas, o sistema aqui
descrito constitui um avanco em estudos de termorregulacdo convencionais, por
permitir aferir a temperatura de 4 sitios anatdmicos simultaneamente. Esse recurso
oferece uma oportunidade de correlacionar temporalmente essas medidas em um

mesmo animal, o que exclui erros devido a fatores externos (COSMI et al., 2009).

1.1 GRANDEZAS FISICAS DE INTERESSE NA TERMORREGULACAO

7

O intuito aqui é apresentar um resumo das dificuldades inerentes para
determinacao e obtenc¢éo de algumas propriedades termofisicas de tecidos biologicos.
Véarias grandezas fisicas do campo da termologia sdo utilizadas em estudos

bioldgicos, particularmente no estudo da termorregulacao de ratos. As grandezas mais
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utilizadas nesse contexto sdo a temperatura (geralmente a corporal interna e a da
cauda), a taxa de variacao da temperatura (°C/min), a quantidade de calor corporal
(cal), a taxa de variacao do calor corporal (cal/min) e o trabalho realizado pelo animal
(kgf.m). Essas grandezas sdo as mais utilizadas para o estudo das variacbes que
ocorrem no balanco entre a producéo e a perda de calor no corpo do animal.
Entretanto, estas medidas podem auxiliar na obtencéo indireta de outras grandezas

de interesse como, por exemplo, a condutividade térmica e difusividade térmica.

Entende-se por temperatura corporal interna aquela medida nos 0Orgaos
internos dos animais. A temperatura corporal interna de ratos é mantida em torno de
37°C a 38°C, gracas aos mecanismos de termorregulacdo. Varios fatores a
influenciam, como o ciclo circadiano, o ciclo estral e a exposi¢éo ao estresse (BRIESE,
1998).

Sabe-se que alteracdes seletivas do metabolismo tecidual e do fluxo sanguineo
podem criar diferencas de temperatura em diversas partes do corpo, de forma que
cada Orgdo possa ter uma temperatura diferente, mas dinamica. Portanto, a
temperatura de um determinado 6rgdo pode ter valores diferentes das de outros
orgdos e, também, sofrer diferentes varia¢cées conforme as condi¢cfes a que o animal
é submetido (CLOSA, ALEMANY e REMESSAR, 1992).

Ha evidéncias de que, ao iniciar um exercicio, a temperatura da cauda de um
rato sofre discreta queda com posterior ascenséo, enquanto a temperatura corporal
interna sobe desde o inicio. Além disso, o uso de bloqueador do receptor de
angiotensina Il promove maior taxa de aumento da temperatura interna, mas nao da
temperatura da cauda, demonstrando como dois sitios anatdmicos podem responder
de forma diferente a um mesmo estimulo (ALMEIDA, COIMBRA e LEITE, 2012).

A medida simultanea da temperatura em dois ou mais sitios anatébmicos num
mesmo animal permite correlaciona-las temporalmente e excluir interferéncias

externas presentes em metodos prévios (COSMI et al., 2009).

Portanto, € natural o interesse em medir concomitantemente a temperatura de
diversos o6rgdos do rato em estudos que envolvem a termorregulacdo. Varios
trabalhos recentes tém monitorado a temperatura de mais de uma parte do corpo do
animal (COSMI et al., 2009; TAFFE, 2013).
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Assim, fica clara a importancia de se medir a temperatura de mais de um

orgaol/tecido, de forma simultanea e seriada no tempo.

Este trabalho ndo tem a inteng&o de investigar nenhum fendmeno relacionado
a termorregulacdo. Em vez disso, propomos o desenvolvimento de uma nova
ferramenta capaz de medir simultaneamente a temperatura de 4 sitios anatdmicos, o

gue pode acrescentar informacdes valiosas a estudos futuros de termorregulacéo.

1.2 GRANDEZAS FISICAS NA CARACTERIZACAO DE PROPRIEDADES
INTRINSECAS DOS TECIDOS

Como descrito anteriormente, algumas grandezas termofisicas caracterizam
propriedades intrinsecas dos 6rgaos/tecidos, como é o caso da condutividade térmica

e a difusividade térmica.

A condutividade térmica k € obtida a partir da Lei de Fourier,

> _ar
4y = kdx, (1.1)

onde g, é a densidade de poténcia (W/m?), que representa a taxa de transferéncia de
calor por conducdo na direcdo x por unidade de area perpendicular a direcdo da
transferéncia. A condutividade térmica é dada em W/m.K e depende das
caracteristicas do material em que o calor estad sendo conduzido. A derivada dT/dx é

a componente do gradiente de temperatura na direcao X.

O primeiro modelo para descrever a transferéncia de calor em tecidos vivos &

a equacao de bio-calor, conhecida como equacéo de Pennes (PENNES, 1948):

OTtec

q
ot = C(tecvatec + :Bl’l’art(Tart - Ttec) + Pract
tecttec (1.2)

onde atec € a difusividade térmica do tecido, Ttec(r,t) € a temperatura do tecido numa
determinada posicdo r e num instante t, War (s) é o fluxo de sangue arterial, ¢ é a
densidade volumétrica de poténcia (W/m?3) gerada e B é um parametro adimensional

dado por:



20

,8 — PartCart

PtecCtec (1 3)

onde part (ptec) € Cart (Ctec) SA0 a densidade volumétrica de massa do sangue arterial

(tecido) e o calor especifico do sangue arterial (tecido), respectivamente.

Resumindo, a equacdo de Pennes nos diz que a taxa de variacdo da
temperatura num dado tecido depende do coeficiente de difusdo do tecido, do fluxo
sanguineo, da diferenca de temperatura entre o sangue e o tecido e da producao
tecidual de calor.

Assim, em problemas de transferéncia de calor, seja em um ser vivo ou morto,
é importante conhecer algumas caracteristicas termofisicas como: condutividade
térmica (k), densidade volumétrica de massa (p), calor especifico (c), etc. O produto
p.c (J/m3.K) é conhecido na literatura como capacidade calorifica volumétrica e
representa a capacidade do material armazenar energia térmica. Assim, temos duas
grandezas interessantes, a condutividade térmica (k), que esta associada a conducéo
do calor, e a capacidade calorifica volumétrica, que est4d relacionada ao
armazenamento do calor. Na analise de transferéncia de calor, a razdo entre a
condutividade térmica e a capacidade calorifica volumétrica é conhecida com
difusividade térmica (o), ou seja,

o=

P (1.4)

que tem unidade m?s. Aqui o simbolo cp significa o calor especifico a presséo
constante. Em geral, materiais com elevado o sdo capazes de transferir mais calor
do que armazena-lo e para valores reduzidos de o a resposta do material sera mais
lenta ao transferir o calor. Se um determinado material possui uma certa dinamica na
mudanca das caracteristicas termofisicas, isto pode acarretar mudancas de o ao
longo do tempo. A Tabela 1 mostra os valores de constantes termofisicas para alguns

materiais ndo bioldgicos.
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Tabela 1. As colunas, da esquerda para a direita, representam, o coeficiente de difusao térmica
(o), densidade de massa (p), condutividade térmica (k) e calor especifico a pressédo constante
(cp). Valores retirados de Incropera et al. (1996).

Material a P K Cp
(a 300K) (m?/s) (kg/m3) (W/m.K) (J/kg.K)
Bismuto 6,59x10° 9.780 7,86 122
Titanio 9,32x10° 4.500 21,9 522
Iridio 50,3x10° 22.500 147 130
Aluminio 97,1x10° 2.702 237 903
Cobre 117x10° 8.933 401 385

A condutividade térmica de tecidos biol6gicos mortos é uma fungéo linear da
temperatura, enquanto tecidos vivos apresentam condutividade dependente da
perfusdo sanguinea tecidual. Quanto maior a perfusdo sanguinea no tecido, maior a
condutividade térmica deste tecido. Em geral, a condutividade de tecidos vivos é
maior que a de tecidos mortos. Dessa forma, fica claro que h& diferenca entre a
condutividade de um mesmo tecido quando este estd morto ou Vivo
(BHATTACHARYA e MAHAJAN, 2003). A Tabela 2 mostra exemplos de valores de

condutividade térmica em tecidos vivos.

Tabela 2. Exemplos de condutividade térmica de tecidos bioldgicos vivos. Alguns tecidos
apresentam anisotropia, como as fibras musculares do antebraco do porco. Informacgfes
retiradas de BHATTACHARYA e MAHAJAN (2003).

Tecido Condutividade térmica

(W/m.K)

Musculo do antebraco de porco ao longo da fibra | 0,35

Musculo do antebraco de porco através da fibra | 0,66

Musculo da perna de porco 0,64
Figado de porco 2,17
Gordura do pescoco de porco 0,53
Musculo de bovino ao longo da fibra 0,43

Musculo de bovino através da fibra 0,47
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Vale ressaltar que para grandes variacfes de temperatura (AT = 40°C), a
condutividade térmica de tecido bioldgico in vitro pode variar de forma linear com a
temperatura (BHATTACHARYA e MAHAJAN, 2003). Entretanto, no nosso caso de
interesse, as variacdes da temperatura estdo entre 35°C a 38°C (AT = 3°C), o que
permite, até certo ponto, desconsiderarmos a mudanca da condutividade térmica com

a temperatura.

E muito dificil encontrar na literatura especializada dados de constantes
termofisicas para tecidos, tanto in vitro como in vivo. Na reviséo sobre teoria e medidas
de propriedades térmicas de biomateriais (BOWMANN et al, 1975) € possivel
encontrar alguns valores de condutividade e difusividade térmica de alguns tecidos
biolégicos. Em Bowman et al. (1975), existem alguns dados muito interessantes (veja
Tabela 3).

Tabela 3. Valores de temperatura (°C) no instante em que foram determinados a condutividade
térmica (k) e o coeficiente de difusdo (a). Valores retirados de Bowman et al (1975).

Musculo canino, Temperatura k o
graciilis, anestesiado (°C) (103W/cm.°C) (103cm?/s)
com anectine e
nembutal
Céo1l 35.8-36.9 7.1-8.7 0,7-0,77
Céo 2 33,5 10,28 1,29
Céao 2, 10 min, post- 30,7 5,04 1,83
mortem

Note que h&d uma queda em torno de 50% do valor da condutividade térmica
apos a morte do animal, enquanto a queda da temperatura foi de 8,3%. Isto esta de
acordo com Bhattacharya e Mahajan (2003) em que kvivo > Kmorto. Pela equacéo (1.4)
vemos que a relagdo entre k e a é linear, desde que a capacidade calorifica
volumétrica se mantenha constante. Entretanto, os dados acima mostram que isto ndo
ocorreu. Isto reforca o fato de que, para sistemas vivos, a perfusdo € um fator muito

importante e afeta tanto k quanto p.c e, portanto, a.

A Tabela 4, retirada de Guy (1974) mostra alguns valores de p.c para tecidos

bioldgicos in vitro.
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Tabela 4. Valores de calor especifico e densidade de massa para gordura e sangue. Valores
retirados de Guy et al (1974).

Tecido Calor Especifico (J/kg.°C) Densidade (kg/m?3)
Gordura 2.260 940
Sangue 3.890 1.060

Passaremos a apresentar algumas técnicas que permitem medir algumas

propriedades termofisicas conhecendo AT/At.

A distribuicdo da temperatura na direcdo radial de um cilindro metdlico de raio
R, aquecido ao longo do seu eixo de simetria por uma distribuicdo de calor uniforme,
pode ser obtida resolvendo a equacéo de difusao do calor em coordenadas cilindricas
(CARSLAW, 1959). Com o conhecimento da funcdo T(r,t) é possivel determinar a
condutividade térmica. Os calculos fornecem que

q’ dT ]

= am lain(e/to) (1.5)

onde g’ é constante e representa a poténcia por unidade de comprimento gerada no
eixo de simetria do cilindro e to é o instante inicial. Com o conhecimento da equacao
(1.5), foi proposto (BHATTACHARYA e MAHAJAN 2003) um equipamento formado
por uma ponta de prova cilindrica que era inserida no tecido biologico. As varricdes
da temperatura com o tempo eram registradas, e através da equacdo (1.5), a
condutividade térmica era determinada. Os valores encontrados estdo apresentados

na Tabela 2. Note que estes valores se referem a medidas in vitro.

Medidas de p.c podem ser obtidas diretamente com o uso de absor¢éo de laser
pela amostra. A técnica consiste em medir AT/At de um determinado material que
sofre um aquecimento devido a absorcéo de um laser (HATTA, 1978; MANSANARES,
1990; TOBERER et al, 2012). Se a variagao da temperatura (AT) na amostra atingida
pelo laser for muito menor que a temperatura ambiente (To), ou seja, AT << To, pode-

se mostrar que

AT = (%") [1 - e'pczl/h] (1.6)
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onde [, é a intensidade do laser, d a espessura da amostra e h = 4&,0,T§ € chamado
de coeficiente de transferéncia de calor por radiagdo, com e e o1 sendo a
emissividade do material e a constante de Stefan-Boltzmann, respectivamente. Assim,
medindo a variacdo da temperatura com o tempo é possivel, através da equacao (1.6),
determinar pc. Em muitos casos, a aproximacao AT << To ndo é satisfeita e pode levar
a erros (JUAREZ, 2008). O problema desta técnica com relacdo ao seu uso na area
biologica é que o equipamento utilizado ndo permite realizar medidas em amostras de
tecidos in vitro e in vivo, ou seja, a técnica é mais utilizada para estudos de novos
materiais que ndo sejam tecidos biolégicos. Neste exemplo, uma vez conhecido o
valor de p.c, é necesséario o conhecimento da difusividade térmica para calcular a
condutividade térmica. Existem algumas técnicas para determinar a difusividade
térmica, como, por exemplo, a fotoacustica ou o uso de lentes térmicas (GORDON,
1968; ALEXANDRE, 2011). Assim, com o valor de o e p.c é possivel, através da

equacao (1.4), determinar a condutividade térmica (k).

As técnicas aqui apresentadas revelam que € necessario, de uma forma geral,
0 conhecimento da distribuicdo da temperatura com o tempo, pois, com este dado, €
possivel desenvolver modelos capazes de obter medidas diretas ou indiretas das
caracteristicas termofisicas e, como ja dito anteriormente, estas medidas podem dar

ideia da funcionalidade do tecido ou 6rgéo.

Uma outra situacdo em que a medida da temperatura com o tempo é muito
importante € na obtencdo da taxa de absor¢cédo especifica, comumente chamada de
SAR (Specific Absorption Rate) (POLK et al, 1995). E possivel mostrar que:

AT SAR 10 2|2 1loa|z|?

2= =2 El =37 IE|
(2.7)
onde ¢ é a condutividade elétrica do tecido biolégico e E, a intensidade do campo
elétrico interno associado a onda eletromagnética incidente que atinge o tecido. Se
gueremos levar em consideracéo efeitos de perfuséo, a expressao correta € (Report,
1981):

AT _SAR | 1 , o,

144 1)
= — T — Qmet — Ycond — 9san
At c pc (1.8)
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4

onde get» Qeond € Qsan SA0 as taxas de calor por unidade de volume associadas ao

metabolismo, a conducao e a perfusdo do sangue, respectivamente.

Como é de conhecimento geral, a condutividade elétrica é funcéo da frequéncia
angular (o) (ASHCROFF, 1976), ou seja ¢ = o(w). Assim, o valor de ¢ so6 faz sentido
se definirmos a frequéncia do campo elétrico que esta interagindo com o tecido
bioldgico. Como exemplo, Gajsek (2002) fornece que a condutividade elétrica para a

pituitaria tem o valor de 1,55 S/m para frequéncia de 2.060MHz.

Desta forma, conhecendo o valor da intensidade do campo elétrico e sua
frequéncia angular central wo, a densidade de massa do tecido e o seu calor
especifico, é possivel determinar o(mo) através da equacao (1.7). Existe uma falta
consideravel, na literatura, de valores da condutividade elétrica em funcdo da
frequéncia para tecidos bioldgicos, in vitro e in vivo. A equacao (1.7) permite obter o
valor de ¢ para uma dada frequéncia mo, desde que se conhega, a priori, 0 produto
p.C, 0s valores experimentais para AT/At e a intensidade do campo elétrico. Como ja
visto, existem varias maneiras de determinar p.c. Sob certas condi¢gfes, por exemplo,

€ possivel determinar p.c usando a técnica da capacitancia global (INCROPERA,

1996). Assim, com o conhecimento de E, p.C € wo, € possivel determinar o(wo), desde
gue possamos determinar, com preciséo, o valor de AT/At. Logo, o desenvolvimento
de um dispositivo que possa ser usado para medir, em tempo real, a variacdo da
temperatura como funcao do tempo é de suma importancia para gerar os valores da

condutividade elétrica de tecidos biolégicos.

Note que a técnica proposta s6 se aplica para tecidos bioldgicos que
respondam a variacdo da temperatura com o tempo, ou seja, dependendo da
frequéncia pode ocorrer que nao exista AT/At e, portanto, para estas frequéncias o
método ndo se aplica. Outro erro que também pode ocorrer € que o valor do campo
elétrico, produzido pelo gerador de radiofrequéncia (RF), hdo necessariamente tem a
intensidade esperada ao atingir o tecido bioldgico, pois, como exemplo, no caso do
figado, a onda precisa atravessar o tecido adiposo sob a pele e, portanto, pode sofrer
atenuacdo. Observe que, no caso do SAR, a condutividade elétrica, a densidade de

massa e o calor especifico independem da intensidade do campo elétrico. Assim, se
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a frequéncia é fixada, o aumento ou reducédo da variagdo da temperatura com o tempo

depende, de forma quadratica, do valor da intensidade do campo elétrico.

Note que modelos para explicar a condutividade térmica, a difusividade térmica
e a condutividade elétrica de matérias que nao sejam tecidos biologicos sao
extremamente complicados. Por exemplo, para metais existe uma relacdo entre a
condutividade térmica e a condutividade elétrica. A razdo entre as duas
condutividades é proporcional a temperatura. A constante de proporcionalidade é
chamada de numero de Lorentz e arelacao € a lei de Wiedemann-Franz (ASHCROFF,
1976). Para materiais ndo metalicos os modelos de condutividade se tornam ainda
mais complexos. Nao existem modelos para tecidos bioldgicos in vitro, muito menos
para tecidos in vivo. Mas isto ndo significa que ndo se possa realizar medidas destas

grandezas termofisicas.

O equipamento desenvolvido neste trabalho permite medir taxas de variagbes
de temperatura da ordem de 0,0003 °C/s. Isto significa dizer que o dispositivo ndo é
capaz de determinar o SAR se AT/At for menor que 0,0003 °C/s. Assim, se ao realizar
uma medida ndo houver deteccdo de AT/At, é necessario aumentar a intensidade do
campo elétrico para que se possa obter a curva AT/At e, portanto, determinar a

condutividade elétrica do material.

Observe que as medidas realizadas com o uso de AT/At representam os valores
de o ou o levando em conta todas as variaveis introduzidas por Pennes, como, por

exemplo, a taxa de transferéncia de calor do sangue.

Essa breve conceituacdo de grandezas tem por objetivo enfatizar que 6rgaos e
tecidos vivos apresentam propriedades termofisicas mensuraveis indiretamente. A
equacao de Pennes demonstra que é possivel inferir a difusdo térmica por meio de
experimentos que possam determinar, de forma precisa, a variacdo da temperatura
com o tempo. Para isso, é preciso um aparato capaz de aferir a temperatura arterial e
tecidual simultaneamente (dois canais). Aléem disso, como é esperada uma variacéo
da temperatura, € preciso também gque esse aparato tenha uma taxa de amostragem

grande o suficiente para detectar essa variacdo da temperatura.

Este trabalho se atem em desenvolver um aparato capaz de realizar essas

medidas. Elas fornecerdo informagdes necessarias para trabalhos futuros que irdo
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determinar o coeficiente de difusdo de o6rgdos sob condi¢Bes fisioldgicas e
patologicas, visando descobrir se o coeficiente de difusdo é um marcador de alguma
condic&o patolégica. E de se esperar que a mudanca da composicao tecidual (fibrose)
ou do fluxo sanguineo leve a uma mudanca no valor medido do coeficiente de difuséo
(BHATTACHARYA e MAHAJAN, 2003).

Ha varias maneiras de realizar medidas de temperatura num animal in vivo.
Progressos recentes em imagem por ressonancia magnética permitem medir a
temperatura de planos seccionais do corpo com precisdo de 0,2°C. Esse método
apresenta a melhor resolucéo espacial, mas exige que o animal permaneca estatico
dentro do aparelho de ressonancia magnética, o que impde restricdes importantes aos
experimentos (CHENG, 2002). Outra forma de medir a temperatura de 6rgaos internos
€ implantar cirurgicamente pequenos sensores de temperatura (termistores, NTCs) no
corpo do animal, que sdo monitorados por aparelhos de bancada através da conexao
de fios (BIRNIE e GRAYSON, 1952). Isso implica em dificuldades técnicas Obvias na
realizacdo dos experimentos. Um terceiro método consiste em utilizar pequenos
dispositivos implantaveis que medem a temperatura e enviam seu valor para um

computador utilizando uma conexao sem fio. A telemetria é baseada nessa ideia.

1.3 TELEMETRIA

O termo telemetria deriva do grego (tele = remoto, metron = distancia) e pode
ser definido como a técnica de processamento e transmissdo de dados a distancia
(Dicionario Caldas Aulete). A telemetria tem aplicagbes nas mais diversas areas,
incluindo meteorologia, planejamento militar, medicina e pesquisa. Sistemas de
telemetria utilizados em experimentacdo animal sdo considerados o padréo ouro para
coletar parametros fisiol6gicos em animais conscientes e nao contidos (BRAGA e
PRABHAKAR, 2009). Eles permitem avaliar os animais sem a presenca de um
observador e sem a utilizacdo de fios, permitindo a ocorréncia de comportamentos
mais naturais (GRENWIS, 2010).

O uso de modelos animais levanta questdes éticas importantes (LEVY, 2012).

Diversas organizagfes tém discutido e proposto alternativas e guias de conduta para



28

aumentar o bem-estar dos animais de laboratorio. Dentre elas destaca-se o “National
Centre for the Replacement, Refinement and Reduction of Animals in Research”
(NC3Rs), que preconiza a troca do modelo animal por outro (estudos in vitro, modelos
computacionais), sempre que possivel. Entretanto, ha diversas questdes cientificas
importantes que s6 podem ser adequadamente respondidas com um modelo animal.
Nesses casos, é essencial refinar a metodologia da pesquisa e 0 manejo do animal
de laboratoério, visando promover seu bem-estar. Isso leva, inexoravelmente, a
melhora da qualidade dos dados obtidos no experimento, o que permite reduzir o
namero de animais utilizados. Recentes progressos na telemetria promoveram
refinamento e consequente reducdo do uso de animais em pesquisa (GRENWIS,
2010).

A telemetria é considerada o estado da arte em metodologias para monitorar
funcdes fisioldgicas em ratos acordados e ndo contidos, pois minimiza artefatos
relacionados ao estresse do animal (BRAGA e PRABHAKAR, 2009).

O presente trabalho é focado nos sistemas de telemetria para medida de
temperatura em ratos. Ha varias questdes cientificas importantes que dependem da
afericdo precisa da temperatura de ratos, como, por exemplo, o estudo da
termorregulacéo e da febre (NAKAMURA, 2011). Foi demonstrado que € possivel
predizer infeccbes bacterianas em ratos usando a telemetria para monitorar a
temperatura corporal (WILLIAMSON et al., 2007). Inclusive pode-se utilizar dessa
metodologia para estudar a temperatura corporal de primatas ndo humanos infectados
com patégenos de interesse para seguranca nacional, como o Bacillus anthracis
(WILLENS et al. 2009).

Questdes mais praticas também podem ser avaliadas. Um trabalho
caracterizou o efeito do condicionamento de ratos na hipertermia por estresse
induzida pelo manuseio (KRAMER et al., 2004). Outro trabalho comparou o efeito de
diferentes drogas anestésicas na temperatura corporal de macacos (LOPEZ, GIBBS
e REED, 2002).

Os sistemas de telemetria funcionam da seguinte forma: um dispositivo (1)
implantavel ou externo (fixado ao animal por uma jagueta) € capaz de medir, processar
e transmitir parametros fisiologicos, sem fio, para um receptor (2), que repassa 0s

dados para um computador (PC) com um “software” dedicado, para registrar em disco
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rigido e desenhar gréficos dos dados recebidos (GRENWIS, 2010), conforme a Figura
1.

-
—
—
—_
—

2 PC

Figura 1. Um sistema de telemetria classico, com o dispositivo implantavel (1), o receptor de
dados (2) e o computador (PC) que armazena e mostra as informacdes.

Ha mais de 50 anos, esses sistemas sao utilizados em pesquisa, porém
sistemas confiaveis e de facil manuseio se tornaram comercialmente disponiveis
apenas nos ultimos 10 anos (BRAGA e PRABHAKAR, 2009).

Empresas como Data Sciences International® (DSI), Millar®, Mini Mitter®, TSE
Systems® e Integrated Telemetry Systems® disponibilizam um amplo portfélio de
produtos com caracteristicas diversas, sendo a maioria deles de custo alto a proibitivo
para uso pratico em nosso pais. Existem dispositivos para animais de diversos portes,
com capacidade de realizar medidas de alguns parametros fisiolégicos (biopotencial,

atividade motora, pressao, temperatura).

A seguir, caracterizaremos alguns modelos capazes de realizar medidas de
temperatura em ratos de laboratério. Os modelos listados foram escolhidos a partir
dos resultados de buscas nos “websites” das principais empresas fornecedoras de
equipamentos para experimentacdo animal. As informacdes listadas nas tabelas
foram coletadas através de contato por correio eletrdnico com os fabricantes, visto
gque as informacdes técnicas disponibilizadas nos respectivos “websites” séo
escassas. As informagdes listadas como “nao informadas” correspondem a 3 ou mais

tentativas de contato com o fabricante sem obter resposta. Veja Tabelas 5 e 6.
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Tabela 5. Caracteristicas fisicas dos principais modelos de sistema de telemetria disponiveis
no mercado. As colunas, da esquerda para a direita, representam modelo, marca, massa, em
gramas, volume, canais de temperatura (fora de parénteses), canais de outros pardmetros
(entre parénteses), tamanho da ponta do sensor de temperatura. NI: ndo informado.

Massa (g) Volume (cm3® Canais | Sensor (mm)

G2 E MiniMitter | 1,6 1,15 1 Superficie
F40-TT | DSI 7,5 3,5 2 1,8
TR50B | Millar 12 NI 1(2) Superficie
T36F ITS 13 4,95 1(3) NI

Stellar | TSE 15,5 8,9 1(3) NI

Tabela 6. Algumas caracteristicas dos principais modelos de sistema de telemetria disponiveis
no mercado. As colunas, da esquerda para a direita, representam modelo, resolucdo da
temperatura, duracdo da bateria, distdncia maxima do receptor, tempo entre as amostras,
disponibilidade dos dados em tempo real. NI: ndo informado.

Modelo Resolucéao ‘Bateria Distancia Amostragem ‘Tempo real

F40-TT |0,01°C 4 meses |42cm 5s/10 min NI

Stellar 0,1°C 18 meses | 5m 10/60 min Nao
G2E 0,1°C eterna 12 cm 30s Sim
TR50B | NI 4-7 h 5m 2h Sim
T36F NI 6meses |[1m 7,8 ms Sim

Os sistemas de telemetria para monitoramento de temperatura de ratos
apresentam, atualmente, caracteristicas fisicas bastante distintas. A massa pode
variar desde 1,6g até 15,5g e o volume de 1,15 cm? até 8,9 cm?, sendo que a maioria
dos dispositivos tem 1 canal de temperatura e alguns tém canais para medidas de

outros parametros fisiol6gicos (biopotencial, pressao).

Alguns modelos sédo constituidos por um monobloco que inclui o sensor de
temperatura e, por isso, medem a temperatura do local onde foram implantados.
Geralmente sdo utilizados para medir a temperatura corporal, quando ndo ha
necessidade de estudar um 6rgéo especifico. Outros possuem hastes com o sensor
de temperatura na ponta, permitindo aferir a temperatura de sitios anatbémicos

diferentes daquele onde o dispositivo foi implantado. Ver Figura 2.
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Figura 2. O dispositivo em azul realiza medidas da temperatura junto ao seu involucro, na
porcdo em amarelo. O dispositivo em verde permite medir temperaturas de érgaos especificos,
ao posicionar suas hastes (em vermelho) nos sitios anatémicos de interesse.

Com as informacdes disponiveis nas Tabelas 5 e 6, apenas um dos modelos
avaliados relne as caracteristicas essenciais para coletar os dados necessarios para
inferirmos o coeficiente de difusdo térmica de 6rgéos ou tecidos. Os modelos Stellar
(TSE) e G2 E (MiniMitter) ndo possuem resolucdo, nem numero de canais, nem taxa
de amostragem suficientes. O modelo TR50B (Millar) ndo possui canais nem taxa de
amostragem suficientes. O modelo T36F (ITS) n&o possui canais suficientes.

O modelo F40-TT (DSI) apresenta todos os pré-requisitos. Entretanto, seu
custo € um importante dificultador de sua utilizacdo em nosso pais. O preco de todo o
sistema com dois dispositivos F40-TT é US$29.995,00 (cotagédo em 02/12/2013), sem
considerar o custo de importacdo e impostos.

O Laboratorio de Fisica Aplicada do Instituto de Ciéncias Exatas da
Universidade Federal de Juiz de Fora mantém dialogo constante com o Instituto de
Ciéncia Bioldgicas, visando identificar questfes biologicas cuja solu¢do possa ser
desenvolvida com o auxilio de tecnologias no ambito da fisica e da engenharia elétrica.
Diversas parcerias foram firmadas até o momento, gerando producdes cientificas e
técnicas, inclusive algumas das quais patenteadas. Esses trabalhos multidisciplinares
permitiram criar ferramentas inéditas, altamente especificas, otimizando metodologias
de pesquisa empregadas para responder a diversas perguntas biologicas. Algumas
dessas novas ferramentas apresentam melhor funcionalidade e/ou menor custo

quando comparadas as existentes no mercado.

O presente trabalho esta inserido nesse contexto. Pensando em, futuramente,
caracterizar o coeficiente de difusdo térmica de 6rgéos e tecidos vivos em situagcdes
fisiologicas e patologicas, foi proposta a criagdo de uma ferramenta, de baixo custo,
capaz de fornecer as informacdes necessarias para essa caracterizacao.

Desenvolvemos um sistema de telemetria para ratos, de baixo custo, dedicado para
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medidas de temperatura em 4 canais simultaneos, com alta taxa de amostragem e

alta resolucgao.

Este projeto de pesquisa estd de acordo com os Principios Eticos na
Experimentacdo Animal, adotados pelo Conselho Nacional de Controle de
Experimentacdo Animal (CONCEA), e foi aprovado pelo Comité de Etica de Uso de
Animais (CEUA) DA PRO-REITORIA DE PESQUISA/UFJF, em reunido realizada em
05/03/2013, sob protocolo de nimero 085/2012.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Desenvolver um sistema de telemetria para ratos Wistar, capaz de fornecer
informacdes necessarias para medir a SAR, o coeficiente de difusdo térmica e a

condutividade elétrica em tecidos bioldgicos, in vivo e in vitro.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

O objetivo deste trabalho é desenvolver um sistema de telemetria de baixo
custo, alta resolucéo e alta taxa de amostragem, para ratos Wistar, e que seja capaz
de medir simultaneamente 4 canais de temperatura e coletar informacdes da variacao
da temperatura com o tempo, que possa ser utilizada na determinagéo da medida da
SAR, da difusividade térmica (a) e da condutividade elétrica (c) em tecidos bioldgicos,

in vivo e in vitro.
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3 MATERIAL E METODOS

3.1 DESENVOLVIMENTO DO SENSOR

Visando medir a temperatura interna de ratos Wistar, foi desenvolvido um
sensor de temperatura sem fio de quatro canais, alimentado com uma bateria de litio,
capaz de enviar os valores de temperatura, via Bluetooth®, para um computador. O
computador possui um “software” desenvolvido especificamente para mostrar, em
tempo real, as informacdes coletadas e registra-las em arquivos para posterior

andalise.

O sensor é composto de seis partes: (1) bateria de litio, (2) regulador de tenséo
de 3,3 V, (3) microcontrolador PIC para conversdo analégico-digital, (4)
microcontrolador PIC para geracao de dither, (5) resistores do tipo NTC e (6) médulo

Bluetooth®.

Foi escolhida a bateria de litio por apresentar melhor relacdo entre capacidade
de armazenamento e peso, além de melhor relagéo capacidade de armazenamento e
volume. Levando em consideracdo que a corrente elétrica média de consumo do
sensor é de 20 mA, uma bateria com capacidade de 600 mA.h seria capaz de manter
o sistema em funcionamento por 30 horas. Entretanto, como o sistema necessita de
uma tensdo minima de 3,3 V para funcionar, a capacidade total da bateria ndo é
utilizada, de forma que os 600 mA.h permitem uma autonomia real de 20 horas de
funcionamento ininterrupto. A Figura 3 mostra uma curva de descarga tipica de uma

bateria de litio.
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Figura 3. Descarga tipica de uma bateria de litio. Mantendo constante o consumo, a tenséo da
bateria (Vvar) permanece a maior parte do tempo perto de 3,6V. Modificado de Lithium lon
Rechargeable Batteries — Technical Handbook (Sony Electronics).

A tenséo da bateria varia de 4,2 V (totalmente carregada) até 2,7 V (totalmente
descarregada). Por isso, é necessario um regulador de tensao para limitar a tenséo
de alimentacdo do circuito em 3,3 V. Foi utilizado o regulador modelo TC1185 por
apresentar diversas vantagens em relacdo a reguladores convencionais, como, por
exemplo, alta acuracia (x0,5%), baixa queda de tensdo (maximo 270 mV) e baixa
corrente de base (maximo 50 pA), sendo ideal para aplicagbes alimentadas por
baterias. A Figura 4 mostra a relacdo entre a tensdo de entrada e a tensao de saida
do regulador. Gréfico retirado do “datasheet” do TC1185.

Vour vs. VIN
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Figura 4. Grafico relacionando a tensdo de saida (Vout) com a tensdo de entrada (Vin) do
regulador. Note que na faixa de trabalho da bateria de litio (2,7 V a 4,2 V), marcada em azul, a
tensdo de saida nunca excede 3,3 V. Gréfico retirado do “datasheet” do TC1185.

Os termistores NTC sao resistores cuja resisténcia elétrica diminui a medida

gue sua temperatura aumenta. Eles sdo ceramicas semicondutoras policristalinas

compostas por uma mistura de cromo, manganés, ferro, cobalto e niquel. De forma a
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simplificar e reduzir o tamanho do hardware do sensor, optou-se por utilizar um divisor

de tensao para medir a resisténcia do termistor (Rt). A Figura 5 ilustra o circuito.

Figura 5. Divisor de tensdo, sendo Rc uma resisténcia constante, Rt a resisténcia do termistor,
Vad @ tensdo de alimentacéo e Vou a tensédo que serd lida pelo microcontrolador.

A equacdao abaixo mostra a relacao entre as resisténcias e a tensao de saida.

R
Rc+R:

Vout = Vaa- (3.1)

O valor de Rc foi otimizado para permitir a maior variacao possivel de Vout para
os valores extremos de R: entre 20°C (Rz0) e 40°C (Ra40). Assim, sendo a variagéo de
Vout (AVout), dada por:

_ Rao Ryo
AVout = Vaa- ((RC+R20) (RC+R40)) (3.2)

e tomando como valor maximo da variacdo de Vout 0 ponto em que:

dAVyyt

=0, (3.3)

€ possivel calcular numericamente o valor ideal de Rc para o qual ha melhor

resolucao da leitura. Para o termistor escolhido, Rc = 7,5kQ.

As leituras dos termistores NTC séo realizadas por quatro canais do conversor
A/D de 10 bits do microcontrolador PIC18LF1220. Dentro da faixa entre 20°C e 40°C
e, utilizando Rc = 7,5kQ, cada variagédo de 1°C na temperatura de R: leva a uma
mudanca em Vout que corresponde a aproximadamente 0,997% de Vad (dados
experimentais). Um conversor A/D de 10 bits permite segregar a escala total (Vad) em
1.024 degraus (21°), que, neste caso, correspondem cada um a 0,097% de Vdd. Assim,
a conversdo com 10 bits permite detectar apenas variacdes de até aproximadamente

0,1°C (1°Cx0,097/0,997). Ja a conversao com 16 bits permite segregar a escala total
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(Vdd) em 65.536 degraus (2'9), que, neste caso, correspondem cada um a 0,0015%
de Vdda. Isso possibilita detectar variagcbes de até aproximadamente 0,0015°C
(1°C.0,0015/0,997). Portanto, 10 bits séo insuficientes para atingir uma resolucdo na
ordem de 103 °C, o que é possivel com o uso de conversor A/D de 16 bits. Dessa
forma, foi implementado no microcontrolador um algoritmo de processamento de
sinais chamado “oversampling”, capaz de aumentar a resolugéo do sinal ao aumentar

a frequéncia de amostragem do sinal, na presenca de ruido (MADAPURA, 2008).

O algoritmo de “oversampling“ consiste em adquirir um numero grande de
amostras de um sinal com ruido, visando um resultado com maior resolucéo. Isto é

possivel por reduzir o erro de quantizacéo do conversor A/D.

O numero de bits que se deseja aumentar na resolucdo do converso A/D
determina o nimero de amostras necessarias para realizar uma leitura de maior
resolucdo. A formula para o célculo do numero de amostras esta expressa na

equacao (3.4).

Visando aumentar para 16 bits a resolucéo de leitura, calculou-se o niumero de
amostras necessarias para gerar uma leitura. Sendo n o nimero de bits adicionais
(n=16-10=6):

Numero de Amostras = (2™)? = (2°)? = 4.096 (3.4)

Para calcular o valor de leitura gerado por essas 4096 amostras, basta somar

todas as amostras e dividir por 2", conforme a equacao (3.5):
Leitura = Int (zin Y2 Amostrak) = Int (i yo%e Amostrak) (3.5)

De maneira simples, esse algoritmo soma 22" amostras e divide o resultado por
2", resultando em uma leitura com n bits a mais de resolucdo. Para mais detalhes

sobre o algoritmo de oversampling consulte Madapura (2008).

Esse algoritmo foi implementado nos quatro canais. A amostragem e conversao
das 4096 amostras de cada canal demora cerca de 800 ms, totalizando 4,0 segundos
a leitura dos quatro canais de temperatura mais a medida da tensdo da bateria
(descrita adiante). O envio desse pacote de informacées por Bluetooth® para o PC

demanda um periodo menor que 3 ms.
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Note que, se o sinal de origem for perfeitamente sem ruido, o sinal lido em cada
amostra sera exatamente o mesmo e o valor da leitura ter& a mesma resolucédo do
conversor A/D (10 bits). Portanto, € necessario que exista no sinal um ruido
perceptivel pelo conversor. A introducédo desse ruido no sinal torna aleatério o erro de

quantizacdo do conversor (MADAPURA, 2008). Esse processo € chamado de

“dithering”.

O circuito de “dithering” do sensor € composto por um microcontrolador
PIC10F222 programado para gerar um ruido. Este € acoplado capacitivamente na
saida de cada divisor de tensédo, de forma a ndo adicionar um componente de corrente

continua ao sinal (DC). Na Figura 6 apresentamos o circuito.
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Figura 6. Circuito de “dithering”, mostrando o acoplamento capacitivo do ruido em cada um dos
guatro canais de temperatura. Rc sdo resistores de valor constante, Rt sdo termistores NTC e
C sao os capacitores que acoplam o ruido do PIC10F222 ao divisor de tenséo.

ApoOs a aquisicdo das leituras dos quatro canais (c) de temperatura obtemos
quatro variaveis de 16 bits (Leitura) cujos valores dependem das tensdes lidas em

cada divisor de tenséo (Vout), da seguinte forma:

Leitura(c) = Int (65.535 V";‘—t(c)) (3.6)

dd

Como as tensdes de cada divisor dependem das resisténcias Rc e R,
substituindo (3.1) em (3.6), obtemos:

Leitura(c) = Int (65.535Rt—(6)) (3.7)

RC+Rt(C)

Isso mostra que a leitura independe da tenséo de alimentacao Vdd.
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O microcontrolador PIC18LF1220 também realiza a medida da tensdo da
bateria, possibilitando estimar o tempo restante de funcionamento do dispositivo. Para
isso, o microcontrolador realiza a medida em um divisor de tensao de resistores iguais,
ligado a bateria (e ndo a saida do regulador de tensdo, como nos termistores NTC).

Na Figura 7 é apresentado o circuito.
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Figura 7. Divisor de tenséo para medida da tens&o da bateria (Vba). O microcontrolador (ndo
mostrado) realiza a medida do divisor (Vbat/2) em relacéo a tensdo de saida do regulador (Vaa),
gue é sempre menor ou igual a 3,3 V. Para tensdes da bateria entre 3,5 V e 4,2 V a medida
varia de forma linear, mas abaixo de 3,5 V ocorre queda da referéncia (Vdd) junto com a queda
da bateria, de forma que o valor medido passa a ndo se alterar mais.

A tensdo da bateria (Vbat) também é armazenada na variavel de 16 bits

Leitura(bat), de modo que:

Leitura(bat) = Int (32.768 V”‘”) (3.8)

Vaa

Para valores de Vbat entre 3,5V e 4,2 V, Vdad € sempre 3,3 V. Mas quando Vpat
fica abaixo de 3,5 V, Vad comeca a reduzir (conforme Figura 4). Assim, a variavel
Leitura(bat) reflete bem a tensdo da bateria até 3,5 V. Abaixo desse valor,

Leitura(bat) mantém um valor estavel.

Além de realizar a leitura das tensdes de cada canal, o microcontrolador
PIC18LF1220 se comunica com o médulo Bluetooth® via serial “full-duplex” a 115.200

bps, com o intuito de trocar informagdes com o “software” de aquisigédo no PC.

O mddulo Bluetooth® RN42 (Roving Networks®) foi escolhido por apresentar
baixo consumo, antena embutida e transparéncia na comunicagédo com o PC. Apos
alimentado, ele é reconhecido pelo PC, sendo necessario o pareamento na primeira
conexdo. Em seguida é criada uma porta serial virtual por onde o “software” do PC se

comunica com o moédulo RN42. Com isso, a informacdao transita do “software” no PC
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até o PIC18LF1220 e vice-versa. Uma representacdo do sistema é apresentado na
Figura 8.

-
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Figura 8. Transito de informagdes entre o “software” no PC e o microcontrolador PIC18LF1220
(Microchip™), passando pelo médulo Bluetooth®.

A cada 5 segundos o computador envia um comando de leitura para o sensor.
ApoOs receber esse comando, o sensor realiza as leituras e envia os valores de volta
para o “software” no PC. Esses dados sdo convertidos em valores de temperatura
segundo curvas de regressao previamente caracterizadas na calibracdo do sensor.
As temperaturas, entdo, sdo plotadas em um gréafico e armazenadas em disco rigido

para posterior analise.

O apéndice A contém o esquema elétrico e o “layout” da placa de circuito
impresso do sensor de temperatura. Todo o circuito foi construido manualmente com

componentes eletrdnicos de montagem em superficie (“Surface Mount Device”).

O “firmware” do PIC18LF1220 foi programado em linguagem C e seu codigo
esta listado no apéndice B. O “software” de captura dos dados no PC foi desenvolvido
em Microsoft Visual C# 2010. Sua tela esta apresentada na Figura 9. O grafico maior
representa as medidas de temperatura dos NTCs (A a D) e o grafico menor indica a
tensdo da bateria. O programa permite anotar observacdes junto aos dados
arquivados, de forma a facilitar a interpretacdo dos experimentos.
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Figura 9. Tela do “software” de aquisicdo de dados do sensor. O grafico maior mostra a
temperatura dos quatro NTCs, em 10-3°C. O grafico menor representa a tensao da bateria, em
104 V. Os eixos das abscissas nos graficos representam o tempo decorrido, sendo cada
unidade uma leitura do sensor, que corresponde a 5 segundos. O programa registra em
arquivos os dados coletados e permite a insercdo de observacdes dos detalhes do experimento
junto aos dados, facilitando a analise posterior das informacdes.

3.2 CALIBRACAO DO SENSOR

Foi desenvolvido um aparato capaz de calibrar simultaneamente os quatro
sensores de temperatura, que séo termistores do tipo NTC. Este aparato € composto
por 6 partes: (1) tarugo de aluminio termicamente isolado, (2) sensor de temperatura
de referéncia do tipo PT100, (3) multimetro de preciséo, (4) interface de poténcia para
aguecer o tarugo, (5) sensor para monitorar 0os quatro termistores NTC (descrito na

secao anterior) e (6) “software” em PC para controle da temperatura no tarugo.

O tarugo de aluminio é um cilindro de 7,5 cm de raio, com 5 cm de altura e com
massa de 2.380 g. Na superficie lateral do cilindro ha uma bobina de 160 voltas com
fio AWG 29 (0,31 mm de diametro), por onde passa a corrente elétrica para aguecer
o cilindro, controlada pela interface de poténcia. Dessa forma, a fonte de calor esta na
lateral do tarugo. Na superficie superior, a 3 mm da borda, foram feitos 4 furos de 3
mm de diametro e 30 mm de profundidade. Nesses furos ficam o0s quatro termistores

a serem calibrados e 0 PT100, que mede a temperatura de referéncia. Essas medidas
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foram otimizadas pensando em criar um sistema com grande capacidade térmica, em
que todos os sensores distam igualmente da fonte de calor. A Figura 10 representa

fotografias do aparato.

Figura 10. Tarugo de aluminio. A esquerda, uma fotografia do tarugo fora do aparato. As setas
vermelhas indicam os furos onde ficam os termistores e 0 PT100. As setas amarelas mostram
as extremidades do fio da bobina ao redor do tarugo. A direita, uma fotografia do tarugo envolto
por esferas de isopor e dentro de uma caixa de isopor. As setas verdes indicam os termistores
dentro dos furos. A seta azul indica o PT100 dentro do furo.

Externamente ao tarugo ha uma camada de 2 mm de isopor revestido com
papel aluminio. Todo esse sistema encontra-se no centro de uma caixa de isopor de
42 litros, também revestida com papel aluminio. O espaco vazio da caixa foi
preenchido com esferas de isopor de 2mm de diametro, visando reduzir a troca de
calor e manter a temperatura interna do tarugo. A Figura 11 é uma fotografia de uma

parte do aparato.
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Figura 11. Caixa de isopor de 42 litros, forrada com papel aluminio (seta vermelha) e preenchida
com esferas de isopor (seta verde). No interior da caixa, nota-se o tarugo de aluminio (seta
preta). O PT100 estd indicado pela seta azul. Nesta fotografia os termistores nao estdo
posicionados.

O sensor de temperatura de referéncia utilizado foi o PT100 da série TS da

marca Ecil (veja fotografia na Figura 12).

Resistance of PT100
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400.00
350.00
300.00
250.00
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0.00
-200 0 200 400 600 800

Temperature (°C)

Figura 12. A esquerda, o PT100 da marca Ecil. A direita, grafico da resisténcia do PT100 em
funcéo da temperatura, conforme dados no manual do fabricante.

Esse sensor € composto por um fio fino de platina que possui uma resisténcia
dependente da temperatura. Caracteristicamente sdo sensores de alta precisao e
estabilidade. A funcao resisténcia do PT100 (R) é para temperaturas positivas é

diferente da funcéo para temperaturas negativas. Para T>0, a funcéo € dada por:

R(T) = Ry. (1 + AT + BT?) (3.9)
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onde R(T) é a resisténcia do PT100 na temperatura T e os coeficientes Ro, A
e B sao apresentados na Tabela 7. Note que o coeficiente Ro representa o valor da

resisténcia a 0°C.

Tabela 7. Coeficientes para converséo da resisténcia (Q) do PT100 em valores de temperatura
(°C).

Coeficiente Valor

Ro 100 Q
3,9083 x 103°C1
B 5,7750 x 107 °C2

Uma vez determinado R, o valor de T é obtido resolvendo-se a equacao (3.9).

O resultado é:

T=%[\/1+4A—E(R30—1)—1] . (3.10)

O “software” no PC, que controla a temperatura do tarugo, recebe do multimetro

Agilent, modelo 34401A, os valores de resisténcia do PT100 e, utilizando a equacgéo
(3.10), calcula o valor da temperatura na borda do tarugo, conforme a fotografia da
Figura 13. De acordo com o valor da temperatura determinado, o “software” no PC
decide quanto de poténcia deve ser entregue ao tarugo e envia essa informacédo a
interface de poténcia (Figura 14). Essa interface gera um sinal de PWM (“Pulse Width
Modulation”) cujo ciclo ativo modifica a corrente elétrica média na bobina ao redor do
tarugo permitindo aquecé-lo mais ou menos. Assim, o “software” funciona como um

termostato altamente efetivo.
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Figura 13. Fotografia de todo o aparato, incluindo o tarugo (seta verde) com os termistores e 0
PT100 (seta vermelha). O PT100 é lido pelo multimetro Agilent (seta amarela) e os termistores
séo lidos pelo sensor que desenvolvemos (seta laranja). Todos esses dados séo lidos pelo
computador, que utiliza a interface de poténcia (seta azul) para controlar a temperatura do
tarugo.

Figura 14. Interface de poténcia, com conector USB tipo B para ligar ao PC, borne de quatro
vias, sendo as duas centrais (fios amarelo e cinza) para ligagédo da bobina do tarugo e as duas
das extremidades (fios brancos) para conectar a fonte de alimentacao.
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Além disso, esse “software” também recebe os valores de resisténcia dos
quatro NTCs, lidos pelo sensor descrito na sessao anterior. Essas informacdes (NTCs
e PT100) sao coletadas a cada 10 segundos, plotadas em graficos e registradas em
arquivos para posterior analise de regresséao e correlacdo. A Figura 15 € uma tela do
“software”, ilustrando graficos das leituras dos termistores (sensores de 1 a 4), dos
valores de temperatura do PT100 (sensor 5) e sua derivada no tempo (dT/dt). O
programa também mostra o valor atual da temperatura do PT100 (Trf) € varios

parametros relacionados ao algoritmo do termostato.
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Figura 15. Acima, a tela do “software” do PC. O primeiro gréfico mostra as leituras dos quatro
NTCs, em degraus (escala de 16 bits), o segundo mostra a taxa de variacdo do PT100, em 10
3 0C/10s, o terceiro mostra a temperatura do PT100, em 103 °C, o quarto mostra as poténcias
do termostato, em escala de 10 bits, e o quinto mostra a variancia da temperatura em relacdo
a Trer, em 10-3°C2, A esquerda, Trer € a temperatura atual do PT100, X é a média, S2 é a variancia
da temperatura em relacdo a Trer. Abaixo, um zoom da tela, mostrando somente as leituras dos

termistores (escala de 16 bits).
Parametros estatisticos como média da temperatura (X) e variancia (S?) em

relacdo a temperatura de ajuste do termostato (Tref) também séo calculados, conforme
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a equacao abaixo, como uma forma de verificar a estabilidade momentanea dos

dados.

S2 W) =~ 0, (T —T)? (3.11)

O termostato implementado no “software” do PC n&o segue algoritmos usuais
do tipo liga/desliga, de acordo com a temperatura de ajuste. Foi utilizado um algoritmo
avancado (informacdes ainda n&o publicadas), proposto pelo Professor Bernhard
Johannes Lesche, do Laboratério de Fisica Aplicada do Instituto de Ciéncias Exatas
da UFJF, capaz de manter uma estabilidade térmica na ordem de 10-2°C em 100% do
tempo, mesmo com as mudancas externas de temperatura. A Figura 16 (parte
superior) mostra a temperatura interna do tarugo ao longo de um dia, quando o
termostato esta deligado. Nota-se a influéncia climatica no interior da caixa fechada.
Ao ligar o termostato, a temperatura interna do tarugo permanece constante (nha

temperatura ajustada), conforme se observa na Figura 16 (parte inferior).
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Figura 16. Temperatura do tarugo em funcéo da hora do dia. No gréfico de cima, o termostato
estava deligado e, por isso, a temperatura do tarugo oscilava conforme a temperatura ambiente,
com discreto atraso de fase (dados nédo plotados). No gréfico de baixo, a temperatura do tarugo
(linha roxa) se mantinha em 30 °C, 40 °C ou 50 °C, conforme o ajuste arbitrado no “software”
no PC. As linhas correspondentes as leituras dos NTCs se sobrepdem. Repare na estabilidade
da temperatura quando o termostato esta ligado. O graficos estdo em escalas diferente.

Além de funcionar como um termostato convencional, esse algoritmo permite
modificacdes dindmicas na temperatura de ajuste, de forma que a funcdo da
temperatura no tempo possa ser escolhida. A Figura 17 exemplifica de forma

esquematica todo o processo.
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Figura 17. Esquema funcional do aparato de calibragdo. O multimetro |é o valor de resisténcia
do PT100 (ponto preto no tarugo de aluminio), informa ao computador (verde), que determina
a temperatura e, se necessario, modifica a poténcia entregue ao tarugo (vermelho). Essa alca
fechada funciona como um termostato (algoritmo especifico proposto por Lesche). Além disso,
a temperatura de ajuste do termostato pode ser alterada utilizando-se uma fun¢do do tempo.
Ao percorrer a faixa de temperatura de calibragdo o PC (verde) armazena e desenha gréaficos
com as temperaturas instantaneas do PT100 e de cada um dos 4 termistores (pontos azuis no
tarugo).

No caso especifico desta calibracado foi utilizada a fungéo:
T(t) = tt,

onde T é a taxa de variacdo da temperatura e T € o instante de tempo. A taxa
de variacao ideal € a menor possivel, visando manter ao maximo a homogeneidade
da temperatura no tarugo. Para evitar demora excessiva na etapa de calibracédo foi
arbitrado que o processo nao deveria demorar mais que 5 dias. O valor de 0,36 °C /
hora permite ir de 22 °C a 42 °C e retornar a 22 °C em 4 dias e 15 horas.

Todo o sistema foi alimentado por um “nobreak” para assegurar que picos de

energia ndo interrompessem 0 processo.

O “software” de calibracdo dos dados no PC também foi desenvolvido em
Microsoft Visual C# 2010. O fluxograma simplificado do “software” de calibracdo dos

NTCs esta disponivel no apéndice C.

Utilizando esse aparato, a calibracédo foi realizada de acordo com as seguintes

etapas:

Etapa 1: Posicionamento dos quatro NTCs e do PT100 na mesma profundidade
nas bordas do tarugo, utilizando pasta termocondutora. Preencher a caixa de isopor
com esferas de isopor até o topo. Fechar a caixa e aguardar a estabilizacdo de sua

temperatura interna.
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Etapa 2: Alimentar os circuitos envolvidos no processo de calibracdo e conecta-

los ao PC:

e Multimetro Agilent: conectar PT100 na entrada de ohmimetro (utilizando
cabo blindado), conectar o cabo USB no computador e ligar o cabo de
forca.

e Interface de poténcia: conectar na fonte de energia (bateria de 12 V do
“nobreak”), no USB do computador e na bobina do tarugo (Figura 14).

e Sensor dos termistores: conectar bateria de litio carregada com 4,2 V,

conectar os fios dos termistores ao sensor (Figura 18).

Figura 18. Sensor de temperatura Bluetooth® de 4 canais. A esquerda, em preto e vermelho,
estdo os fios para alimentacdo com bateria (ndo mostrada). A direita estdo os sensores NTCs
(setas pretas). A seta amarela indica o microcontrolador PIC18LF1220, a seta azul indica o
circuito gerador de ruido e a seta vermelha indica 0 médulo transmissor Bluetooth®.

Etapa 3: Executar o “software” No PC e aguardar 4 dias e 15 horas (tempo
necessario para calibrar de 22 °C a 42 °C). Durante esse periodo a temperatura do
tarugo vai de 22 °C a 42 °C e retorna a 22 °C, numa taxa de 0,36 °C /hora. Enquanto
isso, 0 “software” armazena, a cada 10 segundos, um pacote de cinco variaveis de
dados, que corresponde a leitura do PT100 e as 4 leituras dos NTCs em calibracao.

A Tabela 8 ilustra alguns pacotes de dados da maneira que sdo armazenados.
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Tabela 8. Registro dos dados de leitura de cada NTC e da temperatura do PT100. Cada linha
representa um pacote de dados. No caso do programa de calibracdo, a cada dez segundos um
pacote de dados é registrado. Os valores dos NTCs estédo apresentados em degraus (escala
de 16 bits) e o do PT100 em 10-3°C.

NTC1 NTCZ‘ NTC3 NTC4 PT100
34756 34791 34904 35030 30001
34754 34789 34900 35028 30007
34749 34786 34897 35021 30013
34746 34779 34894 35017 30019
34742 34777 34890 35013 30024
34738 34775 34888 35009 30027
34735 34771 34882 35007 30034
34730 34768 34880 35003 30039
34728 34763 34876 34999 30045

Etapa 4: Realizar andlise estatistica dos dados coletados. Foram determinados
0s coeficientes de regresséo linear para cada um dos sensores de temperatura
(NTCs) — variaveis dependentes —em relacdo ao PT100 — variavel independente. Para
verificar o poder explicativo do modelo foram calculados os coeficientes de

determinacao para cada equacéao.

3.3 ANIMAIS

Foram utilizados ratos Wistar machos com 90 dias de vida, pesando entre 300
e 350 gramas, provenientes do Centro de Biologia da Reproducdo da Universidade
Federal de Juiz de Fora. Antes do experimento, os ratos foram mantidos em gaiolas
coletivas em biotério climatizado a (22 + 2) °C, sob um ciclo de 12 horas luz-escuro e
com 12 trocas de ar por hora. E importante chamar a atencgéo que, apds a cirurgia de
implante dos termistores, cada individuo foi transferido para uma gaiola individual
(gaiola anti-dispersdo de odor), mantida sob uma pressdao discretamente
subatmosférica, para evitar a disperséo do odor para os outros animais. A alimentacao

fornecida era composta de racdo Nuvilab CR1 irradiada e agua, ambos ad libitum.
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3.4 ADAPTACAO A JAQUETA

Apés a cirurgia, o rato deverd ter quatro sensores NTCs alocados internamente.
A leitura desses NTCs é realizada pelo sensor de temperatura, alimentado por uma
bateria de litio, ambos alocados no dorso do animal para impedir a auto-manipulacao.
Para fixar o sensor e a bateria no dorso do animal, foi desenvolvida uma jaqueta

especifica.

A jaqueta é composta de uma tira de courinho branca, com fendas laterais e
velcro nas extremidades. Na porgdo dorsal ha um bolso onde é fixado o sensor com

a bateria (veja Figura 19).

Figura 19. Jaqueta para suporte do sensor e da bateria. O desenho mostra como a jaqueta
(seta preta) é fixada no animal. O sensor (seta amarela) pode ser ligado/desligado da bateria
(seta verde) pelo interruptor (seta azul), para economizar bateria. Os termistores estdo
implantados no interior do animal (ndo visiveis) e seus terminais exteriorizam-se pela regido
indicada na seta vermelha.

As medidas de cada jaqueta séo feitas de acordo com o tamanho do animal,
sendo possivel ajuste fino do tamanho final ao posicionar o velcro. Cada animal

permaneceu com a jaqueta um més antes da cirurgia para adaptacao prévia.
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3.5 MESA CIRURGICA

Com o intuito de posicionar corretamente o animal durante a cirurgia e evitar
hipotermia intra e poOs-operatdria, foi utilizada uma mesa cirargica, construida
especificamente para este propadsito, no Laboratorio de Fisica Aplicada do Instituto de

Ciéncias Exatas da Universidade Federal de Juiz de Fora.

A mesa possui fixadores para afastadores e para os dentes incisivos
superiores, além de contar com um sistema de ajuste de inclinagdo e controle da

temperatura da superficie (veja Figuras 20 e 21).

Figura 20. A esquerda, vista superior da mesa cirdrgica com placa aquecedora no centro, vista
de cima. Um sensor de temperatura (seta vermelha) mede a temperatura do resistor de cobre
impresso na placa. A cirurgia é realizada com o rato posicionado sobre a placa aquecedora,
visando evitar a hipotermia. Nota-se ainda hastes para fixar o rato a mesa (setas amarelas) e
para fixar os afastadores cirirgicos a mesa (setas verdes). No meio, multimetro de bancada
informa a medida da temperatura da placa. A direita, fonte de alimentacdo para fornecer a
corrente elétrica para aquecer a placa.
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Figura 21. Mesa cirlrgica, vista de perfil, evidenciando a regulagem de inclinagdo. Acima uma
representacdo esquematica e abaixo uma fotografia. A seta vermelha indica o ajuste de
inclinagdo da mesa.

3.6 IMPLANTACAO DO SENSOR

7

A implantacdo dos NTCs é um procedimento cirdrgico que visa alocar
corretamente cada NTC em um sitio anatdmico especifico. Para tanto, foram seguidas

as seguintes etapas:

Etapa 1. Cuidados pré-anestésicos: revisdo do histérico sanitario da colonia,
inspecao do aspecto fisico do animal a ser operado e privacdo de ragdo quatro horas

antes da anestesia, mantendo agua ad libitum.

Etapa 2. Antibioticoprofilaxia e analgesia preemptiva: administracdo
subcutanea de cloridrato de cefalexina (15 mg/kg) e sulfato de morfina (3 mg/kg), trinta
minutos antes da incisao cirargica.

Etapa 3. Anestesia: administracao intraperitoneal de dose padréo de solucao
de cloridrato de cetamina (90 mg/kg) e cloridrato de xilazina (10 mg/kg).

Etapa 4. Cirurgia:

e durante todo o procedimento foi realizado fechamento ocular periédico,

visando prevenir a ceratite por ressecamento;
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e posicionamento na mesa cirdrgica, em decubito lateral esquerdo, com
ajuste da temperatura da mesa visando manter a temperatura interna do
rato (37,5°C);

e incisdo cutanea subcostal direita, com divulsdo do espaco subcutaneo
peri-incisional;

e incisdo da musculatura da parede abdominal lateral direita, no espaco
divulsionado;

e alocacdo dos quatro NTCs em diferentes sitios anatémicos, conforme
ilustra a Figura 22:

o um subcutaneo;
o um intraperitoneal, no recesso esplenorrenal;
o dois intraperitoneais, entre lobos hepaticos diferentes;

e fixacdo dos NTCs por fios de sutura 5.0;

e sutura das incisdes por planos;

e fixacdo do conector externo na pele.

Etapa 5. Pés-operatorio: colocacao da jaqueta com o sensor de temperatura
e sua bateria (conforme explicado na se¢éo 3.4) e observacéo sobre a mesa cirdrgica
até o despertar, com controle da temperatura, para evitar hipotermia. Transferéncia
para gaiola anti-dispersdo de odor, com observacdo nas primeiras 48 horas, para
identificar precocemente eventuais complicacdes, pesquisar dor de forma sistematica

e administrar analgésico (sulfato de morfina 3 mg/kg a cada 2-4 horas).
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Figura 22. Fotografia do tempo cirargico em que foram posicionados os termistores no animal.
Nota-se um NTC sendo posicionado entre dois lobos hepaticos (setas brancas). Os demais
foram posicionados em seguida.

3.7 GAIOLA ANTI-DISPERSAO DE ODOR

Visando isolar o odor dos animais recém operados, utilizou-se uma gaiola anti-
dispersdo de odor construida especificamente para este propoésito no Laboratério de
Fisica Aplicada do Instituto de Ciéncias Exatas da Universidade Federal de Juiz de
Fora.

A gaiola consiste em uma caixa de acrilico transparente com 45 cm de
comprimento, 35 cm de largura e 25 cm de altura, com tampa superior removivel e
dotada de travas. Na Figura 23 sdo apresentados um esquema e uma fotografia da
gaiola. No interior da gaiola existe um suspensor onde ficam alojados o bebedouro, a
racado e um termdémetro. A tampa possui dois orificios de 4 cm de diametro distantes
25 cm um do outro. Um dos orificios € conectado a uma traqueia que leva a um
exaustor. O outro fica aberto para o biotério. Dessa forma € criada uma pressao
discretamente subatmosférica dentro da gaiola, permitindo que o fluxo de ar ocorra
sempre do biotério para dentro da gaiola, mas nunca o contrario. Além disso, ha uma

fonte de calor proxima a gaiola, que é ligada no periodo pos-operatorio.
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Figura 23. Gaiola anti-dispersao de odor. Acima uma representacéo esquematica, com a tampa
aberta. Em baixo, fotografia da caixa fechada com mangueira que leva o ar da caixa para o
exaustor, fora do biotério. As setas indicam o sentido do fluxo de ar.

3.8 VERIFICACAO DA ESTABILIDADE DO SENSOR

Foram realizados sete experimentos em ratos Wistar. O objetivo destes
experimentos foi verificar a estabilidade e a acuracia do equipamento nas medidas em
tecidos biologicos in vivo e em tempo real, com sensores localizados no figado, no
tecido subcutaneo e intraperitoneal, na maioria dos experimentos. Os experimentos

realizados foram os seguintes:

Experimentos A, B, C e D — Agua Gelada - Referem-se a medida da
temperatura quando o rato realizou ingestdo espontanea de agua gelada, em torno de
4 °C.
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Experimento E — Resfriamento - Refere-se a medida da temperatura quando o

rato foi submetido a um ambiente com temperatura em torno de -5 °C.

Experimento F — Anestesia - Refere-se a medida da temperatura quando o rato

foi submetido a anestesia com cetamina e xilazina.

Experimento G — SAR - Refere-se a medida da temperatura quando o rato foi
exposto a radiacdo de micro-ondas emitidas por telefone celular. Neste experimento

0s sensores foram posicionados no testiculo, no epididimo, no subcutéaneo e no reto.

Foram realizadas cirurgias para implantar os sensores de temperatura em
quatro sitios anatébmicos no mesmo animal: dois hepaticos (entre lobos diferentes),
um intra-abdominal (no hipocondrio esquerdo) e um subcutaneo (ventral), exceto

guando explicitado diferente.

Apés cada experimento, foram propiciadas a todos os ratos as condicdes
necessarias para que retornassem ao seu estado de homeostase, incluindo

temperatura ambiente adequada, 4gua e racao ad libitum.

Vale ressaltar que o interesse nestes experimentos ndo foi gerar dados
estatisticos, mas verificar a viabilidade do equipamento na medida da temperatura,
sua robustez, a durabilidade da carga elétrica da bateria, os efeitos de perdas e falhas
de transmissado dos dados para o PC e a localizacdo e o desprendimento dos sensores
NTC. O resto desta se¢do sera dedicado a descricdo da implementacdo de cada

experimento acima mencionado.

No experimento A, o rato foi submetido ao jejum de &gua por dez horas (das
22 as 8 horas). Ap6s nove horas de jejum (as 7 horas), ele foi anestesiado com éter
para gerar hipotermia e, apds recuperacdo parcial da hipotermia, foi oferecida agua
gelada (4 °C). Esse experimento visou caracterizar a variagdo térmica do corpo do

rato durante a ingestdo de agua fria, ao recuperar da hipotermia.

No experimento B, o rato foi submetido ao jejum de &gua por dez horas (das
22 as 8 horas). Apos as dez horas de jejum (as 8 horas), foi oferecida agua gelada (4
°C). Esse experimento visou caracterizar a variagao térmica do corpo do rato durante

a ingestdo de agua fria.
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No experimento C, o rato foi submetido ao jejum de &gua por dez horas (das
22 as 8 horas). Apos as dez horas de jejum (as 8 horas), foi oferecida agua em
temperatura ambiente (22 °C) e agua gelada (4 °C). Esse experimento visou
caracterizar a variacao térmica do corpo do rato durante a ingestdo de agua a 22 °C
ead°C.

No experimento D, o rato foi submetido ao jejum de agua e comida por dez
horas (das 22 as 8 horas). Apés as dez horas de jejum (as 8 horas), foi oferecida agua
gelada (4 °C). ApGs atingir o patamar de temperatura inicial foi oferecida racao padrao.
Esse experimento visou caracterizar a variagao térmica do corpo do rato durante a

ingestdo de agua fria e de racao.

No experimento E, o rato aclimatizado em temperatura ambiente de 22 °C foi
submetido a uma temperatura ambiente de -5 °C, dentro da gaiola anti-dispersao de
odor por 60 minutos. Esse experimento visou caracterizar a variagcao térmica do corpo

do rato durante a exposi¢cdo a um ambiente muito frio.

No experimento F, o rato foi anestesiado com um terco da dose habitual de
cetamina e xilazina (30 mg/kg de cloridrato de cetamina e 3,3 mg/kg de cloridrato de
xilazina). O animal foi deixado dentro da caixa, sobre a maravalha, sob cuidado
periédico para ndo desenvolver ceratite devido ao ressecamento ocular. Esse

experimento visou caracterizar a variagcao térmica do corpo do rato apos anestesia.

No experimento G, o rato foi exposto a radiacdo de micro-ondas de telefone
celular (Nokia modelo 1120) visando demonstrar possivel efeito térmico dessa
radiacdo. Durante o periodo de exposicao, o telefone foi acionado e mantido em
ligagéo ativa, para outro telefone, durante 1 hora e 30 minutos e a uma distancia de 3
cm do animal. Neste experimento foram medidas as temperaturas do subcuténeo, do
epididimo, do testiculo e do reto. As medidas foram realizadas com o animal

anestesiado visando manté-lo imével, mas vivo.
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4 RESULTADOS

Passaremos, agora, a apresentar os resultados das medidas realizadas com o

equipamento desenvolvido.

O primeiro passo € verificar a confiabilidade do equipamento e a acuracia
obtida.

A curva térmica do tarugo de aluminio durante a calibragdo dos termistores
NTC apresentou taxa de subida e descida constantes (0,36 °C/h), conforme mostram
as Figuras 24 e 25. O tempo total de calibracao foi de 4 dias e 15 horas, sendo metade

durante a subida e a outra metade na descida.
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Figura 24. Curva térmica do tarugo de aluminio durante o aumento da temperatura na
calibracgéo.
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Figura 25. Curva térmica do tarugo de aluminio durante a reducdo da temperatura na
calibracgéo.

Durante a calibracdo, o PT100 e cada NTC foram medidos de 10 em 10
segundos. As Figuras 26 a 29 apresentam os diagramas de dispersao da leitura de
cada NTC em relacdo ao PT100. A unidade de medida do PT100 é dada em °C. A
unidade de medida dos NTCs é dada em degraus de leitura do conversor A/D, com

escala de 65.536 degraus (16 bits), conforme a equacéo (3.7).

Em cada grafico ha, também, o modelo de regressdo linear que melhor

representa os dados.
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Figura 26. Diagrama de dispersdo dos valores de leitura do NTC1 em relagdo a temperatura
medida no PT100. A unidade de medida do PT100 é dada em °C. A unidade de medida do NTC
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€ dada em degraus de leitura do conversor A/D, com escala de 65.536 degraus (16 bits). A reta
sobreposta corresponde ao modelo de regressao linear para esse conjunto de pontos.
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Figura 27. Diagrama de dispers&o dos valores de leitura do NTC2 em relag&o a temperatura
medida no PT100. A unidade de medida do PT100 é dada em °C. A unidade de medida do NTC
€ dada em degraus de leitura do conversor A/D, com escala de 65.536 degraus (16 bits). A reta
sobreposta corresponde ao modelo de regresséo linear para esse conjunto de pontos.
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Figura 28. Diagrama de dispersdo dos valores de leitura do NTC3 em relagdo a temperatura
medida no PT100. A unidade de medida do PT100 é dada em °C. A unidade de medida do NTC
€ dada em degraus de leitura do conversor A/D, com escala de 65.536 degraus (16 bits). A reta
sobreposta corresponde ao modelo de regressao linear para esse conjunto de pontos.
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Figura 29. Diagrama de dispersdo dos valores de leitura do NTC4 em relagdo a temperatura
medida no PT100. A unidade de medida do PT100 é dada em °C. A unidade de medida do NTC
€ dada em degraus de leitura do conversor A/D, com escala de 65.536 degraus (16 bits). A reta
sobreposta corresponde ao modelo de regresséao linear para esse conjunto de pontos.

A Figura 30 apresenta uma ampliacdo da Figura 29, para mostrar com detalhes
o diagrama de dispersdo do NTC4 em relacdo ao PT100. Junto estd a reta da
regressao linear. A ampliacdo dos diagramas de dispersdo dos outros termistores

apresenta resultados semelhantes.

T T T T T T T T

2800 NTC4 vs. PT100 ||

—— NTC4

33.200

331001

33.000F

32.900

Leitura do NTC4 (bits)

328001

32700

1 1

1 1 1 1 1 1
326 328 330 332 334 336 326 328 330 332
Temperatura do PT100 (°C)

Figura 30. Ampliagdo do diagrama de dispers&o dos valores de leitura do NTC4 em relacéo a
temperatura medida no PT100. A unidade de medida do PT100 é dada em °C. A unidade de
medida do NTC é dada em degraus de leitura do conversor A/D, com escala de 65.536 degraus
(16 bits). A reta sobreposta corresponde ao modelo de regressao linear para esse conjunto de
pontos.
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Os modelos de regressédo linear dos NTCs em relagdo a temperatura
apresentaram coeficientes com valores semelhantes, tanto angulares quanto lineares.
Todos resultaram em coeficientes de determinacéo (r?) proximos de 1. A Tabela 9 lista

essas informacoes.

Tabela 9. Valores dos coeficientes angulares, lineares e de determinacao da regressao linear
de cada um dos NTCs em relagéo ao PT100. Todas as regressdes resultaram em um nivel de
confianga significativo (p < 0,000001).

NTC | Coeficiente Angular(°C?) Coeficiente Linear r2

1 -0,6607 54.590 0,9998
2 -0,6577 54.530 0,9998
3 -0,6524 54.490 0,9999
4 -0,6520 54.590 0,9999

ApoOs construido, o sensor (sem bateria) apresentou massa de 11,2509 e
volume de 8,65 mL, sendo suas dimensdes conforme a Figura 31. A bateria
recarregavel é desconectavel, possibilitando alterar o tamanho e massa final do
aparelho. Os modelos de bateria testados tém massas iguais a 19,8 g (600 mA.h) e
3,6 g (110 mA.h) e tém volume de 20,19 mL e 5,76 mL, respectivamente. A principio,
qualquer bateria de litio pode ser usada, desde que a massa total do dispositivo
permaneca dentro de um limite aceitavel. Cada NTC mede 1 mm de diametro e é
ligado ao sensor por um fio de cobre esmaltado de 100 mm de comprimento. A Figura
32 é uma fotografia de todo o aparato, com bateria, sensor e uma chave, que permite
ligar e deligar o circuito a qualquer momento. A chave apresenta, ainda, dois pinos
conectados a bateria, usados para carrega-la com uma fonte externa, sem a
necessidade de retirar o equipamento do animal. Todo o aparato € fixado ao dorso do

animal utilizando a jaqueta.
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Figura 31. Esquema com as dimensdes finais do sensor. A area verde corresponde a placa
principal do circuito, a area azul representa 0 médulo Bluetooth® e as 4 hastes marrons séo os
fios conectados aos NTCs (discos marrons).

Figura 32. A esquerda, fotografia de uma bateria de litio de 150 mA.h. No meio, fotografia da
chave que liga/desliga a bateira no circuito do sensor (fotografia da direita). Essa chave possui
dois pinos (setas pretas) ligados a bateria, com o intuito de carrega-la usando uma fonte
externa, sem a necessidade de retirar o aparato do animal. Apds a conexao elétrica da bateria
e do sensor a chave, esse aparato € fixado ao dorso do animal utilizando a jaqueta.
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Dentro da faixa de temperatura de 20 a 40 °C, a resolucéo térmica encontrada
foi de 1,53x10° °C para cada incremento de 1 degrau na leitura do conversor

analdgico/digital.

A taxa de amostragem programada é de 1 amostra a cada 5 segundos, sendo
gue o tempo necessario para leitura dos 4 NTCs e da tensdo da bateria € de 4

segundos.

A autonomia do dispositivo depende da capacidade da bateria utilizada e do
consumo do circuito eletrénico. Apds alimentar o sensor com a bateria, 0 consumo
médio permanece em 20 mA, independente de o sensor estar ou ndo realizando
medidas e transmitindo dados para o computador. Com a bateria de 600 mA.h, a
autonomia real foi de 20 horas (em vez de 30 horas) e com a bateria de 110 mA.h foi
de aproximadamente 4 horas (em vez de aproximadamente 6 horas). O motivo dessa
diferenca foi previamente explicado na metodologia.

O custo de todo o sistema descrito neste trabalho, para aquisicdo de dados de
um animal por vez, estd sumarizado na Tabela 10, com a discriminacdo do custo
unitario de cada parte do sistema. Para aquisicdo de dados de mais de um animal é
necessario incluir mais sensores de temperatura. A cotacdo foi realizada em
23/01/2014.

Tabela 10. Custo de cada parte do sistema de telemetria desenvolvido. O computador portatil
refere-se a qualquer “notebook” com a configuracdo minima de 2GB de RAM, processador
“dual core” e 10MB de espaco livre em disco rigido.

Item Custo unitario (R$)

Sensor de temperatura 250,00
“software” de aquisicdo de dados no computador 0,00
Computador portétil para aquisicdo de dados 900,00
Total para um sensor de temperatura 1150,00

A seguir, exemplificamos o uso do sensor em algumas situagdes, com mero
intuito ilustrativo. Nao foram realizados experimentos visando estudar fendmenos
termorregulatérios. A proposta é mostrar possiveis potencialidades do equipamento
desenvolvido no trabalho. O protocolo de cirurgia utilizado para implantar os sensores

e realizar os experimentos abaixo foi descrito no item 3.6 (Implantagdo do Sensor).
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O grafico da Figura 33 mostra os resultados das medidas realizadas no
experimento A, em gue o rato ingere agua gelada enquanto sua temperatura esta em
ascensao, recuperando-se da hipotermia induzida pelo éter. Note que, no caso
especifico, pode-se ver no grafico que ha uma tendéncia geral de aumento da
temperatura corporea desde o instante 0 até 34 minutos, devido a recuperacdo do
efeito do éter. Percebe-se ainda uma queda na temperatura hepética e intra-
abdominal, relacionada a ingestdo de agua gelada, reversivel ap6s parada da
ingestdo. A temperatura subcutanea néao foi influenciada pela ingestdo de agua, no
intervalo de tempo analisado. Durante todo o experimento a temperatura ambiente
estava em 21 °C e se manteve neste patamar. A variagdo da temperatura do
subcutaneo guardou intima relacdo com a posicédo do animal. Quando a pele préxima
ao NTC ficava livre ao ar, a temperatura neste sensor reduzia e, quando essa regiao

mantinha contato com a maravalha, a temperatura aumentava.
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Figura 33. O gréfico representa o experimento A na integra. Com a temperatura ascendendo,
o rato bebe agua a 4°C.

O experimento B foi muito similar ao A, exceto por ocorrer num rato em
temperatura inicialmente constante, entre O e 1 minuto no grafico. A Figura 34 ilustra

0 comportamento das temperaturas corporeas ao ingerir agua gelada nessa condicao.
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Ocorre gqueda inicial das temperaturas internas, mas nao da pele. Com a parada da

ingestao, ocorre retorno da temperatura para valores mais elevados. Repare que,

durante o experimento, o animal andou, ficando um periodo sem beber agua. Nesse

intervalo houve aumento discreto e transitorio das temperaturas internas.
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Figura 34. O grafico representa o experimento B na integra. O rato bebe agua a 4°C.

O resultado do experimento C esta representado na Figura 35. Nele o rato

recebe dgua a 22 °C e, em seguida, a 4 °C. Note que ha queda discreta da temperatura

hepatica do rato, com a ingestao de agua, independente de a agua ser gelada ou em

temperatura ambiente.
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Figura 35. O gréafico representa o experimento C na integra. O rato bebe agua em temperatura
ambiente e agua a 4°C.

No experimento D, verifica-se que apos ingerir agua gelada, a temperatura
hepética sofre queda. Apds a alimentacdo, ocorre um aumento da temperatura

hepética acima do patamar inicial, conforme visualizado na Figura 36.
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Figura 36. O grafico representa o experimento D na integra. O rato bebe agua a 4°C. Em
seguida ele se alimenta.

No experimento E, colocamos o animal em um ambiente com temperatura de -
5°C. A Figura 37 ilustra os dados. Aos 7 minutos o animal foi transferido para o
ambiente frio. Repare que ocorre elevacao inicial da temperatura hepatica de cerca
de 0,5°C nos primeiros 10 minutos (entre 7 e 17 minutos). Em seguida, ela desce para
o patamar inicial em 15 minutos (entre 17 e 32 minutos). A partir de entdo a queda é
“aparentemente linear” (veremos que ndo é exatamente linear) até completar 60
minutos de exposi¢cao ao frio, quando foi registrada a menor temperatura. Aos 70
minutos, o rato foi retirado do ambiente frio e percebe-se um aumento da temperatura
em direcdo ao patamar inicial, com taxa de variagdo muito similar a de queda (0,1 °C

/ min).

A temperatura subcutdnea exibe um comportamento muito similar as
temperaturas internas. No entanto, nota-se duas diferencas importantes. Nao ha o
aumento inicial de 0,5 °C antes da queda e surge uma oscilacao de alta amplitude
sobreposta ao tracado da temperatura subcutanea, podendo corresponder a

variagdes induzidas pelo tremor e pela locomocéo exacerbada. ISso porque o tremor
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altera a resisténcia de contato entre o NTC e o tecido, levando a altera¢des na leitura.
Além disso, a locomogéo, ao alterar a posi¢édo do animal, faz com que a pele proxima
ao NTC fique ora em contato com a maravalha, ora em contato com o ar frio, causando

alteracdes bruscas de temperatura da pele.
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Figura 37. O gréafico representa o experimento E na integra. O rato foi submetido a um ambiente
resfriado a -5°C.

Conforme descrito anteriormente, avaliamos também a influéncia da dose baixa
de anestésicos (30 mg/kg de cloridrato de cetamina e 3,3 mg/kg de cloridrato de
xilazina) sobre a temperatura corporal. Durante todo esse experimento (F) o animal
foi mantido na caixa anti-dispersdo de odor com maravalha. Os resultados

encontrados estao apresentados na Figura 38.

ApoOs a administracdo dos anestésicos, aos 10 minutos, inicia-se a queda da
temperatura hepatica, rapida e marcante, atingindo ponto mais baixo, de 33,5 °C, apds
50 minutos da administracéo dos anestésicos. Ja o retorno ao patamar inicial demora
240 minutos. A temperatura subcutanea, mais uma vez, reflete a movimentagéo do

animal. Nesse caso, nota-se o inicio das oscilagcdes no despertar da anestesia, aos
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50 minutos, seguido de aumento progressivo na amplitude das oscilagbes. Esse

fenbmeno guarda intima relagdo com a movimentacéo do animal.
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Figura 38. O gréfico representa o experimento F na integra. O rato foi anestesiado com um
terco da dose habitual de cetamina e xilazina.

No experimento G (Figura 39), o rato foi anestesiado e exposto a radiacdo de
telefone celular. Neste teste, um dos sensores (retal) apresentou mau funcionamento.
Nos primeiros minutos de registro, iniciado 30 minutos apds a anestesia, nota-se
gueda generalizada da temperatura em todos 0s canais, exceto o retal, que apresenta
tendéncia diferente até os 50 minutos. ApOs esse periodo 0 sensor no reto mantém-
se desviado, mas volta a apresentar tendéncia de queda similar aos outros sensores.

Esse mau funcionamento ocorreu antes mesmo de o telefone celular ser acionado.

Aos 70 minutos de experimento o telefone celular foi acionado e mantido ligado
até os 160 minutos, totalizando 90 minutos de exposi¢cao a radiacdo. Nesse periodo,

nao foi observado aumento da temperatura de nenhum dos sensores.
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Figura 39. O gréafico apresenta os resultados do experimento G. O instante 0 neste grafico
corresponde ao instante em que ja havia passado 30 minutos de anestesia. Observa-se que o
sensor retal apresentou desvio de sua linha de base para um patamar maior, mantendo
resposta similar aos demais apds 50 minutos. A exposicao a radiagdo de micro-ondas ocorreu
entre 70 e 160 minutos, periodo em que nao se observa aumento da temperatura.
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5 DISCUSSAO

Os resultados dos experimentos A, B, C e D corroboram com os encontrados
por Adachi e Suruga (1986) e Adachi, Funawashi e Ohga (1991). Os resultados
mostram que ocorre queda da temperatura hepatica com a ingestdo de agua e
aumento desta temperatura com a ingestao de racéo. Este ultimo efeito caracteriza a

termogénese hepatica relacionada a alimentacéo.

No experimento A, a ingestdo de agua gelada levou a queda da temperatura
hepatica, que retornou ao valor inicial apdés parar de beber. Nota-se que o
comportamento das curvas de queda e de subida da temperatura é completamente
diferente. As Figuras 40.1 e 40.2 deixam claro o comportamento da temperatura
hepatica nestes dois casos. A Figura 40.1 mostra a temperatura hepatica associada a
medida experimental e um ajuste que melhor descreve os dados. Para instantes de
tempo acima de 14 minutos, vemos que temperatura cresce de forma linear com o
tempo enquanto a queda da temperatura entre 8 min e 14 min nao € linear. Observe
gue a partir de 8 minutos, instante em que o animal comecou a beber agua gelada,
até aproximadamente 11 minutos, quando ainda permaneceu bebendo agua, a
derivada dT/dt é negativa e se afasta de zero. Para o intervalo de tempo 11 min <t <
14 min, dT/dt continua negativa, mas indo em dire¢do a derivada zero. Como dT/dt
esta relacionada a taxa de transferéncia de calor, isto significa que no inicio o figado
estava perdendo calor com a passagem da agua fria e esta perda se torna cada vez
maior até chegar por volta de 11 minutos. Depois, continua ocorrendo a perda de calor,
mas esta é cada vez menor. Esta simples analise indica que o figado, ou o sistema
de termorregulacéo, levou aproximadamente 6 minutos (tempo de resposta) para

iniciar a geracao de calor e elevar a temperatura.
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Figura 40.1. A curva preta no gréfico A (Experimental) representa a queda de temperatura,
medida enquanto o animal ingere agua a 4°C. Sobreposta, esta a curva vermelha (Ajuste), que
representa 0 modelo matematico que melhor se ajusta aos dados. O grafico B mostra a
derivada dT/dt do modelo no gréfico A.
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Figura 40.2. O grafico mostra uma resposta quase linear durante a subida da temperatura
hepéatica (Experimental), com o0 modelo matematico que melhor se ajusta aos dados (Ajuste).

Para entendermos melhor esse processo, de perda de calor do figado ao ingerir
agua gelada, é necesséario compreender a anatomia e a fisiologia do sistema digestivo.
Sera explicado superficialmente o funcionamento do sistema digestorio humano, que
€ muito similar ao do rato. O alimento ingerido percorre boca, eséfago, estbmago,
intestino delgado, intestino grosso e sai pelo anus, conforme a Figura 41. O figado
toca o estbmago e o duodeno (primeira por¢ao do intestino delgado) em uma parcela

consideravel de suas superficies, permitindo troca direta de calor.
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Figura 41. Sistema digestério humano. O alimento ingerido percorre boca, eséfago, estbmago,
intestino delgado, intestino grosso e sai pelo &nus. Para melhor visualiza¢do das estruturas,
esta figura ndo representa a real proximidade do figado com o estémago e com o duodeno
(primeira porgéo do intestino delgado). Modificado de www.infoescola.com.br.

Durante a passagem do alimento, h4 digestdo e absorcdo de substancias,
principalmente no estbmago e no intestino delgado. Grande parte da agua e dos
nutrientes absorvidos é transferida para as veias que drenam o intestino. Essas veias
se juntam para formar a veia porta, que € o principal vaso nutridor do figado. Esse
sistema de veias, que saem do intestino, formando a veia porta, e se ramificam dentro
do figado, é chamado de Sistema Porta-hepético, como ilustrado na Figura 42. Assim,
a agua gelada ingerida segue esse caminho até chegar ao figado.


http://www.infoescola.com.br/
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Figura 42. Sistema Porta-hepéatico. A agua e os nutrientes absorvidos no intestino s&o
transportados para as veias mesentéricas (setas vermelhas), que desembocam na veia porta
(seta azul). Esta se ramifica dentro do figado, nutrindo esse 6rgdo. Essa € uma outra via para
perda de calor pelo figado quando ¢é ingerida &gua gelada. Modificado de
www.medicinageriatrica.com.br.

Portanto, para entender como a agua gelada ingerida resfria o figado, é preciso
levar em consideracdo a transferéncia direta de calor pelo contato do
estomago/duodeno com o figado e também o caminho que a 4gua faz até chegar ao

figado.

E importante chamar a atencdo para o fato de que as anélises apresentadas
acima necessitam de mais experimentos e estudos, mas o0 que pretendemos mostrar
€ que o dispositivo desenvolvido permite realizar estudos muito interessantes sobre

respostas de 6rgaos e do sistema de termorregulacéo.

O experimento E esta ilustrado no gréfico da Figura 43.1. Nele vemos 4 pontos
interessantes. O ponto A refere-se ao instante em que o animal foi colocado no
ambiente com temperatura de -5 °C. Vemos que, antes do ponto A, a temperatura do
animal estava estavel. Apés o ponto A, ha um aumento da temperatura hepatica,
visando aumentar a producéo de calor corporal (CLOSA, ALEMANY e REMESAR,
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1992). O aumento da temperatura hepética € tdo mais intenso quanto menor a
temperatura ambiente (STONER, 1973; DE VRIES et al.,, 1993). O ponto B
corresponde a temperatura maxima medida no experimento, em torno de 40,1 °C. A
partir do ponto B, vemos claramente que ha uma queda da temperatura até o patamar
de 35,7 °C, passando pela temperatura inicial (ponto C). O tempo gasto para ir de B
até D corresponde a 52,5 minutos. No instante 70 minutos o animal foi retirado do
ambiente que estava a -5 °C e foi levado para um ambiente a 22 °C. O ponto D

representa a temperatura mais baixa medida no experimento.
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Figura 43.1. O gréafico mostra detalhes do experimento E, associado a mudanca da temperatura
do figado quando o animal € mantido a temperatura de -5 °C.

As Figuras 43.2 e 43.3 mostram 0s ajustes aos dados experimentais de
temperatura como funcdo do tempo, quando a temperatura do animal esta caindo e
subindo, respectivamente. Entre os pontos B e D a geracao de calor € suplantada pela
retirada de calor, associada a conducéo, conveccéo e radiacdo. Note que o melhor
ajuste para a perda de calor é um decaimento exponencial e, para 0 caso em que a
temperatura do ambiente volta a ser 22 °C, a taxa de crescimento da temperatura é
linear. Isto significa que os fatores para a producdo de calor em temperaturas

ambientes menores que a corpérea nao sdo os mesmos. Observe que todos os dados
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obtidos se referem a tempo real e in vivo, ou seja, 0 equipamento desenvolvido pode

ser Util para analisar efeitos de temperatura externas e a termorregulacao.
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Figura 43.2. Parte do experimento E. O grafico mostra um ajuste aos dados associados a queda
da temperatura quando o animal foi exposto a um ambiente com temperatura de -5 °C.
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Figura 43.3. Parte do experimento E. O grafico mostra um ajuste dos dados associados ao
aumento da temperatura quando o animal retornou para o0 ambiente com temperatura de 22 °C.
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Sobre o experimento F, a Figura 44 mostra em detalhes o grafico da
temperatura hepatica entre 0 e 100 minutos. Nela é possivel notar que o estudo
dindmico da temperatura hepatica pode trazer informacdes relevantes sobre o periodo
pos-anestésico. Perto dos 54 minutos, o rato comeca a esbocar movimentos com as
vibrissas. Desse ponto em diante, nota-se oscilagdes de baixa amplitude no tragado.
Apds os 75 minutos, ele inicia movimentacdo das patas, com locomocéao evidente
apos 80 minutos. A partir desse instante, aumenta a taxa de subida da temperatura,
simultaneamente a intensificacdo das oscilacées em torno da linha de base. Note que,
apos 30 minutos do inicio do experimento, a inclinacdo da curva comeca a reduzir até
gue se torna horizontal aos 47 minutos, indicando que a perda passa a ser igual ao

ganho de calor.

Este experimento demonstra a queda de temperatura causada pela cetamina e
xilazina, drogas anestésicas. Na literatura € possivel encontrar demonstracdo que o
éter, assim como o pentobarbital, geram hipotermia transitéria semelhante no rato.
Birnie e Grayson (1952) sugeriram n&o haver relagao entre o despertar da anestesia
e o retorno da temperatura ao patamar inicial pré-anestésico. De fato, no momento do
retorno ao patamar inicial o rato ja havia despertado ha bastante tempo. Entretanto,
nossa observagao mostra que ndo € o retorno ao patamar inicial que se relaciona com
o despertar, mas sim o inicio das oscilacdes em torno da linha de base do tracado de
temperatura. Isso sugere uma correlacdo entre esse achado e o nivel de consciéncia

do animal.

E possivel que, ap6s os 35 minutos, o bloqueio neuromuscular da xilazina tenha
comecado a passar, levando a um aumento do tbnus muscular e consequente
aumento da producado de calor. Isso explica a reducédo da inclinagéo da curva, que
passa a ser uma reta horizontal apds 47 minutos. Caso isso seja verdade, a queda do
modulo da derivada da temperatura em relacdo ao tempo guarda relacdo com o

término do efeito da xilazina.
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Figura 44. O gréafico representa a temperatura hepética em um intervalo de tempo durante o
experimento F.

Note que, em todos 0s experimentos, a temperatura do subcutdneo é sempre
inferior a temperatura dos 6rgaos internos, mas, de forma geral, sempre acompanha
as alteracfes da temperatura desses 0rgaos, exceto quando o animal se aproxima e
encosta em superficies que podem ceder ou roubar calor. No grafico da Figura 36,
fica claro que, ao comer, a temperatura do figado do animal aumenta, enquanto a
temperatura do subcutaneo decresce. Isto pode ser explicado pelo fato de que, ao
parar para comer, o animal permanece mais tempo encostado na superficie da gaiola

e, portanto, perde calor por conducao.

No experimento G, o mau funcionamento do sensor retal pode ser explicado
por falha de isolamento dos terminais do NTC. A presenca de fluidos biolégicos pode
desfazer o isolamento dos terminais em regifes pontuais e levar ao acréscimo de um
caminho alternativo para a corrente do divisor de tenséo. Isso levaria a uma queda na
resisténcia equivalente (NTC e tecido em paralelo), ocasionando um falso aumento

na temperatura.
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Com relacdo ao estudo da interagdo da radiagdo com os diferentes tecidos
biolégicos, os outros trés sensores que mantiveram seu funcionamento ndo mostram
aumento da temperatura dos oOrgaos estudados. Em principio, esperava-se um
aumento da temperatura, pois, conforme a equacéao (1.7), o SAR depende fortemente
da amplitude do campo elétrico. O valor do campo elétrico pode ser medido por um
medidor isotropico EMR 300. O valor médio encontrado foi de aproximadamente 4
V/m, na faixa de frequéncia de 1,8 GHz (frequéncia de telefonia movel). Utilizando
valores conhecidos de condutividade elétrica do epididimo (NISBET, 2012), temos que
c =1,39 S/m, e, se o volume do epididimo do rato esta em torno de 0,39 cm? (WEN,
2000) e a massa medida no experimento foi de 0,45 g, utilizando a equacéo (1.7)
temos que o SAR é aproximadamente 20mW/kg. Este valor é muito baixo quando
comparado com valores de SAR que podem produzir mudancgas de temperatura da
ordem de 1 a 2 °C, que sdo geralmente valores acima de 8 W/kg. Por outro lado, pode-
se observar que o coeficiente angular das curvas apresentadas na Figura 45, com e
sem a presenca da radiacéo de micro-ondas oriundas do aparelho de celular, sdo bem
diferentes. Uma hip6tese que poderia ser apresentada é que a anestesia reduz a
temperatura corpérea e que, durante a permanéncia do celular ligado, o calor gerado
pela absorcéo da radiacdo pelo tecido, como por exemplo o epididimo, é menor que
a perda de calor devido ao efeito da anestesia, e isto acaba gerando uma perda de
1,55 x 103 °C/min (Tabela 11). Quando o celular é desligado, ndo existe mais a
geracado de calor por absorcéo de radiacdo e a perda é mais acentuada, ou seja, em
torno de 8,8 x 103 °C/min. Note que esta concluséo precisa ser analisada com mais
cuidado e ha a necessidade de realizar um maior nimero de experimentos para que
se possa ter uma base estatistica confiavel. Na realidade, o que pode-se mostrar é
gue o equipamento pode ser muito util nesta linha de pesquisa. Um outo dado
importante é que foram realizadas medidas de compatibilidade eletromagnética para
saber se a presenca da radiacao do celular afetaria a eletronica e os sensores NTCs.
Os testes com 0 equipamento mostraram que néo foi detectada nenhuma mudanca

nos valores de temperatura devido ao acionamento do celular préximo a ele.
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Figura 45. Temperatura do epididimo durante o experimento G. Junto visualiza-se trés ajustes
em momentos diferentes do experimento. O Ajuste 1 mostra a inclinacdo aproximada da
temperatura do epididimo sem a exposi¢do a radiacdo de micro-ondas. O Ajuste 2 mostra a
inclinagdo durante a exposicao e o0 Ajuste 3, ap0s a exposicao.

Tabela 11. InclinagBes aproximadas da temperatura do epididimo durante as trés fases do
experimento G.

Fases ~Inclinagéo (°C por minuto) |
Pré-exposicao (Ajuste 1) -46,19
Exposicao (Ajuste 2) -1,55
Pos-exposicao (Ajuste 3) -8,82

Para uma exposicéo a intensidade baixa de radiacdo de micro-ondas, existe a
possibilidade de o aumento na temperatura tecidual ser tdo insignificante que
ultrapassa a capacidade de detec¢do no nosso sensor. Além disso, fontes de ruido,
como movimentos involuntarios do rato, mesmo anestesiado (respiracdo, contracéo
de musculatura cremastérica), causam uma variacao na linha de base da temperatura,

eventualmente mascarando um pequeno aquecimento devido a radiacéo.
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O melhor sensor para um experimento depende do que se quer investigar. E
preciso avaliar o tamanho do modelo animal (determina o tamanho méximo do
sensor), a velocidade que se espera na mudanca da temperatura (determina a taxa
de amostragem), a duracdo do experimento (determina a autonomia da bateria) e a
necessidade de avaliar a temperatura de mais de um 6rgdo do animal (nUmero de

canais), entre outros fatores.

O sensor descrito neste trabalho foi desenvolvido especificamente para ser
aplicado em experimentos curtos (algumas horas) que exijam alta taxa de
amostragem, ja que pretende-se utilizar esse aparato para determinar coeficientes de
difusdo do calor. Entretanto, ha uma infinidade de experimentos que ndo necessitam
de alta taxa de amostragem, mas, em contrapartida, demoram dias ou meses. Para

esses trabalhos, varios sensores comercialmente disponiveis sdo adequados.

Comparativamente aos modelos disponiveis, o sensor desenvolvido apresenta
maior taxa de amostragem, maior resolucéo e maior numero de canais, além do custo
bem menor. Por outro lado o tamanho e 0 peso do nosso sensor sdo maiores que 0S
dos sensores disponiveis. Dos modelos comerciais, o F40-TT, da DSI, é o que
apresenta caracteristicas mais proximas do sensor que desenvolvemos. Para um
sistema de monitoramento de 2 ratos, o custo do sistema da DSI é de US$29,995.00,
enquanto nosso sistema tem custo total de R$1,400,00. Isso inclui 2 sensores de

telemetria e um computador com o “software” para aquisicdo dos dados.

Além disso, nosso sensor possibilita troca da bateria. Os modelos TR50B e G2
E permitem carregar a bateria de forma sem fio enquanto armazenam dados (ndo
enviam dados simultaneamente), mas os modelos Stellar, F40-TT e T36F néo
permitem recarga nem troca de bateria, sendo necessario comprar um novo sensor
guando a bateria descarrega, o que eleva o custo de manutencdo desses modelos.
Um planejamento errado do custo total do sistema pode inviabilizar um projeto de
pesquisa. Isso pode ocorrer se nao for tomado o devido cuidado em considerar a

necessidade de reposi¢cédo dos sensores que ndo permitem a troca da bateria.

A maioria dos modelos comercialmente disponiveis necessita de um receptor
de dados especifico da marca (adquiridos separadamente). Ha também a
necessidade de adquirir o “software” para coleta e analise dos dados. Portanto, o custo

dos sistemas convencionais € bem maior que apenas 0 pre¢o do sensor. NOSsO
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equipamento utiliza um “software freeware” (desenvolvido no Laboratério de Fisica
Aplicada do Instituto de Ciéncias Exatas da Universidade Federal de Juiz de Fora) e
o sensor utiliza tecnologia Bluetooth® para transmitir os dados, podendo se comunicar
diretamente com qualquer computador que interaja com dispositivos dotados de tal
tecnologia. Nao ha necessidade de um receptor especifico, como ocorre com 0s
modelos preexistentes.

A distédncia maxima de alcance entre 0 sensor e o receptor varia de 12 cm a 5
m nos sistemas disponiveis, sendo que os dois sistemas de maior alcance (Stellar e
TR50B) tém muito baixa taxa de amostragem (10 minutos a 2 horas). Assim, o sistema
de captura de dados deve estar dentro desse raio, o que pode dificultar a realizacédo
do experimento. Nosso dispositivo permite a transmissao até 10m sem barreiras ou
até 5m com barreiras (entre salas diferentes), possibilitando afastar o computador dos
animais. Essa pode ser uma boa estratégia para evitar danos aos aparelhos
eletrbnicos por excesso de ambnia e particulas em suspensdo encontrados nos

biotérios.

A autonomia da bateria € extremamente varidvel entre os modelos (algumas
horas a eterna). De forma geral, ha direita correlacdo entre a taxa de amostragem e o
consumo da bateria. No caso do Stellar, por exemplo, mudar sua taxa de amostragem
de 10 para 60 minutos aumenta em seis vezes a duracéo da bateria. Portanto, grande
parte da diferenca de autonomia da bateria esta na taxa de amostragem. Nosso
equipamento possui consumo fixo e permite adquirir a uma taxa de amostragem de 1
amostra a cada 5 segundos. Pode-se escolher a bateria mais adequada de acordo
com a duracao prevista do experimento, evitando peso desnecessario. Os modelos
que tém duracdo eterna dependem de ser carregados periodicamente com um
dispositivo que fica sob a gaiola/caixa do animal. Durante a carga ndo é possivel

transmitir dados.

Considerando as caracteristicas eletronicas, o equipamento desenvolvido
atingiu o objetivo proposto. Foi possivel reunir num dnico dispositivo uma resolugéo
térmica, taxa de amostragem, nimero de canais e custo ndo encontrados em outros
aparelhos. Essas caracteristicas atendem ao proposito de coletar as medidas
necessarias para a determinacdo de coeficientes de difusdo do calor. Apesar de a
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bateria durar apenas 20 horas no nosso modelo, esse tempo € mais que suficiente

para realizar os experimentos propostos.

Em relagdo as dimensdes e & massa, 0 nosso dispositivo apresentou resultado
satisfatorio, havendo possibilidade de melhora. Se considerarmos que um animal
suporta no maximo 10% de sua massa, um rato adulto (350g) suporta a massa do

nosso sensor com a bateria de 600 mA.h, que é 31,05g.

Todo o circuito do sensor foi montado manualmente, sem ferramentas
especificas para construir microcircuitos eletrénicos. O uso de equipamentos
especificos permite reduzir o tamanho do sensor pela metade. Com um sistema de

producao industrial automatizado, a reducéo pode ser ainda mais significativa.

Outra maneira de melhorar o tamanho do aparelho é reduzir a bateria. No atual
modelo do sensor o consumo € fixo em 20 mA. Dessa forma, a reducéo da bateria
leva, invariavelmente, a uma reducdo da autonomia. Por exemplo, a troca de uma
bateria de 600 mA.h por uma de 110 mA.h permite uma reducéo de 70% no tamanho

da bateria, as custas de uma reducédo de autonomia de 20 horas para 4 horas.

Futuramente pretendemos trocar o moédulo Bluetooth® do sensor por um
modulo de radiofrequéncia que pode ser desligado quando néo estiver em uso. Com
isso, o consumo do circuito sera dependente da taxa de amostragem.
Comparativamente ao modelo atual, uma amostra a cada 5 segundos consumira
apenas 2 mA (10% do consumo atual). Isso permitiria reduzir em 5 vezes o tamanho
da bateria e mesmo assim dobrar a autonomia. Além disso, em experimentos que
necessitam menor taxa de amostragem, 0 consumo sera proporcionalmente menor.
Outra vantagem de se usar esse novo médulo de radiofrequéncia é que seu tamanho
é metade do mddulo Bluetooth®. Essa reducdo no tamanho do radio leva a uma

diminuicao de 20% do tamanho total do sensor.

Héa possibilidade de aumentar discretamente a taxa de amostragem do sensor
com uma simples reconfiguracdo do firmware no PIC18LF1220. O programa original
sempre realiza medidas dos 4 NTCs e da bateria. E possivel reprograma-lo para
realizar somente as medidas dos NTCs. Assim, o tempo de amostragem cai de 4,0

segundos para 3,2 segundos. A medida da bateria pode ser realizada por funcao
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separada, que € executada esporadicamente. IsSso propiciaria tempo de resposta

ainda mais rapido do sensor, embora ndo seja algo essencial.

Uma proposta para trabalhos futuros é empregar a ferramenta aqui descrita
para investigar os valores do coeficiente de difusdo do calor de 6rgéos e tecidos de
ratos Wistar in vivo. A comparacao entre animais com 6rgdos saudaveis e animais
com 0Orgéos doentes permitird estudarmos se o coeficiente de difusdo do calor é um
marcador diagnostico e/ou prognostico em diversas patologias, j& que se espera uma
modificacdo do coeficiente de difusdo quando ha alteracdo da composicao tecidual
(BHATTACHARYA e MAHAJAN, 2003).

Todos os mecanismos participantes na termorregulacédo, desde a mudanca
conformacional de um canal idnico sensivel a temperatura num dendrito neuronal até
a atuacdo de um neurotransmissor liberado pelo axonio, fazem parte de uma
intrincada rede de processos indissociaveis, envolvendo as mais variadas areas do
conhecimento. Portanto, a regulacdo térmica nos seres vivos € um tema
interdisciplinar, envolvendo, principalmente, a biologia, a fisica, a quimica e a

matematica.

Por isso, é de fundamental importancia articular corretamente o0s
conhecimentos de cada uma das areas para entender o problema de forma mais
ampla. Isso significa dizer que é de extrema importancia conhecer os modelos fisicos
gue descrevem cada experimento, entendendo suas limitacdes, mas, principalmente,
sabendo como utilizar o modelo para adquirir informacdes que, de outra maneira,

seriam dificeis ou mesmo impossiveis de determinar.
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6 CONCLUSOES E TRABALHOS FUTUROS

O sistema de telemetria desenvolvido atingiu 0s objetivos de ter alta resolucéo,
alta taxa de amostragem e baixo custo, permitindo leituras simultaneas de 4 canais
de temperatura, que podem, inclusive, ser usadas para a determinacéo do coeficiente
de difusdo do calor. O proximo passo € trabalhar na reducdo das dimensdes do
dispositivo. Outro fator importante é que se trata de um dispositivo capaz de ser
instalado em um animal e permite que as medidas sejam feitas em tempo real e in
vivo. Vale ressaltar que ja foi solicitado o pedido de patente ao Centro Regional de

Inovacgao e Transferéncia de Tecnologia da UFJF (CRITT/UFJF).

O dispositivo tem um grande potencial para ser utilizado no estudo de
termorregulacdo. Como sabemos, 0os mecanismos envolvidos na termorregulacéo sédo
extremamente complexos, pois possuem muitas variaveis. A maioria dos
equipamentos desenvolvidos para o estudo da termorregulacéo ndo séo preparados
para serem adaptados ao animal in vivo. A maior quantidade de informacéo sobre
grandezas termofisicas se refere a tecidos in vitro e isto, conforme ja foi discutido, é

muito diferente quando se faz medidas in vivo.

O equipamento permite medir o tempo de resposta dos diversos 6rgaos quando
submetidos a uma diferenca de temperatura. E possivel medir mudancas de
temperatura quando um animal esta se movimentando, comendo, bebendo, préximo
a uma fonte de radiacdo eletromagnética, sob anestesia, ou em qualquer outra
situacdo experimental. Cada um destes estudos pode gerar novos protocolos
interessantes e isto abre varias perspectivas interessantes de futuros trabalhos. Um
destes trabalhos é o uso da radiacdo de micro-ondas para estimar a condutividade
térmica e elétrica do tecido bioldgico nesta faixa de frequéncia. A determinacédo destas
condutividades sdo essenciais para o0 uso da chamada ablacao por micro-ondas para
a eliminacdo de tumores, principalmente do figado. A proposta da técnica é antiga
(WILLIAM, 1980), mas, com os conhecimentos de novos valores das condutividades

in vivo, a discusséo sobre esta técnica voltou a tona (WENBIN, 2013).

Outro exemplo de trabalho futuro, e que ja esta sendo iniciado, € a medida da

temperatura em duas regides distintas do pulmé&o, uma com edema e a outra sem
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edema. Acredita-se que a regido mais ventilada teria uma temperatura mais baixa que
a temperatura da regido com edema pulmonar. Se este tipo de andlise se confirmar,
sera possivel gerar futuros protocolos para o acompanhamento de edemas

pulmonares em Unidades de Terapia Intensiva.

Da mesma forma que se pode usar o dispositivo proposto para o pulméao, pode-
se usé-lo para outros 6rgaos. Assim, o equipamento desenvolvido podera ser o ponto
de partida para varios outros projetos de pesquisa associados ao estudo de

propriedades termofisicas de tecidos in vivo.
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APENDICE

APENDICE A — ESQUEMA ELETRICO E “LAYOUT” DA PLACA DO SENSOR
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Figura Al. Esquema elétrico do circuito do sensor.

Figura A2. Placa dupla face do circuito do sensor.



APENDICE B — CODIGO FONTE DO “FIRMWARE” PARA O PIC18FL1220

#include "main.h"

int c;

intl6 bateria, Canal A, Canal B, Canal C, Canal D;
int32 acumulador,i;

intle leitura;

void envia ()

{
printf ("b%05Lu",bateria);
printf ("A505Lu",Canal A);
printf ("B505Lu",Canal B);
printf ("C305Lu",Canal C);

printf ("D305Lu\r\n",Canal D);

void oversample (void)
{
acumulador=0;
for (i=0;i< ;itt)
{
acumulador+=read adc();
}
acumulador=acumulador/ ;

leitura=acumulador;

void sample (void)

{
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acumulador=0;
for (1i=0;i< ;i++)
{
acumulador+=read adc();
}
acumulador=acumulador/o/;

leitura=acumulador;

#int RDA
void RDA isr(void)

{

c=getc();

if (c=='B")

set adc channel (%) ;
delay us(10);
sample () ;

printf ("$Lu\r\n", leitura) ;

if (c=="W")

set adc_ channel (%) ;

delay us(10);

sample () ;

bateria=leitura;

set adc channel (U);



delay us(10);
oversample () ;

Canal A=leitura;

set adc channel (1) ;
delay us(10);
oversample () ;

Canal B=leitura;

set adc_ channel (V) ;
delay us(10);
oversample () ;

Canal C=leitura;

set adc channel () ;
delay us(10);
oversample () ;

Canal D=leitura;

envia () ;

}

void main ()

{

setup adc ports (sANO|sAN1|sAN2|sAN3|sAN4|VSS VDD) ;
setup_adc (ADC_CLOCK DIV 2|ADC_TAD MUL 2);
setup wdt (WDT OFF) ;

setup timer O (RTCC INTERNAL) ;

setup timer 1(T1 DISABLED);
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setup timer 2 (T2 DISABLED,O,1);

setup timer 3 (T3 DISABLED|T3 DIV BY 1);
enable interrupts (INT RDA) ;

enable interrupts (GLOBAL) ;

setup oscillator (OSC 8MHZ|OSC INTRC) ;

sleep () ;
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APENDICE C — FLUXOGRAMA DO PROGRAMA DE CALIBRACAO
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Figura C1. Fluxograma do programa de calibracdo dos termistores NTC, implementado em
Microsoft Visual C# 2010.



