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Resumo: O auto-monitoramento de glicemia é possivel gracas ao uso de equipamentos
eletronicos portateis, que utilizam tiras reagentes. O objetivo deste estudo foi verificar a
correlacdo entre o valor de glicemia informado por um eletrénico deste tipo, com a derivada e a
integral de sinal bioelétrico. Para tanto foi desenvolvido um sistema de aquisicdo de dados que
envolveu placa com microcontrolador da empresa Arduino© e o software Parallax Data
Acquisition (PLX-DAQ)® da empresa Parallax Inc©, o que permitiu transferir os dados obtidos
para planilha do Excel®. Com isso, foi realizada analise matematica (derivada e integral) dos
sinais, e correlagdo destes parametros com o valor de glicemia informado pelo equipamento
eletronico. Os resultados apresentaram uma correlacdo média entre a integral/derivada dos sinais
e os valores de glicemia. Com isso, conclui-se que é possivel realizar as inferéncias propostas
com uso do Arduino©, mas que para que haja maior confiabilidade, é necessario que estudos
futuros sejam realizados com amostras de tamanho maior, com faixa de valores de glicemia
maior.
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Introducdo. O diabetes mellitus (DM) é uma patologia que impacta de forma significativa a
sociedade, com crescente nimero de diagnosticos, torna-se um problema a ser enfrentado.
Diversos sdo os fatores para o desenvolvimento de DM, mas que em geral sdo a répida
urbanizacdo, transicdo epidemioldgica, transicdo nutricional, sedentarismo, peso corporal
excessivo, crescimento e envelhecimento da populacdo, e por fim o aumento na expectativa de
vida de individuos diabéticos. A caracteristica mais evidente em todos os tipos de DM ¢é a
presenca de hiperglicemia (1).

E importante destacar que esta patologia é classificada em quatro grupos, sendo: 1) DM tipo 1;
2) DM tipo 2; 3) DM gestacional; 4) outras formas de DM (1).

O DM tipo 1 é uma patologia autoimune que tem como caracteristica a destrui¢do das células
pancredticas, tendo por consequéncia a auséncia de producdo de insulina, e corresponde a cerca
de 5 a 10% dos casos de DM (1).

O DM tipo 2 é uma patologia com causas multifatoriais, em que apesar do fator genético-
hereditario estar associado, o estilo de vida dos individuos contribui significativamente com o
seu desenvolvimento, e corresponde a cerca de 90 a 95% dos casos de DM. A hiperglicemia
presente no DM tipo 2 esta associada a diversas disfunc@es fisioldgicas, como resisténcia dos
tecidos periféricos a acdo da insulina, aumento da producdo hepatica de glicose,
hiperglucagonemia, aumento da lip6lise com consequente aumento nos acidos graxos livres
circulantes, entre outras (1).

O DM tipo gestacional ocorre em virtude de a placenta produzir hormdnios hiperglicemiantes e
enzimas que agem para degradar a insulina, mas com fatores de risco que sdo: idade materna
avancada, peso excessivo, aumento na gordura centralizada, histérico familiar, crescimento fetal
excessivo, polidramnio, hipertensdo arterial ou pré-eclampsia, antecedentes obstétricos de
abortamentos, malformacdes, morte fetal ou neonatal, macrossomia e diabetes gestacional
anterior, sindrome dos ovarios policisticos e baixa estatura (1).

Ja as outras formas de DM sé&o provenientes de defeitos genéticos na funcdo de células p

pancreaticas, na acdo da insulina, doenca do péncreas exocrino, endocrinopatias, diabetes
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induzido por medicamentos ou agentes quimicos, infecgdes, formas incomuns de DM autoimune
e outras sindromes genéticas por vezes associadas ao DM (1).

H& ainda uma discussdo sobre a existéncia do DM tipo 3, pois uma vez que o tecido nervoso
também secreta insulina, estudos tém apontado que distarbios de secrecdo de insulina pelo tecido
nervoso pode induzir um problema local especifico, mas isso ainda precisa de maiores estudos e
detalhamentos para que se verifique existéncia do DM tipo 3, com processos fisiopatoldgicos
especificos do tecido nervoso (2).

Como o DM possui como consequéncia alteracdo na glicemia, o diagnostico e até mesmo o
monitoramento do paciente diabético possui a glicemia como parametro norteador, sendo assim é
estabelecido que existem faixas de valores de glicemia para classificar individuos tendo
normoglicemia, pré-diabetes e diabetes estabelecido (1), conforme tabela 1 a seguir.

Tabela 1. Valores de glicemia em condic¢des diagndsticas.
Glicemia apods 2 horas de

CONDICOES Glicemia em jejum ingestio de 75 g de glicose
Normoglicema <100 <140
Pré-diabetes >100 e < 126 >140 e <200
Diabetes estabelecido >126 >200

Fonte: Adaptado de Oliveira, Junior e Vencio, 2017.

O monitoramento de glicemia em pacientes com DM é uma parte importante do tratamento, com
a finalidade de facilitar a tomada de decisdes, como administracdo na dosagem correta de
farmacos e até mesmo de insulina exdgena, no caso de pacientes dependentes, e de outras
intervencdes como pratica de exercicios fisicos regularmente, dieta, etc. (1), 0 que permite que 0s
préprios pacientes corrijam picos de hiperglicemia ou episddios de hipoglicemia, de forma agil,
impactando positivamente na salde deste publico (1,3).

Este monitoramento s6 €& possivel em decorréncia de equipamentos eletronicos portateis
(glicémetros ou glicosimetros), que funcionam por meio de tiras reagentes para realizacdo de
testes de glicemia, a partir da obtencdo de uma gota de aproximadamente um microlitro de
sangue capilar. Nestas tiras reagentes encontram-se eletrodos amperométricos € uma enzima

(glicose desidrogenase, glicose oxidase, ou glicose oxidase/peroxidases). Assim que a glicose
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capilar entra em contato com a enzima contida na tira, ocorre uma reacao eletroquimica que sera
medida pelo equipamento (1,4).

A engenharia biomédica agrega areas do conhecimento diversificadas e que utiliza principios da
eletricidade, mecanica, quimica, da fisiologia, entre outros, que resultam no desenvolvimento de
dispositivos que realizam a leitura de sinais bioelétricos oriundos de reacdes eletroquimicas (5),
0 que também é observado nos equipamentos utilizados para medir glicemia.

Ressalta-se ainda que em uma “Era” de surgimento de aplicativos para as mais diversas
finalidades, somado ao movimento “do-it-yourself”, a tecnologia dos dias atuais permite que este
AMGC seja armazenado em aplicativos de nuvens comunitarias, o que facilita ainda mais o
controle da doenga (3).

Para atender a demanda aumentada de pacientes diabéticos e profissionais de salde, existe uma
preocupacdo em utilizar medidores de glicose com maior qualidade, sobretudo na precisdo das
medices, e que obedecam as normas que atestam a qualidade do produto, como exemplo a ISO
15197:2013 (6). Dessa forma, existem riscos importantes quando estes equipamentos Sao
imprecisos, sobretudo em pacientes diabéticos dependentes de insulina exdgena. Erros de
medicdo de glicemia, mesmo que pequenos (5-10%) podem levar a erros maiores na decisdo de
aplicacdo de insulina exdgena (8-45%), o que por sua vez pode implicar em quadros de
hipoglicemia severa e de hiperglicemia, além de impactos econémicos negativos em decorréncia
de gastos desnecessarios (7).

Dentro desta preocupacdo, 0s atuais equipamentos apresentam uma grande confiabilidade de
dados, exemplo disso € o estudo de Kermani et al (8), que encontrou uma correlacéo forte entre a
glicemia obtida em exame de laboratério com equipamentos de trés fabricantes (r = 0,976, 0,972
e 0,876).

A falta de informacGes técnicas com detalhamento sobre o funcionamento de equipamentos
medidores de glicemia, quanto as relacGes das caracteristicas dos sinais e valores apresentados
em display, é um obstaculo para aqueles que pretendem desenvolver equipamentos similares.

A publicagdo do professor Sérgio Santos Muhlen no portal da Sociedade Brasileira de
Engenharia Biomédica (SBEB) aponta que o mercado da Engenharia Biomédica no Brasil, na
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época da veiculacdo da matéria, sofria uma crise assim como outros setores da Engenharia em
geral, mas que € uma area em promissora por ser nova, e que pode atender uma demanda
interessante em nosso pais (9).

O Brasil atualmente passa por um momento oportuno para incentivar o desenvolvimento de
tecnologias nacionais na area da engenharia biomédica, em que a pandemia de COVID-19 expds
a fragilidade desse setor em nosso pais.

Apesar de no Brasil existirem conglomerados de algumas empresas deste setor, que sé&o
responsaveis por alguma producéo nacional (9), grande parte dos produtos ainda sdo importados,
e assim a maioria das empresas brasileiras desse setor acabam por serem representantes de suas
respectivas matrizes no exterior, seja na comercializacdo destes produtos ou na oferta de servigos
de instalacdo e manutengdo de equipamentos utilizados em hospitais, clinicas e pelos préprios

pacientes e usuarios que realizam o auto-monitoramento de parametros fisioldgicos.

Objetivos. Os objetivos deste estudo foram: obter sinal bioelétrico por meio de reacdo entre a
glicose sanguinea e a enzima glicose oxidase contida em tira reagente; desenvolver sistema de
aquisicdo de sinal bioelétrico; relacionar o tamanho do sinal bioelétrico com a quantidade de

glicose sanguinea (glicemia) obtida pelo uso de equipamento eletrénico portatil.

Métodos. Este trabalho possui caracteristicas de pesquisa aplicada e experimental (10), e é
dividido em quatro partes, sendo:

-Desenvolvimento de sistema de aquisi¢do de sinal bioelétrico, com caracteristica de pesquisa
aplicada;

-Aquisicdo de sinal bioelétrico na presenca de gota de sangue capilar dos voluntarios nas tiras
reagentes de glicemia, com caracteristica de pesquisa experimental;

-Quantificacdo de glicemia por meio de glicometro que utiliza tira reagente;

-Analise e tratamento estatistico dos dados, com caracteristicas de pesquisa experimental.

As amostras de sangue foram coletadas por punc¢éo de dedo com uso de lanceta, obtendo-se uma
gota de sangue capilar de tamanho suficiente para deposito em espaco especifico demarcado em
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tira reagente para quantificacdo de glicemia, do modelo G-Tech Plus Free®, em que as tiras deste
modelo contém a enzima glicose oxidase e ferrocianeto de potéssio.

A glicemia foi quantificada por meio do equipamento eletronico denominado G-Tech Plus Free®
da fabricante SD Biossensor Inc®, importado pela Accumed Produtos Médico Hospitalares
LTDA®, ao mesmo tempo em que ocorreu obtencéo de sinal bioelétrico pelo uso do sistema de
aquisicdo e que também utilizou tiras reagentes do modelo G-Tech Plus Free®.

A aquisicdo dos sinais bioelétricos ocorreu por meio da placa de prototipagem da Arduino®
(Arduno Uno - microcontrolador), ambiente de desenvolvimento do programa (Arduino IDE®), e
o software Parallax Data Acquisition (PLX-DAQ)® da empresa Parallax Inc® para transferéncia
de dados obtidos pela Arduino® para planilha do Excel®, e assim se realizar modelagem
matema@tica dos sinais obtidos.

Portanto, este sistema converteu o sinal bioelétrico analdgico de entrada em um sinal digital
(discreto — amostragem com taxa uniforme), e posteriormente esse sinal convertido (analdgico-
digital) foi processado digitalmente (numero finito de amostras discretas), em que essa
manipulacdo do sinal analdgico de entrada, foi realizada por um circuito eletrénico, e com todo
este aparato obteu-se um sistema de processamento de sinais biomédicos (11).

O circuito eletrdnico com seus elementos para a aquisicdo de sinal bioelétrico é representado

pela figura 1.
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Figura 1. Circuito eletronico utilizado pelo estudo.

Assim, pdde-se calcular a taxa de variagdo do sinal (derivada) entre o ponto de estabilizagdo do
sinal e o seu valor maximo pela equacgdo 1, assim como pbde-se calcular a area de cada sinal
bioelétrico, também a partir da estabilizacdo do sinal, por meio do célculo de integral pelo uso da
aproximacao pela soma das alturas dos retangulos pela esquerda, conforme a equacao 2, ambas
equacdes preconizadas por Rogawski (12).

TDV = Ay / Ax
Equacdo 1. Calculo de taxa de variacdo (derivada), em que TDV = taxa de variacdo, Ay =
variacdo da fungdo de x (f(x)) e Ax = variagdo de x (intervalo de tempo) entre o repouso e o valor
de pico da tensdo elétrica (miliVolts) do sinal.

Ln=Ax 255 f(a+ jAx).
Equacdo 2. Calculo de integral pela aproximacdo pela esquerda, em que Ln = integral da
aproximagdo pela esquerda, Ax = variacdo de x (intervalo de tempo) e Z;i":ﬂl fla +jAx) = soma

dos valores da funcdo de x em cada periodo tempo medido (retangulos).
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Os dados coletados do experimento foram computados em planilha do Excel® e foram realizados
calculos de derivada e integral dos sinais bioelétricos obtidos. Foram realizados testes de
normalidade de Shapiro-Wilk dos dados e de correlagdo entre a quantidade de glicemia das
amostras, por meio do programa IBM SPSS Statistic 25®.

Destaca-se que, pela natureza do estudo ser do tipo piloto, a amostra recrutada se deu por
conveniéncia, foi obtida por um Unico voluntério, o autor deste estudo, homem de 35 anos de
idade, sem problemas de satde, com glicemia em jejum dentro da normalidade, com dias e

horarios de coletas diversificados.

Resultados. Apos as coletas, os resultados dos sinais bioelétricos sdo apresentados pelos graficos
das figuras de 2 até 25, enquanto que os dados brutos de derivada e integral, ambos a partir da
estabilizacdo dos sinais, e de glicemia sdo apresentados pela tabela 3.

O resultado do teste de normalidade de Shapiro-Wilk determinou que os dados de glicemia e de
derivada como de distribuicdo normal, enquanto que os dados de integral ndo obeceram essa
distribuicdo. Portanto, com o intuito de manter uma andlise conservadora, para analise de
correlacdes entre os dados, foi adotado o teste de Spearman.

As correlagdes encontradas foram de p=0,32 entre glicemia e integral, e de p=0,34 entre a

glicemia e a derivada, portanto ambas moderadas (13).
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Tabela 3. Dados de integral, derivada e glicemia das 12 amostras.

GLICEMIA
N INTEGRAL DERIVADA
(mg/dL)
2 2,08E+05 16,90 118,00
4 3,46E+05 13,81 110,00
6 2,44E+05 13,50 146,00
8 2,53E+05 14,61 113,00

10 4,05E+05 7,00 108,00

12 1,91E+05 17,27 113,00

[ERN
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Figura 2. Sinal bioelétrico nimero 1 desde o repouso.
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Figura 3. Sinal bioelétrico numero 1 a partir da estabilizacao.
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Figura 4. Sinal bioelétrico nimero 2 desde o repouso.
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Figura 5. Sinal bioelétrico numero 2 a partir da estabilizacao.
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Sinal bioelétrico numero 3 desde o repouso.
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Figura 7. Sinal bioelétrico numero 3 a partir da estabilizacao.
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Figura 8. Sinal bioelétrico nimero 4 desde o repouso.
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Figura 9. Sinal bioelétrico numero 4 a partir da estabilizacao.
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Figura 10. Sinal bioelétrico nimero 5 desde o repouso.
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Figura 11. Sinal bioelétrico nimero 5 a partir da estabilizag&o.

151



TAS journal, vol. 5, n. 3, p. 138-162
IS5M 2595-1521
SETEMBRO 2021

stelzer.h@hotmail.com

Variacao da tensao elétrica em funcao do tempo
3500,00

< 3000,00 W
— 2500,00
2000,00

1500,00
1000,00

500,00
D,DD‘JIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII

LOO N OLWNOLNOLNOWNOLWNOWNOWNOWOLDOWN O
— OO < HLOLOO O 00 00 Y H OO v NN

————— ——

m

—+—SINAL (mV)

Tensao elétrica

Tempo (ms)

Figura 12. Sinal bioelétrico nimero 6 desde o repouso.
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Figura 13. Sinal bioelétrico nimero 6 a partir da estabilizag&o.
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Figura 14. Sinal bioelétrico numero 7 desde o inicio.
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Figura 15. Sinal bioelétrico nimero 7 a partir da estabilizag&o.
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Figura 16. Sinal bioelétrico nimero 8 a partir de estabilizac&o.
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Figura 17. Sinal bioelétrico nimero 8 a partir da estabilizag&o.
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Figura 18. Sinal bioelétrico nimero 9 desde o repouso.
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Figura 19. Sinal bioelétrico nimero 9 a partir da estabilizag&o.
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Figura 20. Sinal bioelétrico numero 10 desde o repouso.
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Figura 21. Sinal bioelétrico nimero 10 a partir da estabilizacéo.
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Figura 22. Sinal bioelétrico nimero 11 desde o inicio.
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Figura 23. Sinal bioelétrico nimero 11 a partir da estabilizacéo.
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Figura 24. Sinal bioelétrico numero 12 desde o repouso.
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Figura 25. Sinal bioelétrico nimero 12 a partir da estabilizacéo.

Discussao. Sensores eletroquimicos, como no caso sensores de glicose, sdo classificados
conforme principios elétricos, sendo: sensores de condutividade/capacitancia elétrica,
potencidmetros, amperomeétricos e voltimetros (14).
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E estabelecido que solugdes homogéneas possuem condutividade proporcionalmente a éarea
seccional perpendicular ao campo elétrico e € inversamente proporcional ao segmento da solucao
ao longo do campo elétrico. A equacdo 3 apresenta a forma matemética de obtencdo de
condutividade da solucdo, conforme LIU in: BRONZINO (14).

G=cAlL
Equacao 3. Caélculo de condutividade da solucdo (G) em que o = condutividade especifica do
eletrdlito, A = &rea seccional transversa e L = segmento da solucéo ao longo do campo elétrico.

Destaca-se que para fins praticos, A representa a superficie do eletrodo, L representa a distancia
entre dois eletrodos e o esta relacionada a quantidade da concentracdo e magnitude das cargas
ibnicas da solucdo, 0 que no caso seria 0 reagente que sofrerd alteragdo quando ocorre a
interacdo com a glicose sanguinea.

Aponta-se ainda que o valor da tensdo elétrica é obtida pela lei de Ohm conforme apresentado

pela equacéo 4.

V=R*|
Equacéo 4. Calculo de tensdo elétrica (V), em que R = resisténcia e | = corrente elétrica.

Portanto, varia¢fes de tensdo elétrica podem ocorrer em virtude de variacfes da resisténcia e
corrente elétrica, algo que ocorre em sensores eletroquimicos, como no caso de tiras reagentes
para medicdo de glicemia, que pode ser representado em um circuito elétrico contendo
potenciébmetro, que é um sensor fisico comum cuja resisténcia elétrica varia conforme
deslocamento do contato ao longo do sensor, variando a tensao entre 0s pontos de contato deste

sensor, conforme desenho representativo apresentado pela figura 14.
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Figura 14. Desenho técnico representativo de um potenciémetro, em que R = resisténcia total
entre os pontos A e B, R1 = resisténcia entre os pontos A e C, e R2 = resisténcia entre 0s pontos
CeB.

Fonte: Paulo Brites Eletronica e ETC, 2017 (15).

Nota-se que com aplicacdo de tensao fixa entre os pontos A e B, conforme o ponto C se desloca,
ocorre variagao nas resisténcias R1 e R2, portanto ocorre variacdo de tensao entre os pontos A e
C, bem como entre os pontos C e B.

Essa condicao explica a variacao de tensdo em funcdo do tempo obtida pelo nosso experimento,
uma vez gque, como previamente destacado, a tira reagente para medicdo de glicemia funciona
com 0 mesmo principio do potencidmetro, com variacdo de resisténcia e condutividade elétrica
quando o reagente (glicose oxidase) contido na tira interage com a glicose sanguinea, sendo que
ocorre uma alteracdo ionica pela oxidacéo desta glicose.

A magnitude dessas caracteristicas elétrica é proporcional a quantidade de glicose sanguinea que
reage com a enzima glicose oxidase da tira reagente, 0 que explica as correlaces encontradas em
nosso estudo.

A literatura carece de informacg6es sobre correlagfes entre os valores de glicemia, assim como
outros parametros hematoldgicos (lactato, coagulacdo, etc.), e as caracteristicas de sinais
bioelétricos (derivada, integral, etc.), o que limita a discussdo de dados obtidos em nosso estudo.
Contudo, o estudo anterior de Nogueira et al (16) avaliou a possiblidade de deteccdo de proteina
c-reativa (PCR) por meio de sinal bioelétrico, com uso do Arduino®. Na ocasifo, o plasma
sanguineo de cada voluntario foi pipetado em tiras contendo reagente especifico para obtencéo

dos sinais bioelétricos das reacGes eletroquimicas entre a PCR e o reagente. Como resultado, foi
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possivel obter os sinais bioelétricos da interacdo da PCR e o reagente, bem como caracterizacao

por meio de célculos de integral de derivada.

Conclusées. Com os dados apresentados € possivel concluir € viavel realizar analises
comparativas entre valores de glicemia informados por equipamentos eletrdnicos com
caracteristicas de sinais bioelétricos, por meio do sistema da Arduino®.

Por se tratar de um estudo-piloto, apesar de algumas limitacGes, entende-se que este trabalho é
promissor, e que futuramente sera possivel utilizar o Arduino® para o desenvolvimento de
equipamento eletrénico multifuncional que realize leitura de diversos parametros hematologicos,
ou outros de cunho fisioldgico, que seja de facil utilizacdo e mais barato do que se é encontrado
no mercado.

A literatura carece de dados similares para enriquecimento da discussdo, sendo necessarios mais
estudos, com desenhos experimentais mais sofisticados, com o propdsito de compreender as

relaces propositadas neste nosso estudo.

Declaracédo. O autor declara auséncia de conflito de interesses neste estudo.
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