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Resumo. A dor e inflamagdo pode causar incapacidade de orgaos e membros,
afetar o humor e até contribuir para a diminui¢do da renda financeira. Estudos
revelam que ha um potencial terapéutico na Eletroestimulagdo do Nervo Vago
(VNS) para redugdo da resposta inflamatoria excessiva. Este projeto consiste
no desenvolvimento de um eletroestimulador para a geragado de sinal utilizado
em pesquisas laboratoriais com eletroestimulagdo do Nervo Vago em parceria
com pesquisadores da FMRP/USP. Para a realizagdo do projeto, pesquisou-se
os tratamentos e foram identificados os sinais elétricos utilizados. Foi
desenvolvido um prototipo microcontrolado para os testes em laboratorio
eletronico, onde verificou-se que o sinal gerado pelo circuito atendia aos
parametros almejados.

Abstract. Pain and inflammation can cause organs and limbs incapacity, affect
humor and even contribute to revenue decrease. Studies reveal that there is a
therapeutic potential on Vagus Nerve Electrostimulation (VNS) excessive
inflammatory response decrement. This project consists on the development of
an electrostimulator for the signal generation used in laboratory research with
electrostimulation of the Vagus Nerve in partnership with researchers from
FMRP/USP. For the project fulfillment, the treatments were researched and the
electrical signals used in the procedure were identified. A microcontrolled
prototype was developed for the electronic laboratory tests, when it was verified
that the signal generated by the circuit met the desired parameters.

Palavras-chave: Sistema microcontrolado. Reflexo inflamatério. Nervo vago.
Estimulagao elétrica. Medicina bioeletronica.

1. Introduciao

A dor tem grande impacto na vida do homem. Segundo Teixeira et al. (2019, p. 1), “a dor
ainda ¢ razdo maior das incapacidades ¢ do agravamento dos défices funcionais da
Humanidade, levando o ser humano a procurar esclarecimentos que justificassem sua
ocorréncia e desenvolver procedimentos destinados ao seu controle”. Além disso, a dor
causa incapacidades de 6rgdos e membros, afeta o humor, gera sentimentos de frustacdes,
leva ao isolamento social e contribui para a diminui¢do da renda financeira. Diccini (2017,
p. 399) ressalta que “a dor implica ampla gama de prejuizos fisicos, psiquicos, sociais e
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econdmicos”.

Estudos na area da neurociéncia e da imunologia revelam que ha um potencial
terapéutico para controlar a inflamacao excessiva através de um mecanismo chamado Via
Anti-inflamatoria Colinérgica (CAP) ou reflexo inflamatorio, que ¢ conduzido pelo
sistema nervoso autonomo (LE MAITRE et al., 2017, p. 1). Para Le Maitre ef al. (2017,
p. 2), “o nervo vago pode ser ativado eletricamente (ou mecanicamente), com controle
sobre a voltagem e frequéncia, oferecendo uma alternativa ao tratamento convencional,
sem o uso de drogas ao organismo, que possuem intimeros efeitos colaterais”. E como o
nervo vago inerva os principais 6rgaos, incluindo o figado, pulmao, bago, rins e intestino,
a terapia com a eletroestimulacdo do nervo vago poderia abranger uma ampla gama de
condi¢des inflamatérias (LE MAITRE et al., 2017, p. 2).

O nervo vago ¢ uma estrutura pareada que surge no tronco cerebral e viaja para
os oOrgdos viscerais, onde regula as respostas fisiologicas a mudangas
ambientais, lesdes e infec¢des; e do ponto de vista imunoldgico, a estimulagédo
elétrica do nervo vago inibe a liberagdo de citocinas; atenua a lesdo do tecido;
e melhora a lesdo mediada por inflamagdo em endotoxemia, sepse e outros
modelos de doenga inflamatéria dependentes de citocinas (BOROVIKOVA et
al, 2000 p. 485).

A Figura 1 mostra um dos doze pares de nervo cranianos, o nervo vago (X).
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Figura 1. Imagem do Sistema nervoso com destaque para o nervo vago.
Fonte: (Adaptado de Santos, 2016).

Tem-se levantado a hipdtese do potencial terapéutico da “ estimulagao elétrica do
nervo vago (VNS) em doengas caracterizadas por inflamagao excessiva (CARAVACA et
al., 2019, p. 1). No entanto, existem poucas ferramentas (instrumentos) que possibilitam
estudar o efeito da estimulagdo vagal em modelos biologicos de inflamacao.

O objetivo geral do presente estudo ¢ avaliar a viabilidade de desenvolver um
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projeto de um gerador digital de sinal de acordo com os padrdes utilizados para
experiéncias do tratamento da inflamacao do nervo vago, utilizando dispositivos de fécil
acesso.

Os objetivos especificos sdo:

e Pesquisar os componentes necessarios para o desenvolvimento do projeto
eletronico.

e Desenvolver um esquema eletronico e a placa de circuito para a fabricagao
do protétipo.

e Desenvolver um firmware para aplicagdo no ESP32 para a geracdo do sinal
e comunicacao via Bluetooth com o Celular para controle do sinal elétrico
aplicado.

e Realizar testes em laboratorio para analisar o sinal gerado pelo circuito
eletronico.

2. Metodologia

Para viabilizar o teste da hipdtese realizou-se uma pesquisa de finalidade aplicada com
objetivo descritivo e exploratdrio, sob o método hipotético-dedutivo e com abordagem
quantitativa.

A seguir, a Figura 2 apresenta o passo a passo da Metodologia para a Prototipagem
do Gerador de Sinal Digital Neural necessdrios para o desenvolvimento de um
eletroestimulador, para a geragdo de sinal padrdo em pesquisa do tratamento da dor e
respostas inflamatorias, com eletroestimulagao do nervo vago.

Figura 2. Passos da Metodologia.
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Fonte: (Elaborado pelos autores, 2023)

Foram realizadas pesquisas para entender o que seria o tratamento com
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estimulacdo elétrica do nervo vago, quais seriam os sinais aplicados e o que um
dispositivo digital neural deveria gerar. O estudo de Caravaca et al (2019, p. 4) explorou
o método de estimulagdo do nervo vago (VNS) em camundongos e definiu valores de
geracao de sinal com pulso bifasico de 250us e corrente de 1mA sendo, portanto, o sinal
padrdo para o dispositivo a ser desenvolvido (Figura 3).
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Figura 3. Estimulacio elétrica do nervo vago. (A) Representacio esquematica do pulso da onda. (B)
Leitura de voltagem no osciloscépio com pulso de saida digital para analégica. (C) Exemplo de
leitura com eletrodo no nervo em alta impedéancia. (D) Segmento isolado do nervo vago pin¢ado

com a ponta do eletroestimulador.
Fonte: (CARAVACA et al. 2019)

De acordo com Gomes et al. (2020), os valores do sinal de estimulagdo elétrica
para a realizag¢do do tratamento devem ser através de pulso bifasico, com uma frequéncia
de 10Hz, sendo 50% da frequéncia em nivel positivo e 50% em nivel negativo, com
amplitude de 1V e de duracao de 30 segundos.

Para o experimento realizado no tratamento da dor através da estimula¢do do
nervo vago realizado na FMRP/USP, foram definidos os valores de frequéncia de SHz,
com amplitude de 1V e 1% Duty Cycle (2ms). Devido a possibilidades diversas nos
valores do sinal elétrico para o tratamento nas pesquisas, foi definido que o
eletroestimulador deve atender a vérias possibilidades de configura¢dao dos valores para
atender diversas configuracdes de geragdo do sinal, para isso foi escolhido o
microcontrolador ESP32 devido a sua facil aquisicdo e sua grande versatilidade, como
Espressif Systems (2023, p. 8) afirma, “O ESP32 ¢ um unico chip combinado de Wi-Fi e
Bluetooth de 2,4 GHz... Foi projetado para obter o melhor desempenho de poténcia e RF,
mostrando robustez, versatilidade e confiabilidade em uma ampla variedade de
aplicagoes...”.

Através do Arduino IDE, foi possivel o desenvolvimento do firmware para o
microcontrolador ESP32 com a finalidade de geracao do sinal de frequéncia e com a
comunicagdo através de Bluetooth para possibilitar que os valores de amplitude e de Duty
Cycle possam ser ajustados pelo usudrio.

Foi utilizado no celular para comunica¢do com o microcontrolador o aplicativo
“Serial Bluetooth Terminal”, que possibilita a comunica¢ao através do Bluetooth,
enviando e recebendo mensagens de texto.

Para testar o protdtipo em laboratério, utilizou-se um osciloscopio para
possibilitar a visualizagdo e leitura dos valores dos sinais elétricos gerados pelo circuito
eletronico.
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3. Resultados e discussoes

Na Figura 4, podemos ver o diagrama em bloco do circuito eletronico onde temos em (A)
Fonte AC/DC que converte a tensdo alternada de 127Vac ou 220Vac para tensdo continua
para alimentacdo do circuito eletronico; em (B) o modulo do microcontrolador ESP32
que ¢ responsavel pela comunicagdo Bluetooth entre o gerador de sinal e o celular para
configuracdo do sinal gerado, pelo comunicagdo SPI para controle do conversor D/A e
pela geragdo do sinal de PWM com controle da frequéncia de Duty Cycle; em (C) o
circuito Conversor D/A SPI que controla o nivel de tensdo do sinal gerado para o
tratamento; em (D) o circuito Chaveador, que é responsavel em fazer que o sinal gerado
pela saida PWM do ESP32 tenha o nivel de tensdo definido pelo Conversor D/A e em
(E) circuito de Saida ja tratado para a aplicacdo para o tratamento.
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Figura 4. Diagrama em Bloco do Circuito Eletronico do Gerador de Sinal Digital Neural.
Fonte: (Elaborado pelos autores, 2023)

s

Para desenvolver o protétipo para realizar os testes em laboratorio foram feitos os
seguintes passos como podemos ver na Figura 5: (A) transferir através de processo
térmico o layout para uma placa de fenolite; (B) corroer o cobre da placa Fenolite com
Percloreto de Ferro e furar a placa; (C) soldar os componentes SMD (Surface Mounted
Device); (D) soldar os componentes PTH (Pin Througt Hole); (E) montar a placa,
transformador, chaves e bornes na caixa e (F) o prototipo acabado.
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Figura 5. Etapas de fabricacio do protétipo.
Fonte: (Elaborado pelos autores, 2023)

Conforme é mostrado na Figura 6, temos o controle via celular através da
comunicagdo Bluetooth dos parametros da geragdo do sinal desejado.
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Figura 6. Print Screen da tela do celular com comunicacdo Bluetooth
Fonte: (Elaborado pelos autores, 2023)
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Na Figura 7, temos o sinal requerido para os testes na FMRP/USP de SHz com
1V de amplitude e 1% de Duty Cycle (2ms). Foram executadas 6 amostras conforme pode
ser visto na Tabela 1, temos os valores obtidos da frequéncia e de tensdo.
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Figura 7. Sinal de SHz, 1V e 1% Duty Cycle
Fonte: (Elaborado pelos autores, 2023)
Tabela 1 — Valores obtidos no sinal patrio FMRP/USP
Amostra Hz \Y

1,00
1,00
1,00
0,96
1,00
1,00

mmo 0w
DN D D D D D

Fonte: (Elaborado pelos autores, 2023)

Como o pulso corresponde a 1% do periodo do sinal de PWM, foram obtidas 6
amostras da largura de pulso para verificar o tempo do sinal em nivel alto, como € possivel
ver na Figura 8.
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Figura 8. Pulso corresponde a 1% do periodo do sinal de PWM
Fonte: (Elaborado pelos autores, 2023)

Os valores de frequéncia, amplitude e de Duty Cycle podem ser variados e forma
realizados testes para verificar a sua eficiéncia.

A variagdo de tensao do sinal € de 12bits (Figura 9) no qual foi possivel configurar
varios niveis de tensdo e foram escolhidos para o teste (A) 1V, (B) 2V e (C) 3V.
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Figura 9. Teste de variaciao da tensio
Fonte: (Elaborado pelos autores, 2023)

A variagdo de Duty Cycle do sinal ¢ de 10bits (Figura 10) sendo possivel
configurar varios valores de Duty Cycle e foram escolhidos para o teste (A) 25%, (B) 50%
e (C) 75%.
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Figura 10. Teste de variacio de Duty Cycle
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Fonte: (Elaborado pelos autores, 2023)

O ESP32 pode ser configurado para diversos valores de frequéncia (Figura 11) e
selecionados para o teste (A) 1Hz, (B) 10Hz, (C) 100Hz, (D) 1KHz e (E) 10KHz.
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Figura 11. Teste de variacao da frequéncia
Fonte: (Elaborado pelos autores, 2023)

Como resultados, obtivemos um prototipo através do desenvolvimento do
esquema eletronico (Figura 4) e a confeccdo e montagem da Placa de Circuito Impresso
(PCI) (Figura 5), com isso pode ser realizado testes em laboratorio eletronico utilizando
um osciloscopio para analise do sinal gerado pelo circuito.

Na Figura 7 e com complemento da Figura 8, temos o sinal como os valores
definidos para a execu¢ao dos experimentos realizados pela FMRP/USP.

E possivel notar que, na Tabela 1 ndo houve varia¢do na frequéncia do sinal e que
o valores obtidos de tensao foram muito préximos do esperado.

Na Figura 9, podemos notar que o circuito tem a capacidade de gerar outros
valores de tensdo, podendo ser escolhido pelo usuario e que o valor de Duty Cycle também
pode ser manipulado pelo usudrio conforme demonstrado na Figura 10.

Para variacdo da frequéncia (Figura 11), observamos que o comportamento da
onda ¢ constante at¢é 100Hz. Podemos notar que em 1KHz ha uma leve deformagao na
forma da onda, e que em 10KHz essa deformagdo ¢ bem acentuada. Isso acontece devido
a caracteristica de Slew Rate, que ¢ a velocidade de resposta da saida do amplificador
operacional em relagdo aos sinais injetado na sua entrada, porém esse fendmeno nao
interfere em nossos experimentos. Os testes realizados para o tratamento da dor através
da estimula¢ao no nervo vago estao sendo realizados abaixo de 100Hz.

4. Conclusoes

A pesquisa bibliografica revelou um grande interesse no desenvolvimento de terapias ndo
farmacoldgicas para o tratamento da inflamac¢do com a aplicagdo da neuroestimulagdo do
nervo vago uma vez que o uso de drogas apresenta inimeros efeitos colaterais.
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Através das analises dos resultados obtidos nos testes realizados em laboratorio,
podemos concluir que o dispositivo proposto € capaz de gerar o sinal necessario para os
testes realizados na FMRP/USP; e que devido a sua grande versatilidade na geragdo de
varias frequéncias, tensoes e Duty Cycle e com algumas modificagdes que podem ser
implementados em analises futuras, tem o potencial de gerar os sinais aplicados em outros
experimentos para o tratamento da dor e inflamacao através da estimulagdo do nervo
vago.

Com auxilio das informagdes que foram adquiridas e apresentadas durante a
pesquisa, € possivel analisar que a hipotese levantada no inicio do trabalho pode ser
comprovada e a resposta ao problema inicial foi respondia de forma eficaz, mostrando
que ¢ possivel desenvolver um eletroestimulador digital neural e com componentes de
facil acesso.

Este projeto abre novas possibilidades para o desenvolvimento futuro e
aprimoramento de equipamentos que possam gerar Os Sinais necessarios para
eletroestimulagdo nos experimentos do tratamento da dor e inflamagao.
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