UNA PUBLICACION DE:

>

/ = . - .
Y. N
my r SDM | B Guadalajara, Jalisco, del 1 al 3 de noviembre de 2021
Sociedad Mexicana d
Ingenieria Biomedma
e

2021

MEMORIAS DEL

CONGRESO NACIONAL®:

INGENIERIA BIOMEDICA
< EXPO

" GUADALAJARA

\
CLUSTER Tecnolégic mo® UNIVERSIDAD DE 1
@ de Monter y GUADALAJARA E )( P o




de Derechos aI Usa qu3| oNo/ 04-2015- 011313082200&1 ISSN: 2395 8928 am

~ porel Instltuto Nacmnal de Derechos deAutor Responsable dela ultlma ACtUarzdc%

! L/

4%,



somib.org.mx/cnib

Indice

4 Mensaje del Presidente
) Mesa Directiva

6 Comité Cientifico

7 Comité Organizador

8 Revisores de simposios
12 Programa General del Evento
18  Talleres

30  Conferencias Magistrales

48  Trabajos Libres

378  Concurso Estudiantil

382  Expo Ingenieria Biomédica

386 Reto InnovaHealth y B-Hack

388 Homenaje a Mtro. Fernando Berdichevsky Porteny
390 Patrocinadores

CHig

1

2097

GUADALAJARA, JALISCO, DEL 1 AL 3 DE NOVIEMBRE DE 2021



| V iyl {
‘ / “/C Il /
A" ) ‘ l/ l

Ing. Herberth Bravo Hernandez
PRESIDENTE DE LA SOMIB

#44CNIB2021

Carta
del Presidente

44 afios de esfuerzo, dedicacion, entusiasmo y colabora-
cion solidaria, han sido la constante en el crecimiento de
una de las sociedades mas antiguas y con mayor tradicion
a nivel global, la SOMIB.

Sin duda, en mas de 4 décadas, la sociedad ha pasado por
periodos dificiles, y este afio en particular, ha sido la conti-
nuacion de un periodo de pandemia que nos a obligado, no
solo adaptarnos a las circunstancias como sociedad, sino
a hacer frente como profesionales de la salud, a los retos
de infraestructura y equipamiento hospitalario que él pais
ha demandado. Ahi ha estado presente la SOMIB.

Hoy, no hay mejor muestra de la capacidad de resiliencia
de una sociedad que no ha parado ni se detiene en su cre-
cimiento, que la celebracion de su 44° Congreso Nacional
de Ingenieria Biomédica de forma presencial, una muestra
de la voluntad y esfuerzo de muchos colegas profesiona-
les y estudiantes.

En los 4 afios que he tenido el honor de ser el presidente de la SOMIB, este congreso sin duda,
ha sido el reto mas grande que hemos tenido; cancelar nunca ha sido opcion.

Con una gran participacion, se desarrollé todo el contenido cientifico del CNIB a través de la
plataforma virtual, y quiero aprovechar la oportunidad de estas lineas, para agradecer y reconocer
el impecable trabajo del comité cientifico en este congreso. La aportacion de este sector sigue
siendo hasta el dia de hoy, el pilar y orgullo mas importante de la SOMIB.

Por ultimo, quiero agradecer a todos los asistentes y participantes de todos los sectores del con-
greso por darse cita al punto de reunién mas grande de ingenieria Biomédica en México, el CNIB,
que, a pesar de todos los pronésticos en contra, demostramos que pudimos hacer que las cosas
sucedieran, y sucedieran con éxito, en un ambiente seguro, cordial, pero sobre todo, de fraternidad.

Muchas gracias a todos, ha sido un honor y un orgullo servir a las SOMIB en estos 4 afios. m
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Directiva 2021

I. B. Herberth Bravo Hernandez
PRESIDENTE

I. B. Eduardo Méndez Palos
VICEPRESIDENTE

Mtro. Jaime Arturo Quirarte Tejeda
TESORERO

I. B. Janetthe Mariana Tarin Leon
SECRETARIA

La Sociedad Mexicana de Ingenieria Biomédica A.C.,
SOMIB, es una Asociacion Civil no lucrativa con intereses
profesionales, académicos y cientificos constituida desde
1978 en la Cuidad de México con representacion en los
estados de la Republica Mexicana.
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Cientifico

Dra. Citlalli Jessica Trujillo Romero
PRESIDENTA COMITE CIENTIFICO

Dr. Rafael Eliecer Gonzalez Landaeta
VICEPRESIDENTE COMITE CIENTIFICO

Dra. Rebeca del Carmen Romo Vazquez
COORDINADORA SIMPOSIO.-
PROCESAMIENTO DE SENALES E IMAGENES
MEDICAS

Dr. Israel Sanchez Dominguez
COORDINADOR SIMPOSIO.-
BIOINSTRUMENTACION, BIOSENSORES,
BIOIMPEDANCIA Y MICRO/NANO
TECNOLOGIAS

Dra. Esmeralda Zuniga Aguilar
COORDINADORA SIMPOSIO.-
BIOMECANICA, REHABILITACION,
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M. en C. Ana Luz Portillo
COORDINADORA SIMPOSIO.-
INGENIERIA CLINICA, NORMATIVIDAD
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#44CNIB2021

Dra. Dora Luz Flores

COORDINADORA SIMPOSIO.-

MODELADO Y SIMULACION DE SISTEMAS
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COMPUTACIONAL

M. en C. Héctor Alejandro Galvan
Espinoza

COORDINADOR SIMPOSIO.-

FISICA MEDICA Y PROTECCION RADIOLOGICA

Dr. Christian Chapa Gonzales
Dr. José de Jesiis Agustin Flores Cuautle
COORDINADORES CONCURSO ESTUDIANTIL
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Comité
Organizador
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COORDINACION DE TALLERES

Jorge Escalante Gaytan
COORDINADOR EXPO INGENIERIA BIOMEDICA
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Revisores de
trabajos libres
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Mtro. Francisco Javier Alvarado Rodriguez
UNIVERSIDAD DE GUADALAJARA
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DE SAN LUIS POTOSI

Dr. Hugo Abraham Vélez Pérez
UNIVERSIDAD DE GUADALAJARA

Dr. Jorge Luis Pérez Gonzalez
INSTITUTO DE INVESTIGACIONES EN MATEMATICAS
APLICADAS Y SISTEMAS-UNIDAD MERIDA

Dr. José Javier Reyes Lagos
UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MEXICO

Dr. Juan Manuel Gutiérrez Salgado
CENTRO DE INVESTIGACION Y DE ESTUDIOS
AVANZADOS DEL IPN

Dr. Juan Ramén Jiménez Alaniz
UNIVERSIDAD AUTONOMA METROPOLITANA

Ing. Lorena Fernanda Morales Moreno
CENTRO DE INVESTIGACION Y DE ESTUDIOS
AVANZADOS DEL IPN

Dra. Ménica Vazquez Hernandez
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
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Mtro. Omar Paredes
UNIVERSIDAD DE GUADALAJARA

Dr. Pablo Daniel Cruces
UNIVERSIDAD DE BUENOS AIRES

Dr. Ricardo Antonio Salido Ruiz
UNIVERSIDAD DE GUADALAJARA

Mtro. Sergio Ivan Rivera Tello
UNIVERSIDAD DE GUADALAJARA

Dra. Sonia Charleston Villalobos
UNIVERSIDAD AUTONOMA METROPOLITANA

Ing. Sorpresa Lora Castro
UNIVERSIDAD DE GUADALAJARA

Dr. Ali Bassam
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE YUCATAN

Dra. Ménica Vazquez Hernandez
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

Dr. Victor Lomas Barrie
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

Mtro. Eliseo Diaz Nacar
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

Dr. Oscar May Tzuc
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CAMPECHE

Dr. Julian Bravo Castillero
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

Dr. Ernesto Pérez Rueda
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

Dra. Adriana Herlinda Vilchis Gonzalez
UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MEXICO

Dr. Angel Sauceda Carvajal
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

Dr. Juan Odin Ramirez Fernandez
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE COAHUILA

Dra. Solange Ivette Rivera Manrique
UNIVERSIDAD LA SALLE

Dr. David Cervantes Vasquez
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

Dr. Ricardo Perea Jacoho
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

Dr. Adeodato Israel Botello Arredondo
TECNOLOGICO DE MONTERREY

Mtro. Flavio Ernesto Trujillo Zamudio
HOSPITAL REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD DE OAXACA

Dr. Edson Francisco Estrada Meneses
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

Dra. Erika Guadalupe Meraz Tena
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

Dra. Isela Bonilla Gutiérrez
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE SAN LUIS POTOSI
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Dr. Marco Octavio Mendoza Gutiérrez
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE SAN LUIS POTOSI

Mtra. Lidia Rascén Madrigal
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

Mtro. Carlos Eduardo Cafiedo Figueroa
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CHIHUAHUA

Dr. Ernesto Sifuentes De la Hoya
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

Dr. José David Diaz Roman
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

MIB. Alberto Davis Ortiz
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

Ing. Adan Federico Martinez Dominguez
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CHIHUAHUA

Dra. Martha Refugio Ortiz Posadas
UNIVERSIDAD AUTONOMA METROPOLITANA

Ing. Kimberly Esqueda
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

Dra. Laura Paulina Osuna Carrasco
UNIVERSIDAD DE GUADALAJARA

Ing. Yara Verdnica Villalobos Porras
SERVICIOS DE SALUD DEL ESTADO DE JALISCO

Mtra. Ana Luz Portillo Hernandez
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ
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Dr. Angel Sauceda Carvajal
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

M. en C Victor Gomez Flores
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

Mtra. Fabiola Martinez Licona
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Mtro. Francisco Javier Aceves
UNIVERSIDAD DE GUADALAJARA

Dr. José Manuel Mejia Mufioz
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

Dra. Nelly Gordillo Castillo
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ

Mtra. Jossie Elenisse Rivera Leyva
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE GUADALAJARA

Mtra. Natalia Gabriela Sdmano Lira
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CHIHUAHUA
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUEVO LEGN

Dra. Citlalli Jessica Trujillo Romero
INSTITUTO NACIONAL DE REHABILITACION-LGII

Dr. José de Jesus Agustin Flores Cuautle
INSTITUTO TECNOLOGICO DE ORIZABA

Dr. Rafael Eliecer Gonzdlez Landaeta
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CIUDAD JUAREZ
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Ing. Allan Arvizo
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE CHIHUAHUA

Dra. Norma Patricia Puente Ramirez
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUEVO LEON
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Mtro. Eduardo Méndez Palos
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Dra. Dayanira Sheira Paniagua Meza
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

Dra. Eunice Vargas Viveros
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

Dr. Everardo Gutiérrez Lopez
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

Dr. Everardo Inzunza Gonzalez
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

Dr. Gerardo Romo Cardenas
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

Mtro. Miguel Angel Guerrero Chevannier
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

Dra. Raquel Muhiz Salazar
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

Mtro. Ricardo Perea Jacobo
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

Mtro. Katya Patricia Vazquez Rivera
GRUPO VITALMEX

Mtro. Héctor Alejandro Galvan Espinoza
INSTITUTO NACIONAL DE CANCEROLOGIA

Mtro. Jorge Patricio Castillo Lopez
INSTITUTO NACIONAL DE CANCEROLOGIA
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1 de noviembre

Hrs. Room 1 Room 2 Room 3 Room 4 Room 5
09:00 - 10:00 INAUGURACION
10:00 - 11:00 CONFERENCIA MAGISTRAL INAUGURAL
11:00 - 11:15 COFFEE BREAK (DESCANSO)
11:15-12:15 Prof. Dr. Gerard C. Van Rhoon Concurso
(Head of Hyperthermia Unit, Erasmus MC Cancer Institute) Estudiantil
"A life time research on electromagnetic fields in health: it was a great "Fernando
journey, would do it again!" Berdichevsky
Porteny"
Nivel Licenciatura
854,922

12:15-13:15 Dr. Enrique Mario Spenilli
(GIBIC - Universidad Nacional de La Plata)
"Amplificadores para biopotenciales: evolucidn y perspectivas”

13:45 - 15:00 COMIDA (DESCANSO)

SIMPOSIO 1 SIMPOSIO 1 SIMPOSIO 3
Procesamiento de Bioinstrumentacion, Biomecanica,
Senales e Indgenes  Biosensores, Rehabilitacion,
Médicas Bioimpedancia Biomeateriales e
y Micro/Nano Ingenieria Tisular
Tecnologias
15:00 - 16:00 Dr. José Javier  Dr. Paul Dra. Grissel Sesion de Concurso
Reyes Lagos Erick Mendez Trujillo Pésters 1 Estudiantil
(Universidad Monrroy (Instituto 828, 863, 873,955, EREGUELG
Auténoma del (UNAM-IIMAS) Tecnolégico de RPNV CEERS  Berdichevsky
Estado de México) Monterrey) 849, 885,890,914 WY LEHA
Nivel Licenciatura
16:00 - 16:15 867 892 824 857, 881
16:15 - 16:30 869 899 859
16:30 - 16:45 870 921 865
16:45 - 17:00 876 923 887
17:00 - 17:15 COFFEE BREAK (DESCANSO)
17:15-17:30 897 935 909
17:30 - 17:45 917 951 924
17:45 - 18:00 931 927
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1 de noviembre

Hrs. Room 1 Room 2 Room 3 Room 4 Room 5
18:00 - 18:15 938 932

18:15 - 18:30 953

18:30 - 18:30 966

18:45 - 19:00

GUADALAJARA, JALISCO, DEL 1 AL 3 DE NOVIEMBRE DE 2021
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2 de noviembre

Hrs. Room 1 Room 2 Room 3 Room 4 Room 5
09:00 - 10:00 Dra. Dora Luz Flores
(Universidad Auténoma de Baja California)
"Aplicaciones de Deep Learning en Ingenieria Biomédica"
10:00 - 11:00 Dr. Jorge Alberto Carrasco Gonzalez
(BioSafety by Analiteklife)
"Respuesta urgente: Deteccion masiva de Asintomaticos COVID-19"
11:00 - 11:15 COFFEE BREAK (DESCANSO)
11:15-12:15 Dra. Paola Arteaga Lépez Concurso
(Bionano BWT) Estudiantil
“Innovacion Cientifica: del laboratorio al mercado para transformar la “Fernando
sociedad" Berdichevsky
Porteny"
Nivel Posgrado
825,875,910
12:30 - 13:15 Dra. Ma. Cristina Pifia Barba
(Instituto de Investigaciones den Materiales - UNAM)
"Los Biomateriales y la Medicina Regenerativa"
13:45 - 15:00 COMIDA (DESCANSO)
SIMPOSIO 1 SIMPOSIO 1 SIMPOSIO 3
Procesamiento de Bioinstrumentacion, Biomecanica,
Senales e Indgenes  Biosensores, Rehabilitacion,
Médicas Bioimpedancia Biomeateriales e
y Micro/Nano Ingenieria Tisular
Tecnologias
15:00 - 16:00 Ing. Elsa Elena  Dr. Gerardo M. en C. Sesion de
Arellanes Salvador Romo  Miguel Pésters 2
Jarquin Cardenas Rodriguez 830, 874, 877, 886,
(Centro Nacional (Universidad Ponce 888, 903, 916, 926,
de Excelencia Auténoma de Baja (Instituto Nacional 934, 832, 860
Tecnolégica en California) de Cancerologia)
Salud)
16:00 - 16:15 818 827 933
16:15 - 16:30 819 868 859
16:30 - 16:45 871 978 865
16:45 - 17:00 891 989
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2 de noviembre

Hrs. Room 1 Room 2 Room 3 Room 4 Room 5
17:15-17:30 893
17:30 - 17:45 911
17:45 - 18:00 912
18:00 - 18:15 940
18:15 - 18:30 958

MEMORIAS DEL 44 CONGRESO NACIONAL DE INGENIERIA BIOMEDICA
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3 de noviembre

Hrs. Room 1 Room 2 Room 3 Room 4 Room 5

09:00 - 10:00 Wang Yen Po
(INOPASE, Inc.)
"Desbloquear el ADN de la innovacién en healthcare utilizando pensamiento de disefio"

10:00 - 11:00 Dr. Christian Chapa Gonzalez
(Grupo de Nanomedicina - UACJ)
"Factores Determinantes en las Revisiones Sistemadticas de Topicos de Ingenieria Biomédica"

11:00 - 11:15 COFFEE BREAK (DESCANSO)

11:15-12:15 Dr. Pedro Arini Sesion de
(Grupo de Nanomedicina - UACJ) Comité
"Factores Determinantes en las Revisiones Sistemdticas de Tdpicos de Cientifico

Ingenieria Biomédica"

12:15-13:15 M. En C. Euridice Rioja Guerrero
(IESR del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran)
"El papel del Ingeniero Biomédico en un Departamento de Medicina
Nuclear”

13:15 - 14:30 CONFERENCIA MAGISTRAL FINAL, PREMIACION Y CLAUSURA
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Talleres
del congreso

1,2Y 3 DE NOVIEMBRE
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1 de noviembre

TINC CMMS Mantenimiento eléctrico
como digitalizados preventivo y predictivo para
en el sector salud areas criticas hospitalarias
Ing. Ulises Arteaga Ing. Juan Carlos Ayala Bustos
CUPO: 20 asistentes CUPO: 20 asistentes
FECHA: Lunes 1 de noviembre FECHA: Lunes 1 de noviembre
HORA: 13:00 a 16:00 HRS HORA: 13:00 a 16:00 HRS
IMPARTIDO POR: IMPARTIDO POR:
- ‘ G R UPO

B TINC ©ors

NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 21 NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 22
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1 de noviembre

El rol del Ingeniero Biomédico
en instalaciones eléctricas en
areas de atencion a la salud y
13 pruebas de mantenimiento
preventivo

Ing. Roberto Martinez Ramirez
Lic. Cinthya Vazquez Zendejas

CUPO: 20 asistentes
FECHA: Lunes 1 de noviembre
HORA: 10:00 a 14:00 HRS

IMPARTIDO POR:

BWFFON

E L E K T R |1

l»- |

#44CNIB2021

Soluciones para
Hospitales inteligentes:
Implementacion de
Inteligencia Artificial
en el hospital

Mtro. Ricardo Valencia Ramirez
Ing. Saray Diéguez Bajonero

CUPO: 16 asistentes
FECHA: Lunes 1 de noviembre
HORA: 10:00 a 13:30 HRS

IMPARTIDO POR:

PHILIPS

NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 27 NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 27

MEMORIAS DEL 44 CONGRESO NACIONAL DE INGENIERIA BIOMEDICA
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1 de noviembre

El papel de la tomografia durante
la pandemia

Ing. Amin Lira Portillo

CUPO: 20 asistentes
FECHA: Lunes 1 de noviembre
HORA: 14:00 a 18:00 HRS

IMPARTIDO POR:

<O

Q
MEDI TECH
\I/

El paciente neonatal en manos
del Ingeniero Biomédico

Ing. Beatriz P. Ojeda Valencia
Ing. Laura Rojas

CUPO: 20 asistentes
FECHA: Lunes 1 de noviembre

HORA: 14:00 a 18:00 HRS

IMPARTIDO POR:

NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 20 NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 28

GUADALAJARA, JALISCO, DEL 1 AL 3 DE NOVIEMBRE DE 2021
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1 de noviembre

Modos ventilatorios no
convencionales

Ing. Manuel Avila

CUPO: 15 asistentes
FECHA: Lunes 1 de noviembre
HORA: 14:00 a 17:00 HRS

IMPARTIDO POR:

N

GRUPO

NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 24

MEMORIAS DEL 44 CONGRESO NACIONAL DE INGENIERIA BIOMEDICA
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2 de noviembre

Interconectividad Hospitalaria:
nuevos protocolos para la salud

Ing. Verdnica Pérez
Ing. Blanca Lopez

CUPO: 20 asistentes
FECHA: Martes 2 de noviembre
HORA: 10:00 a 13:00 HRS

IMPARTIDO POR:

Urdger

IR (¢ I
0 g

Humidificacion activa:
su rol en la ventilacion mecanica
durante la pandemia

Ing. Tomas Reyes

CUPO: 20 asistentes
FECHA: Lunes 1 de noviembre
HORA: 14:00 a 16:00 HRS

IMPARTIDO POR:

Fisher&Paykel

HEALTHCARE

NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 28 NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 22
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2 de noviembre

) l@—

Terapia de alto flujo, Mitos y realidades de los

su rol en la pandemia monitores de grado médico
Ing. Blanca Cecilia Temblador Ing. Areliz Zeballos M.
CUPO: 20 asistentes CUPO: 20 asistentes

FECHA: Martes 2 de noviembre FECHA: Martes 2 de noviembre
HORA: 14:00 a 18:00 HRS HORA: 10:00 a 13:00 HRS
IMPARTIDO POR: IMPARTIDO POR:

FiSheI'&PQ kel Business
HEALTHCXRE @ LG [Sitons

NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 24 NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 25

MEMORIAS DEL 44 CONGRESO NACIONAL DE INGENIERIA BIOMEDICA
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2 de noviembre

_ N

La cama hospitalaria como Taller basico de verificacion
herramienta de recuperacion de y validacion de un ventilador
la salud del paciente mecanico

Ing. Itze Lemus Ing. Leonel Mena Chavez

Ing. Deborah Bravo Ing. Ana Rocio Gamez Ramirez
CUPO: 20 asistentes CUPO: 20 asistentes

FECHA: Martes 2 de noviembre FECHA: Martes 2 de noviembre
HORA: 14:00 a 18:00 HRS HORA: 16:00 a 18:00 HRS
IMPARTIDO POR: IMPARTIDO POR:

LINET GATSIMED

NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 26 NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 24
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2 de noviembre

Mantenimiento a dispositivos Diseio y desarrollo de
cardiopulmonares sistemas complejos para

aplicaciones criticas
Ing. German Giles

Ing. Enrique Méndez Ing. Humberto Rebolledo Diaz
CUPO: 20 asistentes CUPO: 20 asistentes
FECHA: Martes 2 de noviembre FECHA: Martes 2 de noviembre
HORA: 13:00 a 16:00 HRS HORA: 10:00 a 14:00 HRS
IMPARTIDO POR: IMPARTIDO POR:
@ scHLLER \\% e Vo

................... S—

NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 26 NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 23
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2 de noviembre

Gestion de equipos médicos, Generalidades y uso en sistemas
tecnologias de informatica clinica de emergencia

Ing. Eduardo Romero Ing. Humberto Rebolledo Diaz
CUPO: 20 asistentes CUPO: 20 asistentes

FECHA: Martes 2 de noviembre FECHA: Martes 2 de noviembre
HORA: 14:00 a 18:00 HRS HORA: 10:00 a 14:00 HRS

IMPARTIDO POR: IMPARTIDO POR:

mindray mindray

healthcare within reach healthcare within reach

NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 18 NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 18
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Avances en tecnologias de
monitoreo y ventilacion para el
cuidado del paciente critico

Ing. Laabim I. Sandoval Alvarado
Ing. Héctor Gribran Diaz Muiioz

CUPO: 20 asistentes
FECHA: Miércoles 3 de noviembre
HORA: 10:00 a 12:30 HRS

IMPARTIDO POR:

ELECTROMETDICA

TINAJLRO

SERVICIOS HOSPITALARIOS

La importancia de la gestion

de equipo médico y metrologia
biomédica en tiempos de COVID
19

Ing. Hugo Alberto Mota Velasco

CUPO: 20 asistentes
FECHA: Miércoles 3 de noviembre
HORA: 10:00 a 13:00 HRS

IMPARTIDO POR:
_art_
técnica

NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 23 NUMERO FINAL DE INSCRITOS: 26
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mmmm NLD|01/10 - 11:15 HRS

A life time research on electromagnetic fields in health: it was a great journey,

would do it again!

Prof. Dr. Gerard C. van Rhoon

HEAD OF HYPERTHERMIA UNIT. ERASMUS MC CANCER INSTITUTE

Obtuvo el grado de Ph.D. por la Delf Univer-
sity of Technology en 1994, donde inicié su
carrera en la aplicacion clinica de la hiper-
temia en cancer. Hizo las primeras contri-
buciones para integrar el uso de la hiperter-
mia en el cuidado de la salud en los Paises
Bajos. Su linea de investigacion incluye el
disefio de tecnologia para la aplicacion con-
trolada y localizada de calor en los tumores
dentro de cualquier region del cuerpo. En
2011, fue nombrado Profesor en Aspectos
Fisicos de los Campos Electromagnéticos y
la Salud en el Erasmus MC Cancer Institute.

En 2019, recibid el co-nombramiento de
Profesor en la Deflt University of Techno-
logy. Ha sido miembro del Consejo de Sa-
lud de los Paises Bajos. Actualmente, sus
responsabilidades con la comunidad son:

Miembro Ejecutivo de la Revista Internacio-
nal de Hipertermia, auditor para la Revista
Fisica en Medicina y Biologia, Presidente de
la Sociedad Europea de Hipertermia Onco-
l6gica, Coordinador del Centro Académico
de Excelencia de Terapia Minimamente In-
vasiva guiada por Imagen del Erasmus MC
Cancer Institute.

Es autor de mas de 170 publicaciones en
revistas de alto factor de impacto y mas de
120 publicaciones en libros, congresos, etc.
Ha recibido multiples distinciones por su tra-
bajo de investigacion, como el Lund Science
Award en 1987, el Dr. BB Singh Award de la
Indian Association of Hyperthermic Oncolo-
gy & Medicine en 2008, el ESHO-BSD Award
en 2008, el Dr. Sugahara Award en 2012y el
Robinson STM-Award en 2017.

GUADALAJARA, JALISCO, DEL 1 AL 3 DE NOVIEMBRE DE 2021
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Amplificadores para biopotenciales: evolucion y perspectivas

Dr. Enrique Mario Spinelli
GIBIC - UNIVERSIDAD NACIONAL DE LA PLATA

Enrique Spinelli es Ingeniero en Electronica
y Doctor en Ingenieria, ambos titulos de la
Universidad Nacional de La Plata, Argenti-
na. Actualmente dirige el Grupo de Instru-
mentacién Biomédica, Industrial y Cientifi-
ca GIBIC perteneciente al Instituto LEICI de
la Facultad de Ingenieria de la Universidad
Nacional de La Plata. Es Profesor Titular en
esta Universidad e Investigador del Conse-
jo Nacional de Investigaciones Cientificas y
Técnicas CONICET.

Hace mas de 20 afios que investiga en téc-
nicas instrumentacion y persigue el estado
del arte en amplificadores para biopoten-
ciales. En este periodo ha sido participe y
observador atento de la evolucion de estos
dispositivos, que se han integrado intima-
mente con las técnicas digitales y al mismo
tiempo contintan demandando soluciones

analdgicas. Todo esto ocurre en una cons-
tante busqueda por reducir la invasividad y
mejorar el confort del paciente, mantenien-
do la calidad de las sefiales y aceptando
nuevas restricciones como tensiones de
alimentacion reducidas y bajos consumos
de potencia. Las contribuciones del Dr. Spi-
nelli han resultado en circuitos simples que
pueden implementarse con componentes
comerciales discretos, siendo accesibles
para un amplio espectro de disefiadores de
aplicaciones y contextos tecnoldgicos.

MEMORIAS DEL 44 CONGRESO NACIONAL DE INGENIERIA BIOMEDICA
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MEX | 02/10 - 12:30 HRs

Los Biomateriales y La Medicina Regenerativa

Dra. Maria Cristina Pina Barba

INSTITUTO DE INVESTIGACIONES DEN MATERIALES - UNAM

Realizo la licenciatura, maestria y doctora-
do en Fisica, este dltimo en el drea de Fisi-
ca Cudntica Experimental, en la Facultad de
Ciencias de la Universidad Nacional Auto-
noma de México (UNAM), donde comenzé
su carrera docente en 1969, incorporando-
se como profesora del posgrado en 1998.

En 1972 ingreso al Instituto de Fisica y, en
1991, cambid su adscripcion al Instituto de
Investigaciones en Materiales, ambos de la
UNAM. Es Investigadora Titular “C" y goza
del nivel “C” de estimulo dentro del Progra-
ma de Primas al Desempeifio del Personal
Académico de Tiempo Completo de la Di-
reccion General de Asuntos del Personal
Académico de la UNAM. Ademas, forma
parte del Sistema Nacional de Investigado-
res del Consejo Nacional de Ciencia y Tec-
nologia (CONACyT) con el nivel Il.

Cuenta con una vasta produccion cien-
tifica a nivel nacional e internacional: 67
articulos para revistas; 37 publicaciones
en memorias de congresos; 5 libros de di-
vulgacion cientifica interdisciplinaria en el
area de Fisica Médica; y un diccionario de
términos relacionados con biomateriales.

Premiada por la Academia Mexicana de
Cirugia en 1983, por el trabajo Influencia de
la Fuerza de Gravitacion en los Aneurismas
Saculares, realizado con el doctor Ignacio
Madrazo; Premio Ignacio Chavez en 1997 al
mejor trabajo de investigacion basica, pre-
sentado durante el XX Congreso Nacional
de Cardiologia; Reconocimiento Sor Juana
Inés de la Cruz, otorgado por la UNAM en
2006, por su labor académica; y Premio Na-
cional de Salud Coparmex 2013, como par-
ticipante del Grupo Alfa de Biomateriales.

GUADALAJARA, JALISCO, DEL 1 AL 3 DE NOVIEMBRE DE 2021
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Innovacion Cientifica: del laboratorio al mercado para transformar la sociedad

Dra. Paola Arteaga Lopez
BIONANO BWT

Paola Rebeca Arteaga Lopez es bidloga
por la UNAM y doctora en ciencias biomé-
dicas por el Instituto de Fisiologia Celular
UNAM. Completé su formacion cientifica
con 3 posdoctorados en farmacobiologia,
nanomedicina y neurociencias. Después de
dedicarse 100% a la academia y la investi-
gacion cientifica en universidades publicas,
transit6 hacia el ambito privado trabajando
en el area de Investigacion y Desarrollo de
empresas nacionales.

Posteriormente, ya con experiencia en
ambos sectores, se independizo en el 2018
para fundar BIONANOBWT S.A.S. de C.V. de
la cual es Directora General. Sin embargo,
no olvida la responsabilidad que tiene para
compartir el conocimiento adquirido duran-
te sus estudios de posgrado asi como su
experiencia laboral, y complementa sus ac-

tividades con la docencia en instituciones
de educacion superior y como cotutora de
posgrado en universidades estatales como
la Universidad Auténoma del Estado de Mo-
relos. Pertenece a la NanoRed del CONA-
CyT, al Comité Técnico Nacional de Norma-
lizacion en Nanotecnologias y al Comité de
Normalizacion Internacional Espejo del ISO
TC 229. Ha participado en diversas com-
petencias de innovacién y aceleramiento
empresarial, como Accelerate2030 del Pro-
grama para el Desarrollo de las Naciones
Unidas, asi como empresa ganadora en
categoria plata del programa de Innovacion
Tecnoldgica Sustentable a cargo de VIRE-
TECy el Consejo Potosino de Ciencia y Tec-
nologia (COPOCYT)

MEMORIAS DEL 44 CONGRESO NACIONAL DE INGENIERIA BIOMEDICA




somib.org.mx/cnib

Conferencia
Plenaria

memm ARG | 02/10 - 11:15 HRS

Utilizacion de la Transformada Wavelet como Herramienta de Medicion

del ECG de superficie

Dr. Pedro David Arini
GRUPO DE NANOMEDICINA - UACJ

Pedro David Arini es Ingeniero en Electroni-
ca de la Universidad Tecnoldgica Nacional
(1995), en Buenos Aires, Argentina; Magis-
ter en Ingenieria Biomédica de la Universi-
dad Favaloro (2001), en Buenos Aires, Ar-
gentina; y Doctor en Ingenieria Biomédica
por la Universidad de Zaragoza (2007), en
Zaragoza, Espana.

Actualmente, es Profesor Adjunto de la
Facultad de Ingenieria de la Universidad de
Buenos Aires (Director del Grupo de Siste-
ma Cardiovascular) e Investigador Indepen-
diente del Consejo Nacional de Investiga-
ciones Cientificas y Técnicas (director del
Grupo de Investigacion en Cardiosefiales).
Grupo esta constituido por 9 alumnos de
doctorado (3 finalizados), 1 posdoctoral y
2 investigadores CONICET.

Dentro de su publicaciones principales en-
contramos: Estudio de la actividad eléctri-
ca cardiaca basada en modelos bioldgicos
y matematicos. Disefio de biomarcadores
no invasivos para la deteccion de riesgo
cardiovascular. Procesamiento digital de
la sefial electrocardiografica para la resolu-
cion de: problema inverso, ECG fetal, detec-
cion de isquemia aguda, infarto, estudio de
drogas proarritmicas, entre otros.

Es autor de 48 articulos en revistas inter-
nacionales con referato, 63 articulos en
congresos nacionales/internacionales y 2
capitulos de libro.

GUADALAJARA, JALISCO, DEL 1 AL 3 DE NOVIEMBRE DE 2021
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Desbloquear el ADN de la innovacion en healthcare utilizando el

pensamiento de diseiio

M en I. Wang Yen Po
INOPASE. INC.

Wang Yen Po es Co-fundador & Jefe de
Tecnologia en INOPASE Inc. (Japén), Ge-
rente en BE Health Ventures (empresa de
healthcare mas grande de Taiwdn) y docto-
rado fellowship en La Universidad de Tokio
(Japon). Wang se gradu6 en la Universidad
Auténoma de Ciudad Juérez en el programa
de Ingenieria Biomédica en 2017, y tiene
maestria en Ingenieria Humana y estudios
ambientales por La Universidad de Tokio.
Durante la maestria, Wang publicé dos ar-
ticulos y dos patentes, donde una patente
ya concedid la licencia a la empresa. Wang
fue elegido como Japan-Stanford BIODE-
SIGN Innovation Fellow en 2019 donde
aprendié como iniciar la innovacion desde
la necesidad clinica, y series de estrategias
para minimizar el riesgo del negocio. Este

afio fue nominado a MIT Innovator Under 35
Japan. Wang fundd su empresa INOPASE
en 2021 y obtuvo 3 fondos de financiacion
nacionales en Japon y obtuvo la colabora-
cion con el hospital mas grande para la ci-
rugia minimamente invasiva en Asia. Wang
ha sido mentor en desarrollo de producto,
estrategia para patente, pruebas clinicas,
regulaciones y Negocios para muchos
start-ups y estudiantes.
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Aplicaciones de Deep Learning en Ingenieria Biomédica

Dra. Dora Luz Flores
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

Profesora e investigadora de tiempo com-
pleto adscrita al programa de Bioingenieria
y a la Maestria y Doctorado en Ciencias e
Ingenieria de la Universidad Auténoma de
Baja California (UABC), realiz6 una Maes-
tria en Ciencias en el Centro de Investiga-
cion y Desarrollo de Tecnologia Digital del
IPN, obtuvo un Doctorado en Ciencias por
la UABC. Actualmente, es miembro del Sis-
tema Nacional de Investigadores. Desde el
2008, tiene el reconocimiento de la SEP de
Perfil Deseable para Profesores de Tiempo
Completo; encabeza el grupo de investiga-
cion de Bionanoingenieria, Cuerpo Acadé-
mico Consolidado y reconocido por la SEP.

Formé parte de la mesa directiva en 2018
y 2019 de la SOMIB como secretaria y ha
sido coordinadora del Simposio de Mode-
lado y Simulacion de Sistemas Bioldgicos,

Bioinformética y Biologia Computacional
del Comité Cientifico para el Congreso
Latinoamericano de Ingenieria Biomédi-
ca, CLAIB 2019 y CNIB 2020, ademas, es
miembro del Comité Editorial de la Revista
Mexicana de Ingenieria Biomédica.

Ha dirigido a casi una veintena de estu-
diantes de licenciatura y posgrado con sus
tesis, cuenta con trabajos presentados en
mas de 20 congresos nacionales e interna-
cionales y mas de 30 articulos publicados
en revistas indizadas incluyendo los temas
Inteligencia Artificial aplicada a sistemas
bioldgicos, simulacion de sistemas com-
plejos, biologia computacional, sistemas
basados en agentes, entre otros. En 2018
fue beneficiada con la beca Fulbright-Gar-
cia Robles para llevar a cabo una investi-
gacion en la University of California Irvine.

GUADALAJARA, JALISCO, DEL 1 AL 3 DE NOVIEMBRE DE 2021
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El papel del ingeniero Biomédico en un Departamento de Medicina Nuclear

M. en C. Euridice Rioja Guerrero

ESR DEL INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y NUTRICION SALVADOR ZUBIRAN

Titulo de Fisica por la Universidad Nacional
Auténoma de México (UNAM). Obtencion
del Grado de Maestra en Ciencias (Fisica
Médica) por la UNAM con formacién en el
area de Medicina Nuclear. Fisica Médica
y Encargada de Seguridad Radioldgica en
la UMAE Hospital de Pediatria del Centro
Médico Nacional Siglo XXI. Actualmente
labora como Fisica Médica y Encargada de
Seguridad Radioldgica del Departamento
de Medicina Nuclear, Unidades de Investi-
gacion Médica y Radioinmunoanalisis del
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y
Nutricion Salvador Zubiran.

Dentro de los cursos mas relevantes de la
Agencia Internacional de Energia Atomica
a los que ha participado podemos mencio-
nar: Curso Regional de Capacitacion sobre
Garantia de Calidad en el Diagndstico por

Iméagenes del IAEA-ARCAL; Curso sobre
Aplicacion de los Principios de Dispensa,
Descarga de Efluentes Radiactivos y la
Gestion de Desechos Radiactivos por Usua-
rios que manejan Fuentes Abiertas; Curso
Regional de Capacitacion sobre Control
Reglamentario de las Instalaciones de Ci-
clotrén y Aplicaciones PET-CT; y Curso Na-
cional de Preparacion y Respuesta Médica
a Emergencias Nucleares y Radioldgicas
impartido por el OIEA y el CENAPRED.

En el drea de docencia destaca por ser:
Profesora de la Maestria en Ciencias (Fisi-
ca Médica) en el Posgrado en Ciencias Fisi-
cas, UNAM; Profesora de la Materia Fisica
de la Medicina Nuclear de la Facultad de
Ciencias de la UNAM; y Profesora de Asig-
natura de Nivel Medio Superior del Tecno-
I6gico de Monterrey, en Pachuca y CDMX.
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Factores determinantes en las revisiones sistematicas de topicos

de Ingenieria Biomédica

Christian Chapa Gonzalez
GRUPO DE NANOMEDICINA - UACJ

Profesor investigador de la Universidad
Auténoma de Ciudad Juarez adscrito al pro-
grama de Ingenieria Biomédica desde 2011.

Vocal en el Comité de Etica en la Investi-
gacion, miembro de la Academia de Bio-
quimica y Coordinador de la Academia de
Ingenieria Biomédica (2015). Coordinador
del Simposio de Biomateriales, Ingenieria
Celulary Tisular para el CNIB (2016 y 2017).

Ha sido revisor de pares en revistas como
Oncology Letters, Polymers and Polymers
Composites, Molecular Medicine Reports,
Cultura Cientifica y Tecnoldgica, CULCyT. In-
cluido en el Cuerpo Editorial de Experimen-
tal and Therapeutic Medicine y desde 2015
es Miembro del Comité Editorial de la RMIB.
De 2018 a 2019 se desempeiié como presi-
dente del Comité Cientifico de la SOMIB. Co-

labora para la SOMIB en el Comité Cientifico
como Coordinador del Concurso Nacional
Estudiantil de la presente edicion del CNIB.

En el 2012 crea el grupo de Investigacion
Nanomedicina-UACJ. Ha dirigido mas de 50
proyectos de investigacion de estudiantes
de programas académicos como Ingenie-
ria Biomédica, Quimico Farmaco Bidlogo,
Licenciatura en Quimica y del Posgrado
en Ciencias de los Materiales. Participa
en comités de tesis de posgrado de nano-
tecnologia del Departamento de Fisica de
la UNISON, ha sido anfitrién de mas de 20
estudiantes de diversas universidades del
pais y de Latinoamérica en programas de
Verano de la Investigacion y de estadias
profesionales. Pertenece al Sistema Nacio-
nal de Investigadores, nivel 1.
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Respuesta urgente: Deteccion masiva de Asintomaticos COVID-19

Dr. Jorge Alberto Carrasco Gonzalez
BIOSAFETY BY ANALITEKLIFE

Egresado del programa de Biologia de la
Universidad Auténoma de Ciudad Judrez,
Doctor en Biotecnologia y Maestro en
Ciencias por el Tecnoldgico de Monterrey,
Campus Monterrey. Ha colaborado con la
Organizacion de Conservacion a la Tierra
para la implementacion de tecnologias
sustentables en la sede de la Organizacion
de las Naciones Unidas (ONU), Bahia Bra-
sil. Miembro del consejo consultivo de la
escuela de Ingenieria en Biotecnologia del
Tec de Monterrey.

En 2014 fundd la empresa Dharma Mus-
hrooms, dedicada al cultivo de hongos para
el desarrollo de biomateriales, recursos di-
dacticos y alimentos sustentables, la cual
fue reconocida con los premios nacionales
de Innovacion y sustentabilidad como el
CEMEX-TEC, Dow-Chemical y Odebrecht.

Fue Co-Fundador y director de SciCore
Medical Group LLC, las cuales desarrolla-
ron y patentaron un tratamiento efectivo y
econdémico para acelerar la cicatrizacion de
ulceras cronicas, el cual ha logrado sanar
las heridas y evitado la amputacién a mas
de 700 personas en México. Este proyecto
fue reconocido como la 8va mejor innova-
cion en los Top 100 Innovation Awards LA-
TAM Ranking 2019.

Es director de negocios de Biosafety, labo-
ratorio enfocado en la deteccion masiva de
casos asintomaticos por PCR-Pool-testing;
el cual, en 10 meses, ha logrado analizar
40,300 muestras y evitado la propagacion
del virus en 247,500 personas.

MEMORIAS DEL 44 CONGRESO NACIONAL DE INGENIERIA BIOMEDICA




somib.org.mx/cnib

Conferencia
Magistral

MEX | 01/10 - 15:00 HRs

Procesamiento de senales fisiologicas materno-fetales como marcadores

de informacion sistémica

Dr. José Javier Reyes Lagos
UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MEXICO

Ingeniero Biomédico, Maestro en Ciencias y
Doctor en Ciencias en Ingenieria Biomédica
por la Universidad Auténoma Metropolitana
(UAM) Unidad Iztapalapa. Obtuvo la meda-
[la al mérito universitario por sus estudios
de Doctorado en la UAM y fue ganador del
Premio Weizmann 2017 por la mejor tesis
en el area de Ingenieria y Tecnologia otorga-
do por la Academia Mexicana de Ciencias.
Sus lineas de investigacion radican en el
analisis de sefiales fisiolégicas en el con-
texto perinatal, especificamente se centran
en el analisis no lineal de las fluctuaciones
de la frecuencia cardiaca materno/fetal y
de la actividad eléctrica uterina. Cuenta con
mads de 20 articulos de investigacion publi-
cados en revistas de editorial internacional
y nacional, entre las que se destacan: An-

nals of the New York Academy of Sciences,
Frontiers y Entropy. Ha sido revisor invitado
en revistas de prestigio internacional como
lo son: Sensors, International journal of
environmental research and public health
y Scientific Reports. Ha sido investigador
invitado en el Departamento de Fisica Car-
diovascular de la Universidad de Humboldt
de Berlin en Alemania y en el Departamento
de Psicologia Médica e Inmunobiologia del
comportamiento en la Universidad de Duis-
burg-Essen en Alemania.

Actualmente, es profesor-investigador de
tiempo completo en la Facultad de Medicina
de la Universidad Autonoma del Estado de
México en la Licenciatura en Bioingenieria
Médica. Es miembro del sistema nacional
de investigadores (nivel 1) desde 2019.
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Redes de Sensores Inalambricos en Ingenieria Biomédica: Tendencias y Retos

Dr. Paul Erick Méndez Monroy
UNIDAD ACADEMICA DEL IIMAS. UNAM

Ingeniero en Comunicaciones y Electronica  embebidos para robdtica, energia y bioin-
por el Instituto Politécnico Nacional (IPN)  genieria. Perteneciente al Sistema Nacio-
en el 2003, Maestry Doctor en Ingenieria  nal de Investigadores nivel 1. Sus areas de
Eléctrica por la Universidad Nacional Aut6- investigacion principales contemplan apli-
noma de México (UNAM) en el 2007 y 2012,  caciones en control/monitoreo embebido y
respectivamente. distribuido del ambiente, robdtica autono-
Es Investigador en la Unidad Académica ma, sistemas biomédicos con inteligencia
del Instituto de Investigaciones en Mate- artificial.
maticas Aplicadas y Sistemas en el Estado
de Yucatan de la UNAM. Autor de 1 libro, 3
desarrollos tecnoldgicos, y mas de 30 ar-
ticulos en revistas indexadas, congresos
y capitulos de libros, con participacion en
mads de 15 proyectos de investigacion insti-
tucionales y subvencionados.
Se enfonca en el disefio y desarrollo de
sistemas de alto rendimiento en redes apli-
cado a sistemas de control, reconocimien-
tos de patrones, asi también en sistemas
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Bioimpresion 3D: de la micro-a la macro-escala

Dra. Grissel Trujillo de Santiago
TECNOLOGICO DE MONTERREY (ITESM)

Grissel Trujillo de Santiago es profesora in-
vestigadora en el Tecnoldgico de Monterrey
y codirije el Alvarez-Truijillo Lab.

Sus lineas de investigacion versan sobre
ingenieria de biomateriales, bioimpresion
y sistemas organo-en-chip. Es QFB por la
UANL, Maestra y Doctora en Ciencias por el
Tecnoldgico de Monterrey. Cursé un post-
doctorado en el Khademhosseini Lab en
Harvard-MIT.

Ha publicado 49 articulos en revistas cien-
tificas internacionales de prestigio. Su obra
ha cito citada mas de 2450 veces.

Fue merecedora de la beca “Para Muje-
res en la Ciencia” de la fundacién LOreal-
UNESCO-AMC en el 2019 por su trabajo en
bioimpreson 3D. Fue nombrada “Ciudadana
Distinguida” por su ciudad natal Matamo-
ros, Coahuila.

Ha sido invitada como conferencista a
mas de 25 eventos de indole nacional e
internacional en paises de Latinoamérica,
Norteamérica y Asia.

La Dra. Grissel ha formado a 11 Maestros
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Clasificacion Automatica de Sujetos con Deterioro
Cognitivo Leve mediante la Caracterizacion Fractal
3D en Imagenes Cerebrales de Resonancia Magnética

J. Solis-Poot'", J. Sanchez-Paz”", J. Perez-Gonzalez®
"nstituto Tecnoldgico de Mérida, Yucatan, México.
*Centro de Investigaciones Regionales Dr Hideyo Noguchi, UADY, Yucatan, México.
*Unidad Académica del Instituto de Investigaciones en Matematicas Aplicadas y en Sistemas en el Estado de
Yucatan, UNAM, Yucatan, México.
*solispoot12345@gmail.com, joelsanchezpaz@gmail.com, jorge.perez(@iimas.unam.mx

Abstract—. Sixty brain volumes were analyzed from separate
magnetic resonance images in two populations: healthy control
subjects and subjects with mild cognitive impairment. For each
element, the Box Counting algorithm was applied to obtain the
characterization of the 3D Fractal Dimension that it presented.
In addition, other morphological indices of volume, discrete
compactness and surrounding area were added. Finally, a
classification strategy is implemented using the Gaussian
Process with a radial-based Kernel to compare the correct
discrimination in the populations studied. The classifier model
after the validation process gave a 60% success rate for the
fractal dimension and for the morphological indices. The
highest hit rate was when both metrics were combined with
80%. With these results, it is believed that the fractal index
could become a biomarker for the prediagnosis of Alzheimer's
disease, although for this, more studies are needed in the
future.

Palabras clave— Dimensién Fractal 3D, Imagenes de
Resonancia Magnética, Procesos Gaussianos.

1. INTRODUCCION

La enfermedad del Alzheimer (EA) es una enfermedad
neurodegenerativa que provoca cambios morfologicos en el
cerebro provocando pérdida gradual e irreversible de las
capacidades cognitivas. Es la demencia mas frecuente en la
poblacion anciana, representando un 50 al 60 por cierto de
las demencias [1]. Segun la Organizacion Mundial de Salud
[2], se calcula que en el mundo hay 22 millones de personas
que la sufren y que en tres décadas habra el doble.

Debido a que no existe un tratamiento curativo para esta
enfermedad, muchas investigaciones han tratado de estudiar
el comportamiento que presenta en una etapa prodromica,
denominada Deterioro Cognitivo Leve (DCL). El
diagnoéstico y la intervencion precoz para el DCL son
cruciales, ya que con esto se abre una ventana terapéutica
potencial y aumentando la importancia de controlar los
factores de riesgo con el proposito de posponer la progresion
a la EA [3]. Para un certero diagnostico de la enfermedad
del Alzheimer se sigue dependiendo de los hallazgos
clinicos, sin embargo, existe una comprension cada vez
mayor de que los biomarcadores podrian desempefiar un
papel importante sobre todo por una deteccion mas
temprana en las fases de desarrollo de la enfermedad [4].

En la siguiente investigacion se implementa en
imagenes 3D un algoritmo de cuantificacion para obtener la
medida que determine la dimension fractal (DF) presentado
en la corteza cerebral. Se analizard el desempeiio de la
dimensioén fractal como un biomarcador morfolégico que
pueda ser implementado en el prediagnostico precoz de la
enfermedad del Alzheimer. Asimismo, realizar la
clasificaciéon automatica entre sujetos de control sano y
sujetos con Deterioro Cognitivo, mediante algoritmos de
inteligencia artificial. Este pre-diagndstico puede ayudar a
direccionar objetivamente a pacientes de poblaciones
remotas del estado o el pais a institutos de segundo o tercer
nivel si asi lo requieren.

II. METODOLOGIA

Como se muestra en la Fig. 1, se comenzd por el
procesamiento y organizacion de las imagenes de resonancia
magnética; seguido de la medicion del indice fractal en 3D
de la corteza cerebral mediante el algoritmo de Box
Counting; posteriormente se implementd el clasificador
Proceso Gaussiano (PG) para discernir entre una poblacion
de sujetos control y una de deterioro cognitivo leve.
Finalmente, se efectué una validacion del clasificador
implementado.

Descripcion y
procesamuento
de la base de
datos

Medicion de
»{ [la Dimensién | |
Fractal

Clasificacién
Automética

Fig. 1. Diagrama general de la metodologia a implementar.

A. Descripcion de la Poblacion

Un total de 60 estudios de resonancia magnética
ponderados en TI1 fueron procesados. Los estudios
corresponden a 30 sujetos control (15 hombres y 15
mujeres; Mini Mental State Examination de 27 a 39) y 30
con DCL (12 mujeres y 18 hombres; Mini Mental State
Examination de 24 a 30). Todas las imagenes fueron
obtenidas de la base de datos Alzheimer’s Disease
Neuroimaging Initiative (ADNI) (adni.loni.usc.edu). La
segmentacion de los volimenes cerebrales de RM se realizo
utilizando el software Freesurfer version 6, mediante el
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Atlas MNI 305. Al final, se obtuvieron las subestructuras
cerebrales en 3D que son de interés para este trabajo, a
saber: talamo, hipocampo y amigdala por cada hemisferio y
materia gris.

A. Procedimiento del Cdlculo de la Dimension
Fractal

Para realizar el céalculo de la dimension fractal se
pueden usar tres tipos de métodos [5]:

1. El método auto similar para calcular los patrones

repetidos generados matematicamente.

2. El método de Richardson para calcular la
pendiente.

3. El método Box Counting para determinar el
promedio de un volumen o area.

Durante este proyecto, se implementa el tercer método
ya es una técnica usada para obtener la dimension de objetos
mas complicados, que no puedan ser encontradas por
formulas numéricas o determinar con precision la pendiente
de figuras irregulares, como por ejemplo garabatos, polvo,
olas de mar, nubes, montafas o hasta el universo conocido.

Para calcular la DF, se comienza cubriendo el area de la
imagen con cuadriculas de diferentes tamafios de malla.
Luego, se compara los tamafios de la cuadricula y el nimero
de cuadrados que contienen al menos una parte de la
imagen. La relacion entre el tamafio de la cuadricula y el
numero de cuadriculas que contienen el objeto establece la
dimension. Para la implementacion del Box Counting en
figuras 3D, el procedimiento ocupa el uso de boxes (cajas).
El procedimiento es el siguiente [6]:

1. Se crea un rectangulo que cubra todo el objeto de

interés F.

2. Se realiza una division del rectangulo en cajas del
mismo tamatio /.

3. Se cuentan el nimero de cajas N(/) que contiene al
menos una parte del objeto.

4. Se almacena el punto (/, N(l)), donde /, corresponde
al tamafio de las cajas.

5. Se realiza un decremento al tamafio de las cajas /, y
se regresa al punto 2 tantas veces como iteraciones
se quieran realizar.

6. Se calculan los logaritmos a cada coordenada [Log
(1), Log N(l)] obtenida en cada iteracion realizada.

7. Se grafica la recta de regresion mediante el método
de los minimos cuadrados sobre el conjunto de
puntos [Log (1), Log (1/ N())].

Finalmente, y simplificando, la dimension por conteo de
cajas para un objeto F se define como (1):
_ LogN()
" Log (1/1)

(1)

B.  Desarrollo del Algoritmo de Box Counting

Por cada imagen 3D, se implementa el algoritmo Box
Counting. El primer paso que se realizo fue la generacion de
una matriz numérica tridimensional por hemisferio que
almacene solamente los valores de la intensidad de materia
gris para la corteza cerebral izquierda y derecha. Las

matrices resultantes se llamaran como “Box 3D". Este va a ir
cambiando por cada imagen procesada. Enseguida se calcula
una matriz conocida como “Bounding Box”, que esta dado
por dos puntos 3D, la longitud lateral de la caja mas
pequeiia y la longitud de la caja mas grande. Para
determinar la escala de las cajas de medicion, se utilizaron
grados logaritmicos, teniendo un mayor control sobre las
escalas y una mayor precision con los elementos mas
pequetios en el espacio.

Posteriormente se procede a realizar por cada escala
definida, el conjunto minimo N(/) de cajas requeridas para
cubrir el Box 3D. A continuacion, se procede a obtener la
recta de regresion mediante el método de los minimos
cuadrados entre el N(/) nimero de cajas tocadas por el Box
3Dy 1/1, la escala utilizada.

Finalmente, la dimension fractal es la pendiente
correspondiente a esta recta. Adicionalmente a este
parametro, se propuso medir los siguientes descriptores:
Compacidad Discreta (CD), el Area Envolvente (AE) y el
volumen. El AE se define como la suma de todas las areas
externas a la subestructura de interés y el volumen se definid
como el numero total de voxeles que componen a la
subestructura cerebral de interés. La CD es una métrica que
refleja que tan compacto o disperso es un objeto en 3D [7].

Seguido de esto, se implementé un algoritmo de
clasificacion automatica usando unicamente la pendiente de
la dimensién fractal, la CD, AE, el volumen, y la
combinacion de todas estas métricas. El algoritmo de
clasificacion se despega a continuacion.

C. Clasificador por Proceso Gaussiano

Para la clasificacion automaética, se crearon tres bases de
datos con los biomarcadores: una con el almacenamiento de
la DF; la segunda con los indices morfologicos de volumen,
CD y AE reportados en la investigacion del autor Pérez [7];
y la tercera con la combinacion de las dos anteriores. El
clasificador para implementar es por proceso gaussiano, ya
que incluye un proceso de optimizacion de parametros o la
implementacion usada de Sckit-learn.

El proceso gaussiano es un método genérico de
aprendizaje supervisado. Se definen como la distribucion de
probabilidad sobre funciones aleatorias (variables). Un
proceso estocastico gaussiano controla las propiedades de
las variables, a partir de una cantidad finita de datos,
produciendo una alta capacidad de generalizacion del
modelo sin el inconveniente de hacer tender el numero de
funciones base al infinito [8]. Para la prediccion por el
proceso gaussiano se coloca un PG prior antes de la funcion
f(x), y que luego se reemplaza esto a través de la funcion
logistica para obtener (2) [9]:

1

ne) ~=p(y=1)=6(f(x) @
donde 7 y 8 son valores estocasticos.

El clasificador por proceso gaussiano (CPG) permite la
clasificacion de clases multiples realizando entrenamiento y
prediccion binomial o multiclase. En el caso multiclase, se

ajusta un CPG binario para cada clase, que se entrena para



separar esta clase del resto. Mientras que, para binomial, se
adecua un CPG binario para cada par de clases, que se
entrena para separar estas dos clases [3].

Para el clasificador implementado en este proyecto, se
asume que la media del PG prior es igual a cero, y la matriz
de la covarianza se especifica evaluando y(x) para los
valores de x, lo cual permite obtener (3):

ely(Xn)y(Xm)] = k(Xn, Xm) 3)
donde k(Xn, Xm) se conoce como la funcion Kernel.

De acuerdo con [10], “la funcidén Kernel o de covarianza
determina la forma del prior y posterior del proceso
gaussiano, ademas que codifican las suposiciones sobre la
funcion que se estd aprendiendo”. Para que sea aplicable,
debe capturar la medida de similitud apropiada para la tarea
y el dominio en particular [11].

Hay distintos tipos, sin embargo, para este proyecto se
centro en el "Kernel de Funcion Base Radial" (RBF) o
también conocido como "Kernel exponencial al cuadrado".
El Kernel RBF es de tipo estacionario, es decir, dependen
solo de la distancia de dos puntos de datos y no de sus
valores absolutos [10] y es definido por la formula (4):

k(Xi,Xj) = exp (M)
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D. Validacion Cruzada

El clasificador implementado es del tipo binomial ya
que busca las probabilidades de las variables objetivos
(sujetos controles sanos y sujetos con deterioro cognitivo
leve), para un nuevo vector de entrada (conjunto de prueba),
dado el conjunto de datos de entrenamiento. El esquema de
clasificacion utilizado es de 25 sujetos por cada clase
(utilizando los indices morfologicos ya mencionados) para
conformar el conjunto de entrenamiento (50 sujetos en total,
usando validacion cruzada de 5 vias) y 5 sujetos por cada
clase (10 sujetos en total) para el conjunto de prueba final
con datos no vistos; en todos los casos la particion de los
datos se ejecutd de manera aleatoria. Ademas, los 10 datos
que se usaron para evaluar y medir la efectividad del
clasificador fueron aislados y no utilizados durante el
entrenamiento.

La wvalidacion cruzada aplicada en este proyecto
funciona dividiendo la muestra de N iteraciones en K
submuestras (o vias), de forma que se utilizan K—/ para
estimar el modelo y la restante como submuestra de
evaluacion. Este proceso se repite las N veces, haciendo que
cada submuestra sea usada una vez para evaluar el modelo y
K—1 para el entrenamiento. Para este proyecto se puso en
practica una validacion cruzada de 5 vias (50 muestras).

Finalmente se realiz6 una validacion final con los datos
aislados (10 imagenes) para el clasificador. Las métricas
medidas fue el porcentaje de acierto de clasificacion (ACC)
por cada division, la media y desviacion de estandar (STD)
de los ACCs generados y el porcentaje de aciertos de
clasificacion con los datos nos vistos. Tanto para la
validacion cruzada como para la prueba final se efectuaron 5

repeticiones con la finalidad de evaluar la consistencia de
los resultados.

III. RESULTADOS

A. Cdlculo de la Dimension Fractal

Cada una de las imagenes 3D aplicadas al Box Counting
dio como resultado una grafica de la recta de ajuste, como se
representa en la Fig. 2 de una imagen 3D aleatoria del
hemisferio izquierdo. En el eje vertical, se tiene el calculo
logaritmico del conteo de cajas tocadas por el Box 3D,
representado por log N(s), y para el eje horizontal muestra
los valores logaritmicos de la inversa log (1/s) de las escalas
utilizadas en el algoritmo.

=== Recta de Ajuste: 2.33X+12.83
® Ratios Medidos

Cajas tocadas por el Box 3D (logN(s))
\

5 & 3 2 a
Inversa de las escalas utilizadas (logl/s)

Fig. 2. Graficos de la recta de ajuste para el calculo de la dimension fractal
para la corteza cerebral a partir de una imagen 3D.

B.  Clasificacion Automatica

El desempeiio del clasificador aplicando el método de la
validacion cruzada de 5 vias se muestra en la tabla 1. De
manera general, en esta tabla proporciona los resultados de
la tasa de acierto de clasificacion para los distintos tipos de
biomarcadores implementados. De manera general los
porcentajes de las tasas de clasificacion resultantes para la
dimension fractal fue de 56 £ 13,5 %, para los indices
morfologicos 52 + 9,7%, y para la DF con los IM 70 + 12,6.
El mayor ACC fue la combinacion de los biomarcadores DF
e indices morfologicos.

Para la validacion final con los datos no vistos, los
resultados se ilustran en la tabla 2. El porcentaje maximo de
ACC tanto para la DF como para IM fue del 70%. El mayor
porcentaje se produjo durante la evaluacion de la dimension
fractal en combinacion con los indices morfologicos con un
80%.

Finalmente, el promedio final de los porcentajes son
60% para los primeros dos indicadores y 70% para la
combinacion de la DF y los indices morfologicos.
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TABLA 1.
RESULTADOS DE LA VALIDACION CRUZADA DE CINCO VIiAS. SE
PRESENTA EN TERMINOS DE PORCENTAJE DEL ACC (M +X) EN 5

REPETICIONES.
Biomarcadores DF M DF +IM
Grupo Repeticion ACC (%) ACC (%) ACC (%)
1 43+13.5 52+9.7 70+ 12.6
2 48+ 11.6 46+4.8 54+79
CS vs DCL 3 56+13.5 48+9.7 56+13.5
4 48 £13.2 48+7.4 58+74
5 36+13.5 48+7.4 60+ 18.9

TABLA 2.

RESULTADOS DE LA VALIDACION FINAL CON LOS DATOS NO
VISTOS. SE PRESENTA EN TERMINOS DE PORCENTAJE FINAL
DEL ACC EN 5 REPETICIONES.

Biomarcadores DF M DF +IM
Grupo Repeticion ACC (%) ACC (%) ACC (%)
1 70 50 60
2 60 70 80
CS vs DCL 3 60 60 70
4 40 60 70
5 70 60 70
Promedio 60 60 70

IV. DISCUSION

Los resultados obtenidos indican un superior porcentaje
con respecto a la tasa de acierto de clasificacion cuando los
indices morfologicos se combinan con la dimension fractal.
Por esto mismo, la combinacion analizada puede convertirse
en un biomarcador perceptible. Sin embargo, el porcentaje
de ACC sigue siendo inferior a comparacion de otras
investigaciones, como por ejemplo en los resultados
plasmados en la [12] donde obtuvo una exactitud del 86.6 %
evaluando la tortuosidad, o la investigacion de [7] con 85%
de rango de clasificacion analizando la compacidad discreta.
Sin embargo, estos autores no efectuaron un analisis a nivel
de la corteza cerebral, enfocandose Uinicamente a estructuras
globales o 16bulos cerebrales. Se espera que en un futuro se
puede extender esta investigacion en el andlisis de otras
subestructuras cerebrales corticales o subcorticales.

V. CONCLUSIONES

Aunque la metodologia implementada tiene un porcentaje
aceptable, también existen varias limitantes, como, por
ejemplo, la cantidad de sujetos participantes para el estudio,
pues, las poblaciones por clase solo fueron 30, de las cuales
25 fueron para entrenamiento y 5 para evaluacion. Siendo
esta una cantidad muy pequefia a comparaciéon de otras
investigaciones, donde la cantidad de sujetos supera los
miles por clase. Por estas mismas razones, se considera que

se necesita de una poblacion mayor para adquirir resultados
mas precisos y certeros.

Como trabajo a futuro, se propone la implementacion de
la metodologia a sujetos con la enfermedad del Alzheimer,
una mayor cantidad de muestras que se puedan implementar
por clase, asimismo analizar otras subestructuras en el
proceso de clasificacion como el hipocampo o los
ventriculos, y considerar la incorporacion de imagenes 3D
obtenidas con un equipo PET.

RECONOCIMIENTO

“Investigacion realizada gracias al Programa de Apoyo
a Proyectos de Investigacion e Innovacion Tecnologica
(PAPIIT) de la UNAM 1A102920 y IT100220. Se agradece
a la DGAPA-UNAM por la beca recibida”.

REFERENCIAS

[1] M. F. Romano M. D. Nissen, C. A. Parquet, N. M. Huerto,
“Enfermedad de Alzheimer,” Revista de Posgrado de la VIa Cétedra de
Medicina, vol. 175, p. 4, Nov, 2007.

[2] Organizaciéon Mundial de la Salud. “Demencia”. Mar, 2021. [Online].
Disponible en: https://www.who.int/es/news-room/fact-
sheets/detail/dementia

[3] M. Janelidzey, N. Botchorishvili, “Mild Cognitive Impairment,” in
Alzheimer’s Disease - The 21st Century Challenge, J. Dorszewska y
W. Kozubski, Eds. InTech, Jul. 2018. [Online]. Disponible en:
http://www.intechopen.com/books/alzheimer-s-disease-the-21st-
century-challenge/mild-cognitive-impairment

[4] M. Pais et al., “Early diagnosis and treatment of Alzheimer’s disease:
newdefinitions and challenges,” Brazilian Journal of Psychiatry, vol.
42, no. 4, pp. 431441, Ago. 2020. [Online]. Disponible en
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1516-
44462020000400016&tlng=en

[5] B. R. Wahl, P. Van Roy, M. Larsen, E. Kampman, L. K. Gonzalez,
“Fractal Explorer,” 2020. [Online]. Disponible en:
http://www.wahl.org/fe/HTML_version/link/FE4W/c4.htm

[6] G. Ivorra Rodriguez, “Célculo de la dimension fractal de objetos en:
3D,” Ph.D. dissertation, Universidad de Alicante, Alicante, Jun, 2017.

[7] J. L. Perez Gonzalez, O. Yanez Suarez, E. Bribiesca, F. A. Cosio, J. R.
Jimenez, V. Medina Baifiuelos, “Description and classification of
normal andpathological aging processes based on brain magnetic
resonance imagingmorphology measures,” Journal of Medical
Imaging, vol. 1, no. 3, p. 034002, Oct. 2014. [Online]. Disponible en:
http://medicalimaging.spiedigitallibrary.org/article.aspx?doi=10.1117/1
.JMI.1.3.034002

[8] R. C. Petersen, “Mild cognitive impairment as a diagnostic entity,”
Journal of Internal Medicine, vol. 256, no. 3, pp. 183—-194, Sep. 2004.

[9] C. E. Rasmussen, C. K. I. Williams, “Gaussian processes for machine
learning,” ser. Adaptive computation and machine learning.
Cambridge, Mass: MIT Press, 2006, [Online]. Disponible en:
http://www.gaussianprocess.org/gpml

[10]F. Pedregosa et al., “Scikit-learn: Machine Learning in Python,”
Journal of Machine Learning Research, vol. 12, no. 85, pp. 2825-2830,
2011. [Online]. Disponible en:
http://jmlr.org/papers/v12/pedregosal la.html

[11]R. Henao, E. Duque, y M. Alvarez, “Clasificacion de eventos sismicos
empleadoprocesos gaussianos,” Universidad Tecnologica de Pereira,
vol. Afio XIIL,no. 35, pp. 145-150, Ago. 2007.

[12]E. Barbara Morales,]. Pérez Gonzalez, K. C. Rojas Saavendra, V.
Medina Bafiuelos, “Evaluation of Brain Tortuosity Measurement for
the Automatic Multimodal Classification of Subjects with Alzheimer’s
Disease,” Computational Intelligence and Neuroscience, vol. 2020, pp.
1-11, Ene. 2020. [Online]. Disponible en:
https://www.hindawi.com/journals/cin/2020/4041832/



Disefio de algoritmo compuesto por Machine Learning y
un modelo probabilistico para la deteccion de diabetes

H. Garcia Chavez'", C.E. Caiiedo Figueroa®
“2Universidad Auténoma de Chihuahua, Chihuahua, México.
a323782@uach.mx’, ccanedo@uach.mx’

Abstract— Diabetes mellitus (DM) is a type of metabolic
disorder which causes chronic hyperglycemia. This alteration
usually occurs due to an inadequate secretion of insulin. In the
present work, a set of algorithms for the detection and
prediction of diabetes was carried out using Pimas database.
This dataset is originally from the National Institute of
Diabetes and Digestive and Kidney Diseases. In particular, all
patients here are females at least 21 years old of Pima Indian
heritage. The algorithms used were: a Naive Bayesian
algorithm with an 79.67% F1, a K-nearest neighbors (KNN)
algorithm with an 79.64% F1, an Artificial Neural Network
(ANN) with an 74.07% F1 and an algorithm composed of the
three previous algorithms with an 80.32% F1.

Key words—Bayesian, Diabetes, KNN, ANN.

1. INTRODUCCION

La diabetes mellitus (DM) es un tipo de alteracion
metabdlica la cual provoca una hiperglucemia cronica.
Dicha alteracion suele ocurrir por una inadecuada secrecion
de la hormona llamada insulina [1]. La insulina ayuda a que
la glucosa obtenida en la digestion de los alimentos pueda
ser transportada al interior de las células y posteriormente
ser convertida en adenosin trifosfato (ATP). Sin embargo,
cuando una persona tiene diabetes el cuerpo no logra captar
la energia necesaria obtenida de los alimentos, por lo que
esa glucosa no utilizada se acumula causando un aumento
considerable de glucemia en la sangre, llamado
hiperglucemia [2]. Por lo tanto, se puede considerar a una
persona con DM cuando tiene un valor mayor o igual a 126
mL/dL de glucemia en la sangre. Provocando a largo plazo
dafio o disfuncion en varios Organos o sistemas,
principalmente ojos, riflones y sistema cardiovascular [3].
La DM puede ser hereditaria y a pesar de que no se puede
curar, se puede controlar, sin embargo, sigue siendo una de
las principales causas de muertes en México ocupando el
tercer lugar [4].

La DM es una enfermedad cronica que no siempre se
diagnostica a tiempo y en forma correcta, ya que no se da el
seguimiento adecuado a personas que suelen tener sintomas
o padecer principios de esta enfermedad, lo que resultar ser
perjudicial para la salud de quien la pueda padecer. Gracias
a los avances tecnologicos ha sido posible estudiar la DM,
analizando su comportamiento y patrones que se muestran
en las personas que ya la padecen.

Si bien las pruebas de laboratorio tienen un importante
impacto en la deteccion de DM como lo son el analisis de
glucosa en la prueba de tolerancia, prueba de glucemia
capilar y hemoglobina glucosilada, se han desarrollado
diversos sistemas de inteligencia artificial como auxiliar al
personal médico y de laboratorio para poder aumentar la
fiabilidad de su deteccion con el minimo error posible.

Los  algoritmos  desarrollados  pueden  incluir
caracteristicas de una persona como edad, indice de masa
corporal (IMC), embarazos, concentracion de glucosa en la
sangre, hipertension y predisposicion genética a la
enfermedad. Dichos algoritmos pueden ser redes Bayesianas
con una precision del 50% [5], K-vecinos mas proximos
(KNN) con una precision del 64.86% [6], Arboles de
Decision 'y Bosques aleatorios con una precision del
64.868% [7][8]. De igual manera se han generado
algoritmos compuestos por redes neuronales, maquinas de
soporte vectorial (SVM) y algoritmos bayesianos con una
precision promedio del 74.4% [9]. Con los resultados
previos se considerd la hipdtesis de que se pueden
incrementar estos porcentajes de precision.

II. METODOLOGIA

A. Base de datos

La base de datos utilizada en este sistema de Machine
Learning se obtuvo de una investigacion realizada por el
Instituto Nacional de Diabetes y Enfermedades Digestivas y
Renales, la cual contiene informaciéon anénima de mujeres
mayores a 21 afos provenientes de los Indios Pima [10]. Los
datos obtenidos en esta base de datos fueron filtrados para
obtener un mejor resultado y menor rango de error, ya que
contaba con datos incorrectos o vacios dentro de las ocho
caracteristicas existentes. Las categorias que contaban con
espacios vacios fueron eliminadas de este estudio, por lo que
las seleccionadas a utilizar fueron cinco, numero de
embarazos, prueba de tolerancia oral a la glucosa después de
dos horas, indice de masa corporal, predisposicion genética
a la DM, edad y por ultimo nuestra salida o resultado a
evaluar es si padece diabetes o no. De los datos filtrados se
obtuvieron 754 muestras en total, 488 sin diabetes y 264 con
diabetes. Para que de ese total se pudieran obtener
aleatoriamente 200 muestras de personas sin diabetes (§_ DM

) ¥y 200 muestras de personas con diabetes (¢ _py) y por
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Gltimo obtener 64 datos maés con diabetes (X D) y 64 sin
diabetes (X B ND) para poder realizar una prueba de

verificacion para los diferentes algoritmos realizados e
implementados en el software de MATLAB R2020b, los
cuales se utilizaron para obtener un algoritmo compuesto
por un algoritmo bayesiano, un KNN y una red neuronal con
la finalidad de comprobar el incremento de la precision en
comparacion con los algoritmos individuales.

B. Algoritmo bayesiano ingenuo

El algoritmo bayesiano ingenuo, tiene una funcionalidad
en relacion a la probabilidad de que una muestra pueda
pertenecer a una clase en especifico, considerando las
caracteristicas por clase [5].

Para el desarrollo del algoritmo bayesiano ingenuo, se
consideraron los datos de § DM y C_DM para determinar
las clases sin diabetes y con diabetes respectivamente.

Se calculo la probabilidad seleccionando un dato
aleatorio que pudiera pertenecer a una determinada clase. Lo
cual se realizo utilizando las ecuaciones (1) y (2), en donde
N,y N, son la cantidad de vectores caracteristicos para

cada una de las clases, P,y P, S€ refieren a la probabilidad

aleatoria de que una muestra pueda ser de la clase Diabetes
o No diabetes respectivamente.

W) By=—o
N,+N,,
N
(2) Pyp= N +N;)v

D ND

Se determinaron los valores de media 3 y varianza 2
J J

de cada una de las caracteristicas contenidas en ¢ ,,,, ¥y

C_DM siguiendo las ecuaciones (3) y (4), en donde ;
corresponde a cada una de las caracteristicas,i a cada uno
de los valores y Na la cantidad de valores de cada
caracteristica, en este caso, toma el valor de 200.

3 T =28-PMLUL)
J N B
@) o2 2S_DMLj]-X)
a N-1

Posteriormente se aplicé la ecuacion (5) para poder
determinar las probabilidades de una muestra de pertenecer
a una clase segun la caracteristica que se esté analizando. En
donde X, se refiere a una muestra nueva que contenia la

misma cantidad de caracteristicas y ¢, =~ se refiere a las

clases diabetes y no diabetes.
(X=X,
1 207

G) PUIC, p)=—=—=e
D,ND 271'0'/2.

Para continuar, se aplicd la ecuacion (6) en la cual se
calcul6 la relacion de todas las probabilidades obtenidas por
(5), (1) y (2), dadas por ambas clases.

©6) P_1ynp = p)PUCpap))

Aplicando la ecuacién (7), se calculd la evidencia, la
cual se utilizd para calcular finalmente las probabilidades
dadas por la ecuacion (8) para cada una de las clases.

(7) Evidencia=P_r,+P_ry,

P _To.np
®) Pspyp=—r—
Evidencia
Para determinar la clase ganadora, segln el algoritmo
bayesiano, se consider6 a Ps,si Ps, > Ps,, 0 bien a ps i

Psyp, > Ps), -

C. Algoritmo KNN

El algoritmo K-vecinos mas cercanos (KNN) es un
método de clasificacion por agrupamiento, que permite
clasificar una muestra nueva a partir de la distancia entre
dicha muestra y los datos pertenecientes a cada clase dentro
del conjunto de entrenamiento S7°, el cual se define con la
ecuacion (9).

9 ST=[S DM,C DM]

Para poder obtener la distancia de la muestra se aplico la

ecuacion (10), donde ST, indica el valor de cada una de las

muestras { por caracteristica jy X;; se refiere a la muestra

10) d, = JZ(STU ~x,)

Para el desarrollo del algoritmo se implementd de
manera experimental utilizar las k=5 distancias mas
cercanas a la muestra, en donde K es el nimero de vecinos a
considerar como cercanos. Para poder obtener un resultado
se aplicaron las ecuaciones (11) y (12) en donde KC,y KC,,

nucva.

se incrementan en 1, siempre y cuando d, sea obtenida de

una muestra de S7 que pertenezca a C DM o S DM

respectivamente.

KC,+1 Si d;|STeC_DM
a1y K¢, = .

KC, Si d;|STeC_DM

KCy,+1 Si d,|STeS_DM
(12) KCy, =

KCy, Si d,|STeS_DM

La salida del algoritmo, determina como clase ganadora a
KC,si KC,>KC,, oa KC,,si KC,, >KC, -



D. Red neuronal

Una red neuronal es un algoritmo basado en un conjunto
de unidades llamadas neuronas, las cuales tienen una
funcion similar a la de una neurona biologica, las cuales
reciben un estimulo, una funcion de activacion y una salida.

Asi mismo se disefi® una red neuronal totalmente
conectada hacia adelante (Fig. 1) con 5 entradas, 2 dos capas
ocultas con 9 neuronas cada una con una funcion de
activacion tangencial sigmoidal y dos salidas con la funcion
SOFTMAX.

La cantidad de neuronas, numero de capas ocultas y
funciones de activacion se consideraron después de haber
realizado entrenamientos de forma experimental.

Capa Oculta 1 Capa Oculta 2 Capa de salida

i g gl e

Fig. 1. Disefio da la red neuronal con 5 entradas, 2 capas ocultas de 9
neuronas con funcioén de activacion tangencial sigmoidal y una capa de
salida con funcion SOFTMAX para dos clases resultantes.

El entrenamiento de la red se realizd con el algoritmo de
Levenberg-Marquardt backpropagation con los siguientes
hiperparametros seleccionados de acuerdo a los resultados
obtenidos de forma experimental:

e Factor de aprendizaje = 0.01
e  Numero de épocas = 5000
e  Error minimo= le-25.

Previo al entrenamiento se dividié de forma aleatoria la

base de datos de § DM y C DM dejando un 92% como

conjunto de entrenamiento, 4% para validacion y 4% para
prueba.
La salida de la red neuronal se determiné por la ecuacion

(13), en donde ANNse refiere a la red neuronal

. !
previamente entrenada y X, es la muestra nueva con todas

las caracteristicas transpuestas.
A3) AC, yp, = ANN(x;")

Se considerd6 a AC,, como clase ganadora si

AC, > AC,,, 0a AC,,si AC,,, > AC,,.

E.  Algoritmo compuesto

Se realiz6 de forma experimental, un algoritmo
compuesto por la salida de la red neuronal, bayesiano
ingenuo y KNN, el cual consideré que, si se obtuvo una
clase de diabetes en por lo menos dos de ellos, el resultado
final sera diabetes, de lo contrario se podrda emitir una
recomendacion.

El algoritmo se basa en la Tabla 1. En donde las clases
ganadoras ya sean Diabetes o No diabetes de cada uno de
los algoritmos, tienen una votacion la cual se compar6 con
el resto de ellos, otorgando una salida de diabetes, si dos o

mas de ellos resultaron ser de la clase diabetes, si dos de
ellos fueron de la clase no diabetes y uno de la clase diabetes
o bien, si todos son de la clase no diabetes, se determiné el
caso como no diabetes.

TABLA 1.

EJEMPLO DE LA COMPOSICION DEL ALGORITMO COMPUESTO,
EN DONDE EL RESULTADO ESTA DADO COMO POSITIVO SI DOS
O MAS RESPUESTAS SON POSITIVAS, Y COMO NEGATIVO SI
SOLO UNA O NINGUNA ES POSITIVA.

Bayesiano | KNN ANN Resultado
Ps,, KC, AC, Diabetes
Ps,,, KC, AC, Diabetes
Ps,, KC,, AC, Diabetes
Ps,, KC, AC,, Diabetes
Ps,, KC,, AC, No diabetes
Ps,, KC,, ACy, No diabetes
Ps,, KC, AC,, No diabetes
Ps,p KCy, AC,, No diabetes

III. RESULTADOS

En los algoritmos bayesiano, KNN y Red neuronal se
obtuvieron los resultados al analizar los datos de X Dy
X ND.

De los cuales en el algoritmo bayesiano se observan en
la de la Fig. 2, teniendo una precision del 83%,
exhaustividad del 76.56%, una exactitud del 80.46% y un F1
del 79.67%.

En el algoritmo KNN los resultados obtenidos se
observan en la Fig. 3, teniendo una precision del 91.83%,
una exhaustividad del 70.31%, una exactitud del 82.03% y
un F1 del 79.64%.

En la Red neuronal se obtuvieron los datos de la Fig. 4,
pudiendo calcular y obtener una precision del 70.42%,
exhaustividad del 78.12%, exactitud del 72.65% y un F1 del
74.07%.

Para finalizar se realizd el mismo analisis del algoritmo
compuesto, incluyendo el bayesiano, KNN y red neuronal,
de acuerdo a los datos de la Fig. 5, se obtuvo una precision
del 84.48%, exhaustividad de 76.56%, exactitud de 81.25%
yun F1 de 80.32%.
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Prediccion
Fig. 2. Matriz de confusion de algoritmo Bayesiano.

S Nodiabetes _ 4
2
< Diabetes 19 45
No diabetes Diabetes
Prediccion
Fig. 3. Matriz de confusion de algoritmo KNN.
'S Nodiabetes 43 21
g Diabetes 14 _
No diabetes Diabetes
Prediccion
Figura 4. Matriz de confusion de Red neuronal.
'S Nodiabetes _ 9
E Diabetes 15 49
No diabetes pjabetes
Prediccion

Figura 5. Matriz de confusion de algoritmo compuesto.

IV. DISCUSION

Los algoritmos disefiados para la base de datos diabetes
Pimas, utilizan todas las caracteristicas que se tienen,
incluyendo los valores no completos utilizado regresion para
completar dichos datos o bien rellenando con ceros, dichos
algoritmos tienen precisiones muy dispersas como: 50%
para Bayesiano, 64.86% para KNN, 64.86% para arboles de
decision y un 74.4 % para algoritmos compuestos. En este
trabajo se eliminaron los datos faltantes, derivado de ello se
utilizaron 5 caracteristicas de esta base de datos.

Se realizaron 4 algoritmos, en donde el que tuvo mayor
precision fue el algoritmo KNN con un 91.83% mientras
que el algoritmo compuesto desarrollado muestra una
precision del 84.48%, sin embargo, considerando otros
parametros como el F1 el algoritmo compuesto fue mejor
obteniendo un 80.32% mientras que el KNN obtuvo
79.64%.

Cabe resaltar que si el algoritmo se pone en marcha, este
algoritmo es para el apoyo médico, lo cual requiere la
valoracion del experto de la salud para validar los resultados
obtenidos. Se plantea desarrollar en un trabajo a futuro
analizar costos de cada clase si las ponderaciones obtenidas
en los diversos algoritmos se encuentran muy cerca del
punto medio, por lo que se debera realizar un estudio mas
profundo para dar un resultado mas eficaz.

V. CONCLUSIONES

Los algoritmos compuestos son una buena herramienta
para la clasificacion de datos, sin embargo, no
necesariamente deben ser mejores que un algoritmo “puro”

ya que la diferencia que el F1 que se muestra en este trabajo
entre el KNN y el algoritmo compuesto se tiene una
diferencia de 0.68% siendo superior el algoritmo compuesto.
De igual manera es importante detectar las caracteristicas
que mejor separen a las clases y no utilizar datos
incompletos para la creacion de algoritmos.
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Abstract— During pregnancy there are various factors that
directly or indirectly affect maternal and child health, the
computational learning is presented as a pre-diagnosis tool, in
conjunction with the observation of obstetric experts, for the
early prediction of birth weight through characteristics of
origin biometric. The 14 variables obtained by a subset of 584
volunteer subjects from the National Institute of Perinatology
of Mexico, are processed by a non-parametric regression
algorithm based on Gaussian processes. With a weighted mean
absolute error of 8.3%, the Early estimation of birth weight is
presented with the use of maternal-fetal variables for the
management of the information by qualified medical personnel
for the pre-diagnosis and care of possible complications and /
or diseases. presented during pregnancy for the mother and
child community.

Palabras clave—Estimacion temprana, Peso, Regresion,
Ultrasonido.

1. INTRODUCCION

El uso de nuevas herramientas tecnoldgicas, como la
prediccion del peso al nacer, ha impulsado el estudio de
factores que ayudan al prediagndstico de enfermedades que
podria presentar una mujer gestante tales como el bajo peso
al nacer, definido por la Organizaciéon Mundial de la Salud
(OMS) como aquel neonato que presenta un peso inferior a
2500 gr. De acuerdo con el Fondo de las Naciones Unidas
para la Infancia (UNICEF) y la OMS, en el afio 2015 se
registraron 20.5 millones de nacimientos con bajo peso, de
los cuales, América Latina y el Caribe cuenta con 8.7 % del
total [11].

La presencia del bajo peso en recién nacidos se observa
en aumento en paises que se encuentran en vias de
desarrollo, factor que influye en la nutricion y buena
alimentacion de las mujeres embarazadas, mantener el
control de aspectos nutricionales son necesarios en la
prevencion de enfermedades que afecten al neonato y la
madre. De acuerdo con los resultados de la Encuesta
Nacional de la Dindmica Demografica (ENADID) 2018, por
cada 100 mujeres embarazadas en México existe un 22.8 %
de cesareas realizadas de emergencia, lo cual deriva de
complicaciones del embarazo [4].

Mantener un control y monitoreo durante las etapas del
embarazo es beneficioso para la salud materno-fetal. La
ultrasonografia es ampliamente utilizada para la evaluacion
prenatal del crecimiento y de la anatomia fetal, el
procedimiento proporciona resultados diagnosticos que a
menudo facilitan el manejo de los problemas que surgen al
final del embarazo. De acuerdo con la Sociedad
Internacional de Ultrasonido en Obstetricia y Ginecologia
(ISUOG), las mediciones deben ser realizadas de manera
estandarizada en base a estrictos criterios de calidad. Las
mediciones fetales por ecografia son de utilidad para
identificar anomalias en el tamaio y la estimacion del peso
fetal [10].

En 1984 Hadlock propuso un analisis de la estimacion
del peso fetal por ultrasonografia, con la adicion de la
longitud del fémur a las mediciones propias de la cabeza y el
abdomen. Argumentando que su estudio muestra un
aumento significativo en la estimaciéon debido a la relacion
de la longitud del fémur con los valores de la longitud céfalo
caudal [1].

Un estudio realizado por Milner en 2017 donde presenta
una revision sistematica de la precision de la estimacion del
peso fetal por ultrasonido en comparacion con el peso al
nacer muestra coherencia con lo propuesto por Hadlock ya
que la formula destacada en los estudios es la que incorpora
datos de biometria fetal como o son: circunferencia craneal,
circunferencia abdominal y longitud del fémur [6].

En el 2007 Nahum y cols. mencionan que para una
exactitud de la estimacion del peso fetal es preferible
basarse en mediciones ultrasonograficas con una adicion de
mediciones con informacion relevante, el estudio presenta
alrededor de 61 formulas para el calculo del peso fetal,
donde los algoritmos utilizan 5 tipos de informacién, como
las caracteristicas maternas, factores paternos, informacion
especifica del embarazo, datos de laboratorio y mediciones
ecograficas del feto. El sistema estudiado puede predecir el
peso al nacer dentro de un +7%, esto hasta 3 meses antes del
parto [2].

El estudio que se presenta a continuaciéon muestra la
aplicacion de un método de prediccion inteligente del peso
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al nacer aplicado de forma temprana, es decir, a partir del
primer trimestre de gestacion.

La prediccion se basa en un analisis de variables donde
se encuentran los datos, tanto maternos como del feto,
recolectados a partir de una ecografia, haciéndose presente
la aplicacion del algoritmo de procesos gaussianos como
predictor no paramétrico para la estimacion anticipada del
peso al nacimiento. Hasta nuestro conocimiento no existe
una metodologia similar que prediga con tanta antelacion el
peso al nacer, considerando su utilidad en la valoracion en
poblaciones o regiones que no cuentan con expertos en
obstetricia.

II. METODOLOGIA

El proceso efectuado representado en la Fig. 1 consta de
tres partes, inicialmente el estudio y recoleccion de los datos
de las variables, realizado con apoyo de expertos en
obstetricia, seguidamente del entrenamiento y uso del
algoritmo no paramétrico para realizar la prediccion,
finalmente obtener una validacion de los resultados.

REGRESION
BASADA EN
procesos. | > VALIDACION
GAUSSIANOS
PARA OBTENER EL
PESO AL NACER

Fig.1 Diagrama de la metodologia empleada.

A. Materiales

El Instituto Nacional de Perinatologia de la Ciudad de
Meéxico, brindé la base de datos con mas de 3 mil registros
de variables obtenidas durante su primer trimestre de
gestacion. Cada participante dio su consentimiento
informado, ademas se conto con la aprobacion del comité de
ética del mismo instituto. Del total de sujetos se tomo un
subconjunto de 584, considerando el siguiente criterio de
inclusion: Edad gestacional obtenida por la longitud craneo
caudal entre 12-14 semanas, excluyendo los datos faltantes o
atipicos.

De acuerdo con Nazario y cols en la descripcion de la
importancia de la ecografia de primer trimestre, la cual
habria sido utilizada uUnicamente para obtener la edad
gestacional y medir la longitud céfalo caudal del feto, se ha
convertido en un estudio para evaluar una serie de detalles,
entre los cuales destaca la viabilidad del feto, la
determinacion de su edad gestacional, la valoracion de la
anatomia fetal, asi como la valoracion de las arterias uterinas
para determinar el riesgo de preeclamsia [7].

Al estudiar las evaluaciones que contempla la
importancia de una ecografia de primer trimestre se
reconoce la importancia de 14 variables para la prediccion,
tomando en cuenta la biometria fetal: Longitud céfalo
caudal, Circunferencia craneal, Circunferencia abdominal, el
Diametro biparietal y la Longitud del fémur, establecidas en

milimetros (mm) y de acuerdo con las semanas de gestacion
(SDG), la Fig. 2 muestra algunas de las mediciones de la

Figura 2. Mediciones ecograficas del diametro biparietal y de la
circunferencia cefalica (a), de la circunferencia abdominal (b) y de la
longitud de la diafisis femoral (c) [10].

biometria fetal.

Con relacion a la valoracion de las arterias se presentan
los indices de pulsatilidad de las arterias uterinas Derecha e
Izquierda, asi como su promedio. Como ultima variable se
encuentra el peso al momento de nacer.

B.  Regresion

Un algoritmo de regresion es un modelo matematico
basado en determinar la relacion existente entre las variables
de entrada con la variable de salida, para el cual se
determina un valor predictivo [9].

El algoritmo de regresiéon no paramétrico basado en
Procesos Gaussianos, empleado a través del entorno
cientifico de codigo abierto Spyder para Python version 3.8.,
se desarrolla con el fin de obtener el valor de prediccion del
peso al nacer haciendo uso de las 13 variables descritas, sin
contar el peso al nacer de la base de datos.

La ecuacidon de regresion por procesos gaussianos se

denota como (1).
k(xlﬁ xm)
: )(1)

k (Xm) Xm)

h(?.ﬁ) ( m(x1)l [k(xyxﬂ

h(xm) m(xp)l Lk (X, x1)

Donde h(x) representa el peso al nacimiento, la variable
a predecir, GP representa el proceso gaussiano, m(x)
representa el promedio de las 13 variables involucradas en la
prediccion; k(x,x) se refiere al kernel utilizado, el cual
constituye la matriz de covarianza del proceso gaussiano.
Por lo que al tener un nuevo m(x) * con su respectivo
kernel, se puede realizar la prediccion del peso al
nacimiento.

C. Validacion

El método hold-out es uno de los métodos basicos de
entre los distintos existentes para aplicar la validacion
cruzada, ya que separa el conjunto de datos disponibles en
dos subconjuntos, uno utilizado para entrenar el modelo y el
otro para realizar la prueba de validacion.

Una aplicacion alternativa de este método consiste en
repetir el proceso hold-out, tomando distintos conjuntos de
datos de entrenamiento (aleatorios) un determinado nimero
de veces, en nuestro caso 5 experimentos.



Variables Media+SD

Longitud Céfalo Caudal 67.04+8.93 mm 12.89+0.67 SDG

Diametro Biparietal 21.38+5.84 mm 13.22+0.63 SDG

Circunferencia Craneal 77.14+£25.39 mm 13.21+0.60 SDG

Longitud del Fémur 9.25+5.16 mm 12.65+0.63 SDG
Circunferencia Abdominal 65.52+10.34 mm 13.07+0.67 SDG
Arteria Uterina D. IP 1.53+0.81
Arteria Uterina I. IP 1.74+3.33
Promedio de los IP 1.63+1.73

Peso al nacer 2869.57+333.73 gr

Las métricas de error presentes en la validacion de datos
son el RMSE (Root Mean Square Error o Raiz del Error
Cuadratico Medio) que realiza una diferencia entre los
valores estimados (y;) y los valores reales (¥;) (2).

RMSE = |33, =907 ()

El MAE (Mean Absolute Error o Error Absoluto medio)
que entrega como resultado qué tan cercano es la prediccion
hecha, al resultado real (3).

1 A
MAE = -3lyi =9l ©)

El MAPE (Mean Absolute Percentage Error o Error
Medio Absoluto Ponderado) que permite medir la precision
en porcentaje que busca evaluar el rendimiento de modelos
de pronostico (4) [8].

1 Vi—¥i
MAPE = L3, [ )
N Yi
Las métricas presentadas se realizaron en cada proceso

de la validacion ya que cada uno cuenta con diferentes datos
para el entrenamiento y validacion.

III. RESULTADOS

El presente estudio lleva a cabo la prediccion del peso al
nacimiento haciendo uso Unicamente de 14 variables. Para
realizar el estudio de las variables es de importancia una
estadistica descriptiva, obteniendo valores como se muestran
en la Tabla 1, donde se encuentra la media y desviacion
estandar de cada una de las variables. De acuerdo con el
promedio de las semanas de gestacion de los datos de
biometria fetal se puede corroborar el tiempo, perteneciente
al primer trimestre, siendo un estudio de prediccion
temprano en comparaciéon con los existentes, los cuales se
basan en mediciones tomadas del embarazo a término.

De acuerdo con el promedio presentado del peso
tomado al momento del nacimiento, nos encontramos con
bebés entre los 2869.57+333.73 gr. siendo bebés de peso
normal, ya que, de acuerdo con la OMS, pasado los 3500 gr.

Se presenta un macro peso.
TABLA T
DATOS ESTADISTICOS DE LAS VARIABLES

Una vez aplicado el algoritmo de regresion con del
método hold out se puede determinar 5 pequefios
experimentos conocidos como Split, cada uno realiz6 la
comparaciéon del valor obtenido por la prediccion, con
valores de prueba seleccionados previamente, los cuales
fueron ajenos al entrenamiento del modelo. Durante las 5
pruebas realizadas se encontrdé una leve variacion de los
valores obtenidos para las métricas de error, cuyo promedio
fue de 339.95+33.13gr. Este resultado se muestra elevado en
comparacion con la prueba final, ya que se puede observar
que la diferencia entre lo obtenido en el estudio y los valores
registrados es de tan solo 284.33gr. La diferencia existente
entre cada uno de los 5 experimentos con la prueba final
podria estar relacionada con la cantidad de datos, al ser 5
experimentos se mantuvo una cantidad igual de datos
proporcionado para cada uno, teniendo asi 500 datos y en la
prueba final se hizo uso de una menor cantidad.

IV. DISCUSION

El bajo peso en neonatos es uno de los factores mas
influyentes en la tasa de mortalidad infantil, de manera que
su estudio y monitoreo durante el embarazo se presenta
como buena herramienta en el prediagnostico t deteccion
temprana de enfermedades.

Los resultados obtenidos muestran datos consistentes de
la aplicacion del algoritmo, de acuerdo con lo expuesto por
Hadlock, cuyas formulas son las mas utilizadas, la exactitud
de la estimacion del peso fetal es mayor cuando se emplean
formulas que incluyen tres parametros biométricos, para el
estudio presente se aportaron cinco mediciones biométricas,
la longitud céfalo caudal y el didmetro biparietal, sumado a
las 3 mas usadas por Hadlock. El uso de los parametros
biométricos es de utilidad ya que estos son determinados por
la ecografia, siendo la ecografia de primer trimestre, a
manera de evaluacion temprana, la cual contiene
informacion relevante para el estudio.

De acuerdo con Goto, Ajuluchukw y Manrique, la
relacion de las variables de sus estudios mostraron que la
estimacion por ecografia puede ser de las mejores en la
estimacion del peso al nacimiento, esta ultima menciona
que, en condiciones ideales, la diferencia entre la estimacion
del peso por ecografia y el peso al nacer deberia tener un
error medio entre el 7-10% [3,5].

El presente estudio muestra un error medio absoluto
porcentual de 8.32 % existiendo una raiz del error cuadratico
medio de 284.33gr. lo que hace ver que la variacion entre
los datos de prediccion y los datos reales no se eleva en

METRICA SPLIT1 SPLIT 2 SPLIT3 SPLIT4 SPLIT5 MEDIASD PRUEBA FINAL
RMSE (gr) 315.35 295.64 392.68 346.07 350.04 339.95+33.13 284.33
MAE (gr) 252.32 241.14 307.86 280.00 280.44 272.35%23.5 223.75
MAPE (%) 8.92 8.62 11.54 10.41 10.20 9.93+1.06 8.32
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cantidades mayores a un kilogramo.

TABLA II
RESULTADOS Y METRICAS DE LA PREDICCION

Un proceso Gaussiano es una colecciéon de variables
aleatorias, que cumplen que cualquier subconjunto finito de
la coleccidn, tiene una distribucidon Gaussiana. Para una
regresion no solo es importante conocer el valor esperado,
también lo es tener un campo de referencia sobre los valores
que estan dentro de un intervalo de confianza, la cual es una
de las ventajas que ofrece un regresor basado en Procesos
Gaussianos.

V. CONCLUSIONES

El peso al nacer es considerado el indicador aislado mas
importante del crecimiento y desarrollo durante la vida
intrauterina y del estado de nutricion del recién nacido, la
estimacion del peso fetal por ecografia ha planteado tener un
porcentaje de precision significativo por lo que diversos
estudios se han presentado para determinar la correlacion
con el peso al nacer o incluso la afectacion que tiene al
presentarse con otra variable.

Los resultados obtenidos en la presente investigacion
sugieren que se puede efectuar una prediccion temprana del
peso al nacer a partir de variables, como lo son datos de
biometria fetal e indices de pulsatilidad de las arterias
uterinas ayudando al seguimiento y evaluacion clinica del
estado de salud materno-fetal durante los meses
subsecuentes del embarazo. Es necesario efectuar una
validacion clinica exhaustiva con mas datos con un previo
analisis y ponerlo en evaluacion por expertos en obstetricia.
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Abstract— Remote monitoring provides new opportunities to
evaluate the condition of patients without the need for
electrode or sensor placement. In the present paper, different
techniques for signal conditioning image
photoplethysmography are integrated to calculate the heart
and respiratory rates through video recording. In addition, a
system is proposed that allows the tracking and monitoring of
patients remotely using a web camera. The results show a high
precision between the measurement recorded by the proposed
application and the reference devices used.

Palabras  clave—Aplicacion, camara web, iPPG,
fotopletismografia, frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria, parametros, signos vitales.

I. INTRODUCCION

Existen diversas técnicas para la adquisicion de sefales
provenientes del cuerpo humano que proporcionan
informacion valiosa para realizar un diagndstico sobre el
estado de salud de un paciente. Una de las técnicas que
permite extraer sefiales fisiologicas de forma remota,
mediante el video de una persona es la Fotopletismografia
de imagen (iPPG), la cual permite conocer en tiempo real el
estado de un paciente, mejorando su calidad de vida, la
relacion con el personal médico [1], ademas de brindar
informacion para el seguimiento de diferentes patologias
respiratorias y cardiacas.

Las ventajas que presenta esta técnica en comparacion
con las técnicas de monitoreo convencionales es que permite
realizar un monitoreo remoto y no invasivo, ademas de
evitar la deformacion de la pared arterial al no generar
presion sobre la piel. Debido a que en la sangre se
encuentran componentes dindmicos de alta absorbancia, es
posible extraer del video los cambios de densidad de la
sangre que estdn sincronizados con el ciclo cardiaco y
respiratorio, realizando la deteccidon de sutiles variaciones de
color en la piel humana que estan relacionadas al pulso;
siendo un método util para estimar la frecuencia cardiaca, y
respiratoria [1].

La frecuencia cardiaca es un ciclo armonico de los
latidos del corazodn, los cuales tienen un rol relevante debido
al bombeo de la sangre a través del cuerpo. Esta frecuencia
puede variar dependiendo de diversos factores bioldgicos
como lo son la edad, el cuerpo, enfermedades que pueda
presentar el paciente, etc. Sin embargo, una persona adulta y

saludable se encuentra en un intervalo de 60 a 80
pulsaciones por minuto en reposo.

Por otro lado, la frecuencia respiratoria es la cantidad de
respiraciones en un minuto, este movimiento ritmico es
necesario para oxigenar la sangre que impulsa el corazéon a
diferentes partes del cuerpo e igualmente expulsar el didxido
de carbono que regresa del metabolismo celular. Al igual
que con la frecuencia cardiaca, este parametro puede variar
dependiendo de la edad, la actividad fisica, ansiedad,
intoxicaciéon mediante la inhalacién de gases toxicos, entre
otros. Sin embargo, el intervalo de una persona saludable se
encuentra entre 12 y 20 respiraciones por minuto en reposo
[31[4].

En este articulo, se integraron diferentes técnicas de
acondicionamiento de sefiales fotopletismograficas para el
desarrollo de una aplicacion que permita al usuario
registrarse y calcular los valores de frecuencia cardiaca y
respiratoria, generando asi una base de datos para la consulta
y monitoreo de ambos parametros.

II. METODOLOGIA

A. Adquisicion video

Se realizo un codigo en MATLAB en el que mediante la
camara web incorporada a una computadora portatil se
grabd un video del usuario para su andlisis. Se grabaron
videos del area superior del cuerpo con una profundidad de
colores de 8 bits por cada canal de color (RGB de 24 bits
con 3 canales), a una frecuencia de muestreo de
aproximadamente 30 fotogramas por segundo (fps),
brindando la facilidad de adecuarse a los fps de cada
computadora, los cuales suelen variar aproximadamente +5
fps. Ademas, se emple6 una resolucion de 640x480 pixeles,
una medida que se considera estandar para todas las
computadoras. Finalmente se guardd el video en formato
mp4 para su posterior analisis.

Los usuarios deberan colocarse con una postura sentada
y relajada, a una distancia aproximada de 50 cm respecto a
la ubicacion de la camara (Fig. 1), posicionandose dentro de
la silueta mostrada en la pantalla (Fig. 2), lo cual permitira
asegurar una distancia adecuada del usuario y una buena
calidad de imagen para obtener resultados con mayor
precision.
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B.  Separacion de fotogramas

Una vez que se realizd la adquisicion del video se
separan los fotogramas que lo componen, mediante el
conteo de los fotogramas totales, para después almacenar las
imagenes y proceder a determinar la region de interés (seglin
sus siglas en inglés, ROI), ademas se calculan los
parametros caracteristicos del video, como la duracion, el
tamafio de la imagen y los fotogramas correspondientes.

C. Algoritmo ROI

Luego de haber obtenido los fotogramas, se procedi6 a
definir la regién de interés (por sus siglas en inglés, ROI)
mediante un rectangulo ubicado en la frente del sujeto. Esto
se realiz6 mediante la estimacion de coordenadas basadas en
la referencia de posicionamiento mostrado durante la
adquisicion del video (Fig. 3). Después, teniendo el
rectangulo de referencia, se realiza un recorte de la imagen,
dejando unicamente la region de interés de medicion (frente)
para cada fotograma del video, que permitira realizar
calculos posteriores y eliminar informacion que no es
relevante.

Fig. 1. Representacion grafica de la posicion del sujeto ante la camara.

Fig. 2. Silueta de referencia para la adquisicion del video de los usuarios.

ROI|

Fig 3. Region de interés (ROI) ubicado en la frente del usuario.

D. Separacion de canales RGB

Al haber obtenido la region de interés, se separaron los
canales RGB (siglas en inglés de red, green, blue «rojo,
verde y azul») y se calcul6 la intensidad de color media de
cada fotograma, mediante el promedio de todos sus valores
de intensidad que componen cada pixel, de esta manera se
obtuvieron tres sefiales correspondientes a cada canal para
una ventana de tiempo de 30 segundos. Posteriormente, se
realizd un procedimiento de normalizacion de tal manera
que su media fuera cero y su varianza unitaria, para cada
sefal obtenida [7].

E. Acondicionamiento de senales

Las sefiales obtenidas a partir de la separacion de
canales (RGB) contienen dentro de si mismas, una mezcla
de informacion que incluye: la intensidad de la luz al
momento de adquirir la grabacion, movimientos generados
por la persona, entre otros componentes de ruido. Por lo que
se realizara una separacion ciega de fuentes (por sus siglas
en inglés, BSS) de tal manera que, al aplicar esta técnica, se
separara la sefial con informacion pletismografica que es
relevante para el analisis de frecuencias cardiacas y
respiratorias. Esta separacion se basa en el algoritmo de
diagonalizacion conjunta aproximada de matrices propias
(JADE-ICA) [1][6][7], el cual implica la diagonalizacién
conjunta de matrices, donde la solucion resultante se
aproxima a una independencia estadistica de las fuentes.
Debido a la aleatoriedad propia de esta técnica, al momento
de aplicar la separacion, se concluyd que en su mayoria la
segunda sefial generada corresponde a las frecuencias
fundamentales del analisis, es decir, que tiene una fuerte
sefial pletismografica.

La sefal seleccionada fue filtrada con base a los
diferentes anchos de banda correspondientes a la frecuencia
cardiaca y respiratoria. En el caso de la frecuencia cardiaca,
se aplico un filtro Butterworth de quinto orden, con un
ancho de banda de 0.8-4 Hz, en donde 0.8 Hz equivale a 48
latidos por minutos y 4 Hz a 240 latidos por minutos [8];
estos valores representan un amplio rango, considerando que
una persona adulta y saludable se encuentra en un intervalo
de 60 a 80 pulsaciones por minuto en reposo. En cuanto a la
frecuencia respiratoria, se aplicé un filtro Butterworth de
quinto orden, con un ancho de banda de 0.1-0.7 Hz, en
donde 0.1 Hz equivale a 6 respiraciones por minutos y 0.7
Hz a 42 respiraciones por minutos [8], debido a que el
intervalo de una persona saludable entra entre 12 y 20
respiraciones por minuto en reposo.

F. Estimacion de los parametros

De las senales acondicionadas obtenidas, se calcula la
transformada rapida de Fourier (por sus siglas en inglés,
FFT) para obtener sus espectros frecuenciales
correspondientes a la frecuencia cardiaca y respiratoria, de
las cuales se establece que la potencia mas alta dentro del
espectro de cada senal representa la frecuencia de interés



[6]. Estos valores obtenidos son multiplicados por 60 para
determinar la cantidad de latidos y respiraciones por
minutos.

G. Desarrollo de la aplicacion

Se disefid6 una aplicacion con la herramienta App
Designer de MATLAB (Fig. 4), para generar una relacion
mas amigable, sin necesidad de contar con algin software
complementario instalado. El usuario podrd realizar un
registro de sus datos y calcular su frecuencia cardiaca y
respiratoria, ademas de almacenar dichos valores en una
base de datos cada vez que se realice la adquisicion de los
parametros, permitiendo que el paciente pueda consultarlos
posteriormente.

III. RESULTADOS

Se realizaron pruebas comparativas entre la aplicacion
desarrollada y un smartwatch (Huawei Watch GT 2) para la
frecuencia cardiaca, asimismo, se realiz6 una valoracion del
nimero de veces en que se eleva el pecho o abdomen
durante un minuto para la frecuencia respiratoria. Se
obtuvieron los resultados de las pruebas a partir de 11
voluntarios, los cuales eran de diferente sexo (6 hombres, 5
mujeres), edad (entre 15 y 69 afos) y perfil étnico.

Los resultados registrados en la Tabla 1, muestran que
las medidas de la frecuencia cardiaca obtenidas entre la
aplicacion y el smartwatch presentan una alta concordancia,
con una diferencia maxima entre ambos dispositivos de 4
latidos por minuto (Ipm), teniendo un error medio de 2.46%.
De igual manera, los resultados obtenidos en la Tabla 2,
seflalan que las medidas de la frecuencia respiratoria
obtenidas entre la aplicacion y la evaluacion de la cantidad
de respiraciones presentan una alta concordancia, con una
diferencia maxima entre ambas estimaciones de 3
respiraciones por minuto (rpm), teniendo un error medio de
11.50%.
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Fig. 4. Aplicacién desarrollada mediante la herramienta de MatLab App
Designer. A) Menu principal. B) Registro de nuevos usuarios) Ejemplo de

la adquisicion de pardametros. C) Visualizacion de la base de datos generada
por paciente.

TABLA I
RESULTADOS COMPARATIVOS PARA LA ESTIMACION DE LA FRECUENCIA
CARDIACA EN 11 SUJETOS.

Estimacion de la Frecuencia cardiaca (Ipm)

Propuesia o Reforencia % Esror
Sujeto 1 80 82 243
Sujeto 2 68 70 2.85
Sujeto 3 78 75 4
Sujeto 4 78 80 2.5
Sujeto 5 88 88 0
Sujeto 6 91 89 2.24
Sujeto 7 69 69 0
Sujeto 8 89 90 1.11
Sujeto 9 82 85 3.52
Sujeto 10 76 74 2.7
Sujeto 11 66 70 5.7
% Error Medio 2.46

TABLA II
RESULTADOS COMPARATIVOS PARA LA ESTIMACION DE LA FRECUENCIA
RESPIRATORIA EN 11 SUJETOS.

Estimacion de la Frecuencia Respiratoria (rpm)

Aplicacion Dispositivos

Propuesta de Referencia % Error

Sujeto 1 10 12 16.66
Sujeto 2 18 16 125
Sujeto 3 10 11 9.09
Sujeto 4 16 18 1L11

“m e 19 5.26

| P

‘ =

\

\

L = .
Sujeto 6 17 17 0
Sujeto 7 16 14 1428
Sujeto 8 19 17 1176
Sujeto 9 18 17 588
Sujeto 10 12 15 20
Sujeto 11 12 15 20

% Error Medio 11.50
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IV. DISCUSION

Con la aplicacion desarrollada se logré realizar la
estimacion de la frecuencia cardiaca y respiratoria mediante
el uso de una cdmara web comercial, que cuente con 640 x
480 pixeles y capacidad de grabar a 30 fps, ademas se
redujeron los factores que podrian afectar la calidad de la
medicion al realizar un recorte del ROI especifico (region en
la frente), facilitando el procesamiento y obtencién de
informacion, pues se evitan los objetos que se encuentran en
el fondo. Los resultados muestran que las mediciones
fisiologicas obtenidas mediante la aplicacion propuesta
presentan un nivel alto de concordancia y errores absolutos
poco significativos, comparandolos respecto a los valores
registrados mediante los instrumentos de medicion. Aunque
los resultados se consideran aceptables, se requiere un
método mas robusto para la identificacion de la sefial
fotopletismografica con mayor presencia al implementar
JADE- ICA. Al tener predefinido el ROI mediante
coordenadas en la imagen, se limita la fidelidad de la
adquisicion del video, ya que, al realizar algin movimiento
involuntario o voluntario, la frente podria quedar fuera de la
zona de interés. Actualmente la aplicacion desarrollada tiene
funcionalidad tnicamente en computadoras con camara
web, siendo un aspecto importante ampliar su accesibilidad
mediante una aplicaciéon movil.

V. CONCLUSIONES

La fotopletismografia de imagen es una técnica de
implementacion relativamente sencilla, de bajo costo y
amplia accesibilidad que ofrece una monitorizaciéon remota
de diferentes pardmetros fisiologicos. Aunque existen
diversas metodologias descritas por autores, las
implementadas durante este proyecto nos permitieron
realizar un algoritmo confiable que otorga la facilidad de
llevar a cabo un monitoreo diario y remoto, aportando una
mayor accesibilidad de atencion médica para todas las
personas.
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Analisis de la dindmica tridimensional de evaporacion de
gotas sésiles de interés biomédico
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Abstract— The structure of the flow inside evaporating sessile
droplets of bodily fluids such as urine, blood, and saliva can
provide crucial information for medical diagnosis, however the
experimental analysis of the evaporation dynamics has proved
to be a challenge due to the flow’s three-dimensional and time-
dependent nature. In this work we present a method to analyze
the 3D+t evaporation dynamics of a sessile droplet using a
modified optic microscope coupled with homemade digital
image processing and data analysis software. We show how the
method works on distilled water droplets and highlight how it
will contribute to the analysis of biological fluids.

Palabras clave—Evaporacion, gota sésil, microscopia 3D.

1. INTRODUCCION

La evaporacion de una gota es un fendmeno natural
con importantes aplicaciones biomédicas. La sangre, por
ejemplo, al evaporarse encima de un substrato deja una
huella roja de sedimento cuya forma revela informacion util
para diagnosticar enfermedades como hepatitis B, cancer e
ictericia [1]. Brutin et al. [2] determinaron que los residuos
que deja la gota de sangre de una persona sana se agrupan en
pedazos de sedimento grandes, mientras los de pacientes
anémicos o hiperlipidémicos forman fragmentos de
sedimento pequefios. También es posible realizar un analisis
similar con otros fluidos corporales como las lagrimas y la
saliva para diagnosticar enfermedades de ojo seco y medir
niveles de intoxicacion [1]. Shabalin et al. [3] observaron
que al evaporarse una gota de orina de un paciente con
litiasis urinaria las sales se cristalizan, con lo cual patentaron
un método frecuentemente utilizado para diagnosticar esta
enfermedad en etapa preclinica.

La forma final del sedimento se debe a la estructura del
flujo interno de la gota durante el proceso de evaporacion,
por lo cual es importante el desarrollo de herramientas para
el andlisis tridimensional de micro-flujos. Ademas, conocer
la estructura del flujo permite utilizarlo como una
herramienta para manipular objetos a escala micrométrica.
Esto ha sido de interés para las ciencias biomédicas porque
al colocar cadenas de ADN dentro de una gota en
evaporacion las fuerzas internas las jalan y desenredan
facilitando su estudio, haciendo posible identificar genes y
potencialmente detectar enfermedades congénitas [4].

El andlisis de la dindmica de evaporacion de gotas
representa un desafio para los campos de microscopia e
imagenologia debido a la naturaleza tridimensional vy
dependiente del tiempo que tiene el flujo. Actualmente, la
forma predominante de analizarla consiste en utilizar un
microscopio para grabar el movimiento de particulas
trazadoras en un plano focal utilizando un método 1lamado
Particle Image Velocimetry (PIV) [5] que calcula la
velocidad local a partir de la correlacion cruzada entre
imagenes consecutivas. Al grabar el flujo en un solo plano
se pierde completamente la informacion en el resto del
volumen. Por esta razén los modelos y aplicaciones actuales
del proceso estan invariablemente basados en observaciones
bidimensionales. Esta limitacion ha motivado el desarrollo
de herramientas para el analisis 3D de flujos microscopicos
a través de PIV tomografico [6]. Estos sistemas graban la
gota simultdneamente con varias camaras desde diferentes
angulos. Esto permite obtener informacion 3D de Ila
muestra, de la misma forma que utilizar dos ojos nos
permite percibir la profundidad. Sin embargo, la curvatura
del casquete esférico causa artefactos opticos que deforman
el volumen grabado y ocasionan una pérdida importante de
informacion [5]. Por otra parte, gracias a estas herramientas
se ha determinado que durante el proceso de evaporacion
existe una aceleracion que puede aumentar la velocidad de
los trazadores, cuyo didmetro es de 1 pm, de una velocidad
inicial de .3 pm/s a mas de 3 pm/s en [7]. Esto complica en
algunos casos el andlisis del proceso completo, ya que la
tasa de muestreo debe ser suficientemente alta para detectar
los flujos mas rapidos, lo cual puede llenar la memoria de
algunos dispositivos en cuestion de segundos [8], mientras
que el proceso completo de evaporacion de gotas de 1 mm
de didmetro dura 5-8 min a temperatura ambiente.

En este trabajo presentamos un método para analizar la
dindmica espaciotemporal de evaporaciéon y de formacion de
sedimento de gotas sésiles utilizando wun sistema
experimental de microscopia oOptica y sofiware para el
analisis de flujos basado en procesamiento de imagenes. El
sistema experimental estd formado por un microscopio
invertido que equipamos con un dispositivo piezoeléctrico
que hace que el objetivo oscile verticalmente mientras se
graban imagenes de la muestra colocada sobre un
portaobjetos [8]. De este modo, en lugar de grabar un plano
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optico fijo, la lente sube y baja durante la adquisicion para
capturar imagenes a diferentes alturas como se muestra en la
Fig. la. Debido a la velocidad de los trazadores y la
vibracion del objetivo se requiere grabar usualmente entre
100 y 1,000 cuadros por segundo para tener una resolucion
temporal y espacial adecuada. Por esta razon el sistema
utiliza camaras de alta velocidad. Este tipo de camaras
graban las imagenes en su propia RAM durante la
adquisicion. A pesar de poder almacenar casi 30,000
imagenes, la memoria se puede llenar en menos de un
minuto debido a la alta frecuencia de muestreo. Para poder
grabar el proceso completo el sistema utiliza
secuencialmente dos camaras de alta velocidad configuradas
a diferentes frecuencias. Una cdmara graba los primeros
minutos del proceso de evaporacion, cuando el flujo es lento
y después, cuando comienza a acelerar, la primera camara se
detiene, el piezoeléctrico comienza a oscilar a una
frecuencia mayor y la segunda camara graba los minutos
restantes con una frecuencia de muestreo mas alta. De este
modo la etapa lenta y la rapida del proceso de evaporacion
son grabadas a diferentes escalas de tiempo, adecuadas para
registrar la velocidad de los trazadores. Las imagenes son
procesadas para segmentar los trazadores con un filtro
pasabanda y después se reconstruye sus trayectorias
espaciotemporales enlazando la posicion de los trazadores
en cada tiempo con la posicion de particulas en el tiempo
siguiente, minimizando la suma de las distancias. Las
trayectorias se procesan con software que desarrollamos en
Python (v3.7) para obtener los campos de velocidad y
analizar la formacion del sedimento. El objetivo es que este
analisis permita obtener caracteristicas del flujo
tridimensional tutiles para el desarrollo de modelos mas
precisos y nuevas aplicaciones médicas basadas en
informacion que no se alcanza a cuantificar en un plano.

II. METODOLOGIA

A. Sistema experimental

Para cada experimento se coloco una gota de agua
destilada con volumen de ~0.1 pl sobre un substrato de
vidrio de borosilicato (VWR). La gota fue colocada dentro
de una caja de acrilico equipada con sensores DHT22
conectados a un microcontrolador ESP8266 (NodeMCU)
programado con Arduino (v1.8) que reporta la temperatura y
humedad cerca de la muestra cada 2 segundos. Los
trazadores son particulas fluorescentes de poliestireno
(Thermoscientific) que son iluminadas con un sistema de
epi-fluorescencia cuya fuente de luz es un LED Thorlabs
M470L. El tiempo total de evaporacion fue de ~5 min.

El sistema para adquisicion 3D estd formado por un
microscopio invertido (Olympus IX71) con un dispositivo
piezoeléctrico P-725 (Physik Instruments, MA, EUA)
montado entre el objetivo (UplanFI N 10x) y el revélver del
microscopio, y dos camaras de alta velocidad conectadas a
puertos separados con un espejo que redirige la salida optica

a la camara que estd grabando [8]. Mientras las cdmaras
graban el proceso, un servo-controlador E-501 hace que la
lente del microscopio oscile en el eje vertical. El sistema
estd sujeto a una mesa optica (TMC) para evitar que la
oscilacion del piezoeléctrico genere vibraciones adicionales
que afecten las observaciones.

Una camara Optronis 5000 (que almacena hasta 16,000
imagenes de 512 x 512 px) registra la primera etapa de la
evaporacion, que se caracteriza por ser lenta y durar varios
minutos. Un intensificador de imagen C9016-04 con una
unidad de refuerzo de imagen C4412-01 (Hamamatsu,
Japon) se acopld a esta camara para intensificar la luz de
fluorescencia ya que, a una mayor frecuencia de muestreo,
la cantidad de luz capturada es critica debido a su baja
sensibilidad a la luz. Mientras el objetivo oscila a 0.25 Hz
con una amplitud de 250 pm, esta camara adquiere 60 fps
por hasta 4.4 min. Cuando la velocidad de las particulas se
incrementa, detenemos la primera camara y comenzamos a
grabar con la segunda. Para esta ultima etapa, utilizamos una
camara de alta velocidad MEMRECAM Qlv (NAC, EE.
UU.) que graba hasta 27,000 imagenes de 640 x 480 px. En
esta ultima etapa el dispositivo piezo-objetivo oscilo a 2.5
Hz con una amplitud de 90 um, mientras la camara de alta
velocidad adquirio 100 fps por hasta 4.64 min. La Fig. 1b
muestra un diagrama de bloques del sistema experimental.
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Fig. 1. Sistema experimental. (a) Representacion de
adquisicion realizada por el sistema experimental. (b)
Diagrama de bloques.

El sistema experimental es controlado por un programa
que desarrollamos en C# (v7.3) para sincronizar las camaras
con el piezoeléctrico y obtener la altura a la que se grabo
cada imagen. El programa controla el piezoeléctrico a través
de un cable USB que le envia los parametros de oscilacion
al servo-controlador y controla las camaras con un
convertidor A/D NI-6211 USB (National Instruments) con
16 entradas analdogicas (16 Bits, 250 kS/s), 2 salidas
analogicas (250 kS/s), 4 entradas digitales y 4 salidas
digitales. Especificamente, el convertidor le envia dos
sefiales digitales a cada camara: un pulso disparador que le
indica cuando comenzar a grabar y una sefial de sincronia
configurada con la  frecuencia ~de  muestreo.
Simultaneamente, este convertidor digitaliza cinco sefales
que recibe del sistema experimental para saber a qué altura
se grabo cada imagen y poder reconstruir el volumen: la
posicion del piezoeléctrico, la sefial de sincronia de la
primera camara, el disparador de la primera camara, la sefial
de sincronia de la segunda cdmara y el disparador de la
segunda camara. Con esta informacién se puede mapear
cada imagen con su altura correspondiente. Finalmente se
agrupan las imagenes que se tomaron a la misma altura para
reconstruir los diferentes planos focales formando
hyperstacks 4D. Este sistema se describe mas a fondo en [8].

B.  Andalisis del flujo

Se obtuvieron las trayectorias 3D+t de los trazadores
para analizar la dindmica de evaporacion y formacion del
sedimento. Para esto primero segmentamos las particulas
utilizando el algoritmo de Diferencia de Gaussianas (DoG)
de TrackMate (v6.0.1) [9] el cual aplica un filtro pasabanda
que conserva solo los circulos con diametro de ~5 px, que
corresponde a los trazadores. La posicion x,y detectada de
los trazadores se complementa con la altura del plano focal
para obtener sus coordenadas x,y,z. Una vez que se obtuvo la
posicion 3D, se aplica el método basado en Problema de
Asignacion Lineal o Linear Assignment Problem (LAP) de
TrackMate [9] para reconstruir las trayectorias 4D. Este
método enlaza la posicion de particulas en cada tiempo con
particulas en el tiempo siguiente minimizando la suma de
distancias.

Para validar las trayectorias obtenidas se siguieron
manualmente de principio a fin 90 trazadores elegidos
aleatoriamente en las imagenes para construir trayectorias
“ground truth”. Después se obtuvieron las trayectorias con
TrackMate y se compard la longitud total en la que estas
coincidieron con el ground truth. De este modo
determinamos que 94% de la longitud de las trayectorias se
detect6 correctamente [8].

A partir del movimiento de los trazadores se calcularon
los campos de velocidad instantdneos. Para esto, las
particulas fueron proyectadas en el plano rz, en una maya de

30 x 20 y se promedio la velocidad de las particulas en cada
celda.

III. RESULTADOS

Se grabo el proceso de evaporacion completo de gotas
de agua destilada cargadas de trazadores en 4D (3D+t). La
Fig. 2a muestra todas las trayectorias obtenidas. Cada gota
contenia mas de 1,500 trazadores, los cuales fueron
rastreados durante el proceso de evaporacion. La Fig. 2b
muestra algunos ejemplos de las trayectorias obtenidas.
Conforme avanza el proceso las particulas elegidas que
comenzaron en la parte mas alta de la gota descienden
verticalmente. En contraste, las particulas que inician cerca
del substrato se desplazan radialmente hacia afuera.

La velocidad promedio cuadratica de las particulas fue
de 0.35 £ 0.11 pm/s durante los primeros minutos de la
evaporacion y de 0.5 = 0.25 um/s en la etapa final. La Fig. 3
muestra el campo de velocidades de la gota. El flujo cerca
de la superficie se dirige lentamente hacia el centro y cerca
del substrato se dirige rapidamente hacia afuera. El flujo de
Homann es un modelo que describe en 3D el
comportamiento de un liquido que baja hacia un substrato
[10]. En este modelo el flujo es axisimétrico y conforme el
liquido baja se desvia y se dirige hacia afuera. En el campo
de velocidades cerca del centro de la gota observamos un
este tipo de flujo, el agua cae verticalmente y cerca del

substrato se dirige hacia la linea de contacto.
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Fig. 2. Reconstruccion 4D del proceso de evaporacion. (a)
Todas las trayectorias 4D obtenidas. (b) Ejemplos de
trayectorias 3D. El codigo de colores representa el tiempo

D
[—
=
o
=
-
=
S
>
=
=
S
=
-
w
(]
o
o
m
-
=Y
=
-
w
o
m
—
o
=
m
=
-]
=
m
o
m
N
(]
N
(=Y




P

Py

<<
o
a
L
=
o
(-2}
<<
o=
d
=
d
(1}
=
(7]
a
—
<
=
o
o
<<
=
o
7
d
o
(1}
=
=}
o
<
<

MEMORIAS DEL

(azul=0, rojo=265 s (tiempo final del proceso de
evaporacion)).

200
r (pm)

Figura 3: Campo de velocidades 120 segundos antes de que
la gota se seque completamente. Las flechas blancas
representan el campo de velocidad instantaneo. La flecha
roja representa el flujo de Homann.

IV. DISCUSION

Los modelos que existen actualmente para el flujo
interno de una gota en evaporacion estan basados en
informacion 2D debido a las limitaciones de los sistemas
experimentales para realizar adquisiciones 3D. Marin et al.
[11], por ejemplo desarrollaron un modelo que describe los
perfiles de velocidad basado en la ley de conservacion de
masa. En su trabajo validaron los resultados de su modelo
comparandolos con observaciones 2D del flujo cercano al
substrato utilizando PIV. Al comparar la informacion de su
modelo con nuestros datos experimentales 3D del flujo, es
claro que se ajustan correctamente cerca de z=0 micras, que
es el plano focal que observaron bajo el microscopio, sin
embargo, el modelo no describe correctamente el flujo en el
resto del volumen. Esto resalta la necesidad de realizar un
analisis 3D para poder obtener informacion precisa sobre el
flujo y desarrollar mejores modelos y nuevas aplicaciones
médicas.

t=130.0s

r (pm)

Fig. 4. Perfil de velocidades 130 segundos después de
comenzar la evaporacion. Las flechas blancas representan el
perfil de velocidades obtenido experimentalmente. La curva
azul es un polinomio cubico ajustado al perfil. Las curvas
rojas son los perfiles estimados por el modelo de Marin et

al. [11].

V. CONCLUSIONES

Se desarrolld una técnica para analizar la dinamica 4D de
evaporacion de una gota utilizando un sistema experimental
formado por un microscopio Optico modificado para
adquisicion 3D a diferentes escalas de tiempos y software
para el analisis de flujos basado en procesamiento de
imagenes. Esta herramienta permitié obtener los campos de
velocidad y analizar la formacion de sedimento utilizando
las trayectorias 4D de los trazadores. Los resultados
obtenidos seran utiles para desarrollar un modelo numérico
para la evaporacion de gotas sésiles basado en principios
basicos de fisica.

El sistema experimental y software permiten el analisis
de la evaporacién de gotas con diferentes composiciones. El
sistema permitird evaluar las caracteristicas del flujo 3D de
suero sanguineo diluido y su correlacion con enfermedades
como la anemia e hiperlipidemia. Ademas, el sistema podra
ser utilizado para analizar otros fluidos bioldgicos como la
saliva y la orina para el desarrollo de nuevas técnicas de
diagnoéstico de enfermedades.
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Abstract— The present work demonstrates a low cost actigraph
to monitor motor activity while a person performs the task of
going to bed. To corroborate its performance, two types of
experiments were performed, in the first one the device was
placed on a subject to study the first 8 hours of sleep, in the
second one it was placed on a table during the same hours. Two
fractal-based algorithms, Higuchi and Katz, were implemented
to process the signals obtained. The signals were divided into
two blocks when the device was placed on the subject, block 1
when there was a lot of motor activity once the subject was
lying down, and block 2 when no motor activity was detected.
ANOVA tests were run, and no significant differences were
found between blocks 1 and 2, however, significant differences
were found, for both algorithms, when the subject was using
the device and when the device was left on the table. The
implication of this result is that a device is available at low cost
that can be used to verify whether the subject puts on the
device to analyze motor activity or decides to take it off, for
example, when they are asked to participate in an experiment
that requires sleep for several hours.

Palabras clave— Actigrafo, Monitoreo posiciéon, Higuchi,
Katz.

1. INTRODUCCION

Para  algunos  investigadores  biomédicos,
psicologos o médicos, es de gran interés saber si los
pacientes que se encuentran dentro de sus sesiones de
terapia o como parte de su grupo experimental cumplen con
las condiciones que se les pide, como es el caso del
descanso durante cierto numero de horas, [1]. Para ello
existen métodos como el de videograbacion o sensores de
movimiento. Dentro de este 0ltimo se encuentran los
actigrafos, los cuales son giroscopios que miden posiciones
en el espacio (x,y,z). Los actigrafos se colocan en alguna
parte del cuerpo, brazo o pierna, y graban la actividad
motora para que el especialista analice si se cumplié con lo
requerido, y evitar que el usuario se quite el dispositivo
dejandolo en un lugar sin estatico.

Actualmente, en el mercado existen actigrafos
como el wGT3X-BT (Actigraph Corp), el cual tiene un
costo aproximado de 8 mil pesos (325 dodlares). Este
actigrafo se coloca en la muiieca, puede enviar sefiales via

bluetooth y utiliza un software llamado ActiLife en el cual
se muestran los porcentajes de 4 estados: de pie, acostado,
sentado y off, [2]. Encontramos ademas otros como el
GT9X Link (ActiGraph), con un costo aproximado de 6,250
pesos (250dolares) el cual cuenta un acelerdmetro
secundario, un giroscopio y sensores magnetometros que
ayudan con el constante monitoreo de la posicioén y rotacion
del sujeto. Sin embargo, los precios elevados dificultan su
acceso, [2].

El uso de la actigrafia se presenta por su facil
manejo y su gran capacidad de estudiar eventos de suefio y
vigilia por tiempos prolongados. Uno de los inconvenientes,
adicional al costo, es el andlisis de los datos ya que en
algunas ocasiones se dificulta interpretar los datos de
acuerdo con los propdsitos de investigacion, [3]. Es por ello
por lo que en el presente proyecto instrumentamos un
actigrafo con materiales faciles de conseguir y se propone
un estudio de caso para demostrar su posible aplicacion en
deteccion de uso persona (acostado, o sobre un sistema
estatico — por ejemplo, mesa de noche). Se analizan las
seflales obtenidas mediante algoritmos basados en los
indices fractales de Higuchi y Katz, y los comparamos para
estudiar la factibilidad de analizar las sefiales cuando los
sujetos usan el dispositivo cuando estan acostados contra el
uso del actigrafo cuando este se coloca sobre una mesa y se
encuentra estatico, [4].

II. METODOLOG{A

El actigrafo se propuso para que fuera colocado en
la pierna con materiales comerciales de bajo costo, debido a
las dimensiones del nuestro dispositivo, y la capacidad de
almacenar datos por 8 horas.

A.  Materiales

Los materiales utilizados son: Microcontrolador Teensy 3.2,
acelerometro/giroscopio MPU 6050, modulo lector para
tarjeta Micro SD, Micro SD 8 GB, cargador para bateria
Lipo TP4056, bateria Lipo 1200 miliamperios a 3.7 V,
tarjeta fenolica 8 x 7.5 cm, y tiras de headers hembra de 7
conexiones.
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B. Diseiio electronico
Se disefio una tarjeta de circuito impresa (Printed
Circuit Board o PCB por sus siglas en inglés) para conectar
los componentes, ver Fig. 2 izquierda. Dicha PCB se fabricé
de forma tradicional, utilizando una plancha sobre una
baquelita con el diagrama de las pistas que conectan los
componentes, ver Fig. 2 derecha.

C. Diseiio de experimentos

Debido la situacion del COVID-19 nos limitados a
pruebas de solo un sujeto sano para el experimento. El
actigrafo se coloco en la pierna del sujeto debido al tamafio
del prototipo y se realizd el registro de la posicion de la
pierna durante las primeras 8 horas continuas de suefio. El
participante no se levant6 de la cama durante el registro. Se
registraron 5 noches diferentes para un solo sujeto. Las
sefales se grabaron en una tarjeta SD que posteriormente se
analizaron en una computadora.

D. Procesamiento de seiiales

1) Normalizacion: Todas las sefiales fueron
normalizadas en un mismo rango de 0 a 1 para poder
comparar los datos del sujeto en un mismo plano.
2) Recorte de senales y clasificacion de etapas: Las
sefiales fueron recortadas y clasificadas en 2 etapas, una en
donde se registré6 mayor movimiento por parte del usuario y
una segunda fase donde el movimiento era casi nulo.
3) Método de Higuchi (HFD): usado en topologia,
calcula un valor de la dimension fractal de Higuchi (HFD).
Dada una serie de tiempo X, con N puntos de datos y un
parametro Kpy,, el HFD de X es calculado para cada
ke{l,.. kpetyme({1,.., k} define la longitud L,, (k)
por la siguiente ecuacion (1).

o,

L () _(NTk Z X (m + k) = Xy (m + (1 = DR)| (1)
k

Doénde, L(K) es la longltud definida por la ecuacion (2).
k

LI = D Lk @

La pendiente de la funcion lineal que mejor se ajusta a través de los
puntos de datos{(logi, log L(k))} es el HFD de X, [6].

4) Algoritmo de Katz: El célculo de la Dimension
Fractal (FD) de Katz se describe como la proporcion de la
longitud de la curva L dividida por la distancia méxima d de
cualquier punto en la trama. El algoritmo define a la FD
como

log, (L)
FD = 1< 4
l0g, (@) @
Donde L es la 1ongitud total de la curva.
L= Z dist(s;, s;41),i=1,..,N—1 (5)
donde d es el dlametro de la curva, la cual puede ser
expresada como en la ecuacion (6)
d = max{dist(s,,s;),i =1, ...,N} (6)

Katz propone normalizar d y L por la distancia promedio

. L ,
entre puntos sucesivos, a = —, donde N es el numero de

pasos en la curva, asi la ecuacion 4 se convierte en
L
_ 10910(5) _ log,o(N)

10910(%) logio (%) + log1o(N)
Donde FD es la dimension calculada, [8].
5) ANOVA: Para comparar las sefiales procesadas con
los métodos de Higuchi y Katz se utiliz6 ANOVA. Este
analisis es un conjunto de técnicas estadisticas de gran
utilidad para comparar varios grupos, evaluar mediciones
que se encuentran repetidas en diversos conjuntos, ajustar el
efecto cuando varia una o mas caracteristicas que afectan al
sujeto o estudiar dos o mas procesos diferentes al mismo
tiempo, [6]. Se realizaron dos analisis en un inicio, uno con
Higuchi y uno con Katz, dividiendo las senales en el sujeto
acostado cuando el dispositivo presentaba alta actividad
motora y cuando ya no se detectaba actividad. Después, se
realizaron pruebas para encontrar diferencias cuando el
sujeto utilizaba el dispositivo y cuando lo dejaba sobre la
mesa para ambos algoritmos. Para esto se utilizé el ANOVA
de una via que se presenta cuando existe una sola variable
independiente a clasificar y dos o mas grupos, [8]. Esta
herramienta hizo mas sencilla la discusion.
III. RESULTADOS
A. Actigrafo de bajo costo

El actigrafo instrumentado se muestra en la Fig. 1, se
coloco en una bolsa acojinada para mayor comodidad del
usuario. Se puede considerar inalambrico debido a que las
sefales se guardan en la tarjeta SD, el costo aproximado fue
de 1800 pesos (70 dolares).

B. Procesamiento de seriales

(7)

El dispositivo puede adquirir 3 posiciones (X, y, z)
espaciales, pero se seleccion6 solamente una, eje z, puesto
que fue el eje que mostré una amplitud mayor en las
mediciones. En la Fig. 3 se muestra un ejemplo del registro
realizado por 8 horas (480 minutos) usando el actigrafo
instrumentado. Entre los minutos 0 y 100 se puede observar
variacion de la amplitud, mientras que entre el minuto 102 y
153 se puede observar una meseta, es decir, el sujeto
presentaba nulo movimiento de la pierna. Posteriormente,
entre el minuto 160 y 185 bajo la amplitud, pero no hay
variabilidad. Se seleccionaron las sefiales en estos dos tipos,
donde habia mucha variaciéon en la amplitud (bloque 1) y
donde habia poca variacion (bloque 2) para hacer el analisis
de las sefiales adquiridas, y se compararon con las sefiales
adquiridas cuando se colocd el dispositivo en una mesa. El
analisis con el dispositivo sobre la mesa representa el reposo
y cuando se coloca en el sujeto representa el estudio en
acostado.

La Fig. 4 muestra la relacion entre los indices de
Higuchi calculados con los valores obtenidos con el
giroscopio para los bloques 1 y 2 de las 5 noches. Para el
bloque 1 los valores presentaron una dispersion amplia y se
encuentran dentro de un rango de 1.35 y 1.70 con una



mediana cercana a 1.48, mientras que para el bloque 2 la
dispersion fue menor, con un minimo de 1.43 y un maximo
de 1.55, y una mediana de 1.45.

Fig. 1. Izquierda: Actigrafo instrumentado. Cuenta con dos
switches para prender el actigrafo (A) y para cargar la bateria (C). Se
afladi6 un indicador de bateria para monitorear el nivel de bateria. Derecha:
usuario utilizando el actigrafo en la pierna derecha.

Sem

75m

Fig. 2 izquierda, conexion de las tarjetas electronicas utilizadas. Derecha,
diagrama en PCB.
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0 50 100 150 200 250 300 350 400 450 500

Tiempo (min)
Fig. 3. Ejemplo del registro del actigrafo durante la noche 1 del sujeto 1,
donde se observa una grafica del tiempo (eje X) en minutos contra las
mediciones de la posicion normalizada (eje y) en el eje z arrojadas por el
actigrafo (giroscopio). Durante los primeros 100 min. el sujeto mantuvo
una actividad con amplia variacion.

La Fig. 5 muestra las graficas de caja obtenidas con
el indice de Katz para los dos bloques. Para ¢l bloque 1, el
minimo es de 1.00036, un maximo de 1.00086 y la mediana
de 1.00055. El bloque 2 presenta una minima de 1.00036, un
maximo de 1.00074 y una mediana de 1.00053. Las Fig. 6 y
7 muestran las graficas de caja de las sefales obtenidas
cuando el dispositivo se encontraba sobre una mesa con el
indice de Higuchi y el de Katz, respectivamente. Se puede
observar que la variabilidad es muy baja en ambos casos, sin
embargo, en el caso de Katz, es mucho menor esta

variabilidad que en Higuchi. La mediana para Higuchi es
alrededor de 1.84 y para Katz 1.00032.
C. Resultados ANOVA

Se realizaron estudios ANOVA de una via con los
indices obtenidos de ambos algoritmos con el fin de evaluar
diferencias entre los periodos contrastantes de actividad
muscular en el sujeto, al igual que compararlos con el
dispositivo cuando éste se encontraba sobre la mesa sin
actividad contra el estar usandolo acostado.

Grafica de caja Higuchi
_—
1.65 :
|
|
16 |
|
| —
1.55 | |
|
15
145
| R —
14 :
J
B1H B2H

Fig.4. Grafica de caja con indices de Higuchi del sujeto durante 5 noches,
donde B1H representa el bloque 1 y B2H es el bloque 2.
Grafica de caja Katz
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—1 1

1.00035

B1K B2K
Fig. 5. Grafica de caja con el indice de Katz del sujeto durante 5 noches,
donde B1H representa el bloque 1 y B2H es el bloque 2.

No se encontraron diferencias significativas entre
los bloques 1 y 2 con el sujeto acostado en ninguno de los
dos algoritmos, solo que en el bloque 2 de menor actividad
habia menor dispersion de los valores en comparacion con el
bloque 1. Se obtuvo una varianza de los indices de Higuchi
con poca varianza (£ 0.81; P 0.3715), asi como para los
indices de Katz (F 2.8; P 0.098). Contrario a esto, al realizar
la comparacion entre el dispositivo colocado en el sujeto y
el dispositivo sobre la mesa, se presentd un valor muy
contrastante en el ANOVA con el algoritmo de Higuchi (<
490.64; P 4.41292¢-39), representando grandes diferencias
en los dos experimentos, al igual que con el algoritmo de
Katz (F 32.12; P 1.58122e-07).

Los cambios en los valores y en las graficas se
deben al movimiento generado al dormir, el cual no se
presenta igual cuando estd sobre la mesa. Este analisis
permite evidenciar las diferencias considerables entre los
dos casos y su importancia al estudiar al sujeto en periodos
de suefio y vigilia.
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Grafica de caja Higuchi sobre la mesa
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Fig. 6. Grafica de caja con indices de fractales de Higuchi estudiados sobre
una mesa, donde M1H representa el periodo con mayor actividad en el
giroscopio y M2H las mesetas generadas en el actigrafo

Grafica de caja Katz sobre la mesa
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Fig. 7. Grafica de caja con indices de fractales de Katz estudiados sobre una
mesa, donde MIK representa el periodo con mayor actividad en el
dispositivo y M2K las mesetas generadas en el actigrafo.

IV. DISCUSION

En este trabajo se presentd un actigrafo de bajo costo,
con la desventaja de tener dimensiones amplias comparadas
con los actigrafos comerciales, y que puede resultar
incomodo para los usuarios que duermen boca abajo. Sin
embargo, nos permitié adquirir datos para andlisis y
comparacion para dos estados, con el actigrafo puesto y
acostado, contra el dispositivo puesto sobre una mesa. Se
procesaron las sefiales con algoritmos basados en
fractalidad, Higuchi y Katz, debido a la naturaleza no
regular de las sefiales cuando el sujeto traia puesto el
actigrafo. El analisis fractal se recomienda en sefiales no
regulares, y las biosefiales tienen esta caracteristica, por lo
que se recomienda la implementacion de estos algoritmos
para la obtencion de caracteristicas, [9].

No se encontraron diferencias significativas entre
movimientos con variacion de amplitud, sin embargo, si se
encontraron diferencias significativas cuando el dispositivo
estaba sobre la mesa contra el dispositivo puesto en el sujeto
cuando estaba acostado, esto se compara con el fin de poder
saber si el sujeto si se colocaba el dispositivo o no y evaluar
después si los usuarios utilizan el mismo. Respecto a
trabajos similares con analisis de movimiento usando

algoritmos basados en fractales se encuentran por ejemplo el
realizado por Joris Vangeneugden y sus colaboradores [10],
quienes demuestran que se puede diferenciar mediante el
calculo de la dimension fractal sujetos sanos de pacientes
con osteoartritis de rodilla durante descanso o movimiento.

V. CONCLUSIONES

El dispositivo propuesto es de bajo costo
comparado con los disponibles en el mercado puesto que se
encuentra debajo de 1800 pesos (70 dolares), se proporciona
la lista de materiales que son de bajo costo y las conexiones
para su posible replica. El analisis de las sefales adquiridas
con el actigrafo usando los algoritmos basados en fractales
resultaron efectivos para comparar cuando el dispositivo se
encontraba puesto en la pierna del sujeto en estudio o en una
mesa, esto puede ser muy util en estudios donde se requiera
que los voluntarios cumplan con ciertas horas acostados y
evitar que se quiten el dispositivo dejandolo en un lugar
estatico. Debido al poco tiempo y a la situaciéon del COVID-
19 solo se adquirieron datos para un sujeto. Se sugiere hacer
un estudio donde se pueda observar mas estados y con mas
sujetos, ademas de evaluar los 3 ejes de movimiento.
También se tiene considerado la sincronizaciéon con un
polisomnoégrafo y de esta forma caracterizar las sefiales para
detectar etapas del suefio y correlacionarlas con otros
factores de relevancia en los ciclos del suefio. Finalmente,
con este trabajo demostramos que se puede instrumentar un
dispositivo de bajo costo para comparar sefiales adquiridas
durante el descanso de 8 horas y con el uso de algoritmos
basados en fractales se puede diferenciar si el sujeto utilizo
el dispositivo o lo dejo reposando en un sistema estatico.
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Abstract—

The aim of this work was to discriminate contraction and
rest periods during active labor by implementing a random
forest classifier of time-frequency features from fetal heart
rate variability (fHRV) data. fHRV time series from term
(PT = 38) and preterm (PP = 25) fetuses were analyzed.
Series were segmented according to the presence or absence
of uterine activity. Subsequently, time-frequency indices of
fHRYV such as the flow (0 °, 45 © and 90 °) and energy (very
low, low and high frequency) were calculated. The classifier
obtained an area under the ROC curve of 0.87 and 0.88 for
PT and PP, respectively. Our results suggest that in both
groups there is a different cardiac dynamic between periods
of contraction and periods of rest. Therefore, it is important
to consider the differences between the two periods to
adequately characterize the fetal response to labor.

Palabras clave— Bosque aleatorio, Fetal, VFC, Parto

1. INTRODUCCION

La evaluacion del estado de bienestar fetal durante el
trabajo de parto se considera fundamental para poder tomar
decisiones a tiempo en caso de riesgo de muerte o de dafio
neurolégico  permanente. Particularmente, el parto
pretérmino se reconoce como una complicacion obstétrica a
nivel mundial por las implicaciones que suele tener en la
salud del infante que nace en estas condiciones [1].

Una forma que se ha propuesto para determinar el
bienestar fetal de forma no invasiva, es el andlisis de la
variabilidad de la frecuencia cardiaca fetal (VFCf), pues se
conoce que ¢ésta se asocia al estado del sistema nervioso
autonomo fetal [2]. El estudio de la VFCf involucra la
implementacion de indices que describen diferentes aspectos
de la sefial en el dominio del tiempo, la frecuencia, o ambos.
De forma similar a los estudios en adultos, para el estudio de
la funciéon autondémica fetal se utilizan los indices basados
en la potencia espectral en bandas de frecuencia
representativas, que suelen ser la de alta, media, baja y muy
baja frecuencia [3]. Sin embargo, se han encontrado varios
retos con relacion a la dificultad que involucra detectar y
caracterizar la sefial cardiaca fetal transabdominal sobre
todo durante trabajo de parto activo. Ademas de que por si

mismas las sefiales de la VFCf se describen como no
estacionarias [4]. La sefial de VFCf puede tener artefactos
que suelen presentarse como latidos cardiacos detectados
incorrectamente o latidos cardiacos no detectados. Es por
ello que en algunos trabajos se ha propuesto el uso de
indices definidos en el espacio tiempo-frecuencia que
utilizan métodos que permiten contender con la no
estacionalidad de la sefial, y con los artefactos inherentes al
registro de una sefial de baja amplitud a través del abdomen
[5]. La transformada wavelet (TW) es una herramienta que
se ha utilizado para el andlisis en el domino tiempo-
frecuencia. De acuerdo con Peters et al., la TW es util para
calcular de manera confiable parametros espectrales incluso
cuando se pierden segmentos de datos debido a artefactos
[6].

Asi mismo, para atender a las condiciones cambiantes
materno-fetales durante el trabajo de parto, otros autores han
propuesto la implementacién de clasificadores basados en
diferentes caracteristicas de la VFCf para mejorar la
deteccion del sufrimiento fetal durante el trabajo de parto
(71, [8].

En 2018, Warmerdam et al.[8], implementaron una
maquina de soporte vectorial para clasificar fetos con
desenlaces favorables o desfavorables al nacer. Los autores
encontraron que el clasificador obtenia mejores resultados
cuando se distinguian los rasgos obtenidos en periodos de
contraccion de aquellos obtenidos en periodos de reposo.
Mostrando asi que separar las etapas de contraccion y de
reposo puede ayudar a caracterizar de forma mas apropiada
la respuesta fetal al trabajo de parto y mejorar asi la
deteccion de sufrimiento fetal.

El objetivo de este estudio fue implementar un
clasificador tipo bosque aleatorio basado en rasgos tiempo-
frecuencia de la sefial de VFCT de fetos a término (PT) para
discriminar periodos de contraccion y periodos de reposo
durante el trabajo de parto. El desempefio de éste se evalud
también en la clasificacion de sefiales de VFCf de fetos
pretérmino (PP). Nuestra hipotesis fue que utilizando un
clasificador de bosque aleatorio es posible discriminar los
periodos de contraccion y de reposo tanto en fetos PT como
en PP a partir de rasgos tiempo-frecuencia extraidos de la
VECH.



II. METODOLOGIA

Se construyd un clasificador tipo bosque aleatorio
iasado en rasgos tiempo-frecuencia de la sefial de la VFCf
le PT para catalogar periodos de contraccion y periodos de
eposo. Posteriormente, el mismo clasificador se evaludé con
os datos obtenidos de sefiales de la VFCf de PP para
leterminar si la capacidad de clasificacion se mantenia
imilar. A continuacion, se describe la base de datos
ttilizada, el preprocesamiento de las sefales, la seleccion de
asgos, la construccion del clasificador y sus evaluaciones

A. Base de datos

.0s datos se obtuvieron de registros electrofisiologicos
ransabdominales durante el trabajo de parto activo a
érmino y durante trabajo de parto activo pretérmino. De
stos se obtuvo la sefial de variabilidad de la frecuencia
ardiaca fetal (VFC{) y simultdneamente la envolvente de la
ctividad eléctrica uterina con el software Monica DK
Monica Healthcare, Reino Unido). La base de datos fue
btenida en mujeres mexicanas de entre 18 y 32 afios
esidentes del Valle de Toluca y atendidas en el Hospital
Aaterno Perinatal “Monica Pretelini” en la ciudad de
“oluca. Esta incluyd dos grupos: 25 mujeres en trabajo de
iarto pretérmino (edad gestacional <37 semanas) y 38
nujeres en trabajo de parto a término (edad gestacional 39 a
-1 semanas). El registro de ECG transabdominal se realizé
on un monitor materno-fetal Monica AN24® (Monica
ealthcare, Reino Unido) con una frecuencia de muestreo
le 900 Hz. Se considerd al trabajo de parto activo como la
resencia de 3 a 4 contracciones uterinas en 10 minutos,
lilatacion cervical de al menos 4 cm y un borramiento del
érvix del 50%.

B.  Preprocesamiento de las sefiales

Los registros transabdominales son propensos, entre
ttros factores, a artefactos causados por el movimiento en
1 contacto de electrodos y por los movimientos de la mujer
mbarazada o del feto [4],[9]. Por esto, se realizd un
reprocesamiento de la VFCf obtenida de estos registros. Se
ttilizaron 20 minutos de cada una de estas series, a las que
e les aplico un algoritmo de filtrado, para la eliminacion de
atidos que no fueran de origen sinusal, constituyente de dos
iltros secuenciales (de porcentaje y control) basados en la
nedia y desviacion estandar adaptativas [10]. Se aplicé un
emuestreo a 4 Hz, de acuerdo con lo propuesto para la
ealizacion de un analisis espectral de la VFCH, a través de
ina interpolacién spline cubica [11].

C. Extraccion de rasgos

Se utilizaron funciones programadas en MATLAB (The
AathWork, Inc.), version 2020b para la extraccion de los
asgos para clasificacion obtenidos del espectro tiempo-
recuencia con la transformada wavelet continua (TWC) de
os registros de VFCT. Esta transformada expande funciones
n términos de funciones base, definidas en tiempo y
recuencia, generadas a partir de las traslaciones y el

escalamiento de una funcion fija llamada wavelet madre .
La TWC de una sefial real s(t) con respecto a la funcion
Wavelet 1 (t) se define como:

S(b.a) = & [0 () syt (M

En donde ¢’ es el complejo conjugado de i que esta
definido en el semiplano abierto (b, @) y las variables b y a
son los parametros de traslacion y escalamiento,
respectivamente.

Para obtener el espectrograma tiempo-frecuencia en este
estudio, se utilizd la funcién Morlet analitica como wavelet
madre. El espectrograma tiempo-frecuencia obtenido con la
TWC se dividié en periodos de tiempo delimitados por la
seflal de contracciones uterinas. Para ello se consideraron
como contracciones todos los periodos con aumento de la
amplitud de la sefial uterina cuyo valor maximo fuera mayor
a 50 unidades arbitrarias (U.A.), lo que corresponde al rango
de contracciones moderadas (51-100 U.A.) y fuertes (> 101
U.A)) [12]. De esa forma se definieron dos clases: la clase
correspondiente a las series obtenidas durante los periodos
de reposo y la clase correspondiente a las series obtenidas en
periodos durante la contraccion para los grupos de PT y PP.

En cada uno de estos periodos se extrajeron los rasgos
que describen al espectrograma y los que describen la
potencia espectral de las bandas de frecuencia
representativas:

-Rasgos del espectrograma:
Flujo: Calcula la tasa de cambio de la potencia local del
espectrograma (p[n,m]) tiempo-frecuencia. Se define como

flujolky, kol = TS~ |p[n + ky,n + ko] — pln,m]| (2)

Donde n y m corresponden a la posiciébn en tiempo y
frecuencia respectivamente y, N y M al tltimo elemento de
los rangos estudiados en cada una de estas dimensiones. De
tal forma que (kq, k;) es la direccion del flujo que puede ser
(0,1)de 0°,(1,1)de45°y(1,0)de 90 °[7].

Concentracion de energia: refleja la concentracion o
escasez de energia, y se define como:

@, T, Viptml)”
M

Energia = 3)
La concentraciéon de la energia en cada periodo de
analisis se calculd tanto para todas las frecuencias en el
periodo, como para las bandas de frecuencia representativas
de la VFCf. Las bandas de frecuencia que se tomaron en
cuenta fueron: muy baja frecuencia (0.003-0.05 Hz), baja
frecuencia (0.05-0.2 Hz) y alta frecuencia (0.2-1 Hz) [3].

-Rasgos de potencia espectral:
Se determinaron las potencias de las bandas de baja y
alta frecuencia de la sefial de VFCf a partir del
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espectrograma utilizando la TWC inversa siguiendo la
metodologia propuesta por Cartas-Rosado et al., [13].

D. Construccion del clasificador

El bosque aleatorio es un tipo de clasificador formado
por un conjunto de arboles de decision que se utilizan para
compensar la inestabilidad de la decision de un solo arbol a
pequeiias variaciones en los datos. Los arboles de decision
funcionan mediante la separacion y clasificacion de los
datos al hacer particiones con respecto a los rasgos o
caracteristicas [14]. Las divisiones se realizan de manera
estratégica al implementar algoritmos que optimizan el
desempeiio de cada particion.

Para construir el clasificador se utilizd la
implementaciéon en Python de Scikit-learn [15]. En la
construccion del clasificador se emplearon Unicamente las
series de datos de fetos PT, los cuales se separaron
aleatoriamente en un subconjunto de entrenamiento (70%) y
un subconjunto de prueba (30%). Con el subconjunto de
entrenamiento se encontraron los mejores hiperparametros a
través de una validacion cruzada de 10 vias. Se construyo
como clasificador un bosque aleatorio de 15 arboles CART
con maxima profundidad de 9 niveles, cuyo criterio de
decision para las particiones fue el indice Gini. Este describe
la capacidad de éxito o fracaso de clasificar correctamente
los datos (periodos contraccion vs no contraccion) con cada
uno de los rasgos.

E.  Evaluacion de calidad del clasificador

El clasificador fue evaluado por separado con un
subconjunto de prueba de fetos PT (30%) y los datos de
fetos PP (100%). Las métricas de evaluacion de la
clasificacion que se utilizaron fueron precision (ACC),
sensibilidad (SE), especificidad (SPE), area bajo la curva
ROC (AUROC) [16].

III. RESULTADOS

La tabla 1 muestra el numero de periodos procesados para
ambos grupos.

TABLA 1
RESUMEN DE PERIODOS PROCESADOS
Parametro Término (PT) PreEe}':)r}r)r)lino
Numero de participantes 38 25
Periodos de contraccion 267 197
Periodos de reposo 229 172
Periodos totales 496 369

La Fig.l ilustra como se definieron los periodos de
contraccion y reposo para un caso PP. En la parte inferior se
muestra la sefial de actividad uterina sobre la que se
sombrean en rojo los periodos de contraccion. Como se
puede observar el inicio y fin de una contraccion se definen
desde el inicio del aumento en la amplitud con respecto a la
linea basal, hasta que se recuperan los valores de esa misma
referencia. Dichos periodos son los que se utilizaron para

extraer los rasgos del espectrograma mostrado como una
superficie de diferentes tonalidades en la parte central de la
Fig.1.
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Fig. 1. Delimitacion de periodos de contraccion y no contraccion. Grafico
superior: seflal de variabilidad de la frecuencia cardiaca fetal (VFC{) del
grupo pretérmino (PP). Grafico central: espectrograma tiempo-frecuencia
de la VFCf. Grafico inferior: sefial envolvente de la actividad eléctrica

uterina.

Al hacer un conteo de cuantas veces el clasificador
utilizé un rasgo para realizar la mejor particion en los nodos
se pueden determinar los rasgos que resultaron mas
relevantes para la clasificacion. Los rasgos mas relevantes
fueron los de Flujo a 0° (0.22), y la Energia en la banda de
alta frecuencia (0.18), que en conjunto definieron el 40% de
las particiones.

El AUROC es una métrica ampliamente usada para
verificar el desempefio de un clasificador. El clasificador
que se construyé aqui resulté tener buen desempeiio (Fig. 2),
pues para ambos grupos se obtuvo un AUROC cercana a 0.9
(siendo 1 el valor mas alto posible).

1.0

0.8

0.6

TPR

0.4

0.2

—— AUROC(Término)=0.878
0.0 —— AUROC(Pretérmino)=0.880

0.0 02 0.4 0.6 08 10
FPR
Fig. 2. Curvas ROC del clasificador de periodos de contraccion y reposo
para ambos grupos.

TABLA 2
METRICAS DE EVALUACION DE CLASIFICACION
Métrica Término (PT) Pretérmino (PP)
. 0.820 0.816
Precision (ACC) [0.774,0.857]
o 0.907 0.909
Sensibilidad (SEN) [0.852,0.961]



Especificidad (SPE) (g 6257(3)3810] 0.709
Area bajo la curva 0.878 0.880

ROC (AUROC) [0.799, 0.956]

En la Tabla 2 se muestran los valores obtenidos por el
arbol aleatorio al clasificar periodos de contraccion y reposo
para el grupo de sefiales de PP y PT. Ademas, para el grupo
PT se reportan los intervalos de confianza obtenidos de la
validacion cruzada con el conjunto de entrenamiento. Se
puede observar que bajo todas las métricas el desempeio del
clasificador en ambos grupos es similar.

IV. DISCUSION

De acuerdo con la literatura consultada, este es el primer
estudio que utiliza un clasificador de bosque aleatorio
basado en rasgos de tiempo-frecuencia de la VFCf para la
identificacion de actividad uterina en fetos a término y
pretérmino. Los resultados obtenidos al evaluar el
desempeiio del bosque aleatorio en los datos de PP muestran
que con éste es posible clasificar periodos de contraccion y
no contraccién con desempefio similar en estas sefiales que
con seflales de PT a partir de las que el clasificador fue
obtenido. Esto que sugiere que al igual que como describen
Warmerdam y colaboradores [8], existe una diferencia de
comportamiento en la VFCf entre los periodos de
contracciéon y los periodos de no contraccion en ambos
grupos. Ademas, que los aspectos que generan esa
separabilidad de los tipos de periodos podrian ser los
mismos para el grupo PP que para el grupo PT. Estos
resultados dirigen a tratar los periodos de contraccion y
reposo como dos fases distintas en la respuesta fetal al
trabajo de parto, lo que debe ser considerado en futuros
estudios de la actividad del sistema nervioso auténomo a
través de la VFCH.

Ademas, se encontré que los rasgos mas relevantes
fueron el flujo a 0° y la energia en la banda de alta
frecuencia del espectrograma. Es decir que son aquellos que
pueden ayudar a diferenciar en mayor medida una actividad
distinta entre periodos de contracciéon y no contraccion. El
primero muestra que el cambio de la energia instantanea en
el tiempo es distinto, lo que podria atribuirse a las
aceleraciones y desaceleraciones de la actividad cardiaca
fetal en respuesta a las contracciones que se han descrito con
anterioridad [17]. Mientras que la diferencia en la energia en
la banda de alta frecuencia podria estar reflejando
diferencias de la actividad vagal fetal o la arritmia sinusal
respiratoria.

V. CONCLUSIONES

Se encontré que existe una diferencia en la VFCT entre los
periodos de contraccion y los periodos de reposo tanto en el
trabajo de parto a término como en pretérmino. Asi mismo,
se identifico que los rasgos de mayor relevancia para
identificar esta  diferencia entre ambos periodos
corresponden tanto a los cambios instantaneos de la energia

en el tiempo como a los relacionados con la respuesta
cardiaca a la actividad parasimpatica fetal. Nuestros
resultados sugieren que es necesario distinguir entre los
periodos de presencia y ausencia de contraccion uterina para
caracterizar adecuadamente y conocer a mayor profundidad
la respuesta cardiaca fetal en el trabajo de parto.
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Segmentacion de imagenes de resonancia magnética cerebral
utilizando filtrado espacial y aprendizaje profundo
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Resumen— El procesamiento de imagenes de resonancia
magnética provee informacion valiosa acerca del estado del 6rgano
estudiado, esto ayuda a la deteccion y tratamiento de patologias.
Uno de los métodos de procesamiento mas utilizados es la
segmentacion, que se refiere a la diferenciacion de tejidos o zonas
relevantes dentro de una imagen. La mayoria de las plataformas y
aplicaciones que incluyen herramientas de segmentacion, requieren
que el usuario realice la segmentacion de forma manual o en su
defecto, que ingrese o modifique parametros que influyen en
procedimientos de la segmentacion, haciéndola semi-automatica.
En este trabajo se plantea un sistema de segmentacion
automatizada en imagenes de resonancia magnética cerebral,
conformado por una etapa de filtrado espacial seguida de una
etapa de prediccion hecha por una red neuronal convolucional. El
sistema segmenta una imagen cerebral en cuatro componentes:
fondo, materia blanca, materia gris y liquido cefalorraquideo. Bajo
el método de validacion cruzada, arroja un promedio de los valores
de precision del 98.25+1.04%.

Palabras clave— Aprendizaje profundo, corrimiento de
media, filtrado espacial, resonancia magnética cerebral,
segmentacion.

1. INTRODUCCION

La imagenologia por resonancia magnética (RM) es
una modalidad no invasiva, que produce imagenes y
volumenes anatomicos y funcionales de la zona de estudio
[1]; su correcto andlisis permite encontrar patrones utiles
para el diagndstico de diversas patologias. Una de las etapas
importantes en el procesamiento de imagenes médicas es la
segmentacion, que permite dividir el conjunto de datos
obtenidos en regiones, donde cada una de ellas presenta
caracteristicas que la diferencian de otras, permitiendo su
clasificacion [2]. Por otro lado, el aprendizaje profundo es
un conjunto de algoritmos que permite crear modelos para
reconocer representaciones de los datos, aprendidas en base
a ejemplos; es decir, permite construir abstracciones de alto
nivel a partir de los datos. Los modelos mas comunes en el
aprendizaje profundo son variantes de redes neuronales
artificiales, que permiten la extraccion de rasgos y patrones
relevantes, para describir funciones y realizar un proceso de
clasificacion. Multiples estudios han propuesto el uso de
redes profundas para la segmentacion de imagenes de RM,
alcanzando indices de similitud mayores a 87% en la
segmentacion de materia gris y materia blanca en cerebros
sanos, tal como se reporta en [2,3]. También se ha
mostrado que la incorporacion de una etapa previa de
definicion de rasgos representa una gran ventaja para el
sistema final, ya que el ingreso de una imagen mas clara,

limpia y con mejor contraste en el sistema de aprendizaje
profundo, resta capas ocultas de la red [3].

Este trabajo explora la aplicacion de redes profundas en
el proceso de segmentacion de imagenes cerebrales de
resonancia magnética, incorporando una fase previa de
filtrado espacial, basada en el algoritmo de corrimiento de
media que considera un mapa de confianza de bordes [6],
con el fin de facilitar la implementacion y entrenamiento del
algoritmo e incrementar la precision de la segmentacion..

II. METODOLOGIA

La figura 1 muestra esquematicamente las etapas del
método disefiado, las cuales se describen en las secciones
siguientes.

A. Conjunto de Imdgenes

Las imagenes utilizadas para desarrollo, entrenamiento
y pruebas fueron obtenidas de BrainWeb: 20 Anatomical
Models of 20 Normal Brains [5]. Esta base de datos
proporciona volumenes de RM simulados, que contienen
181x256x256 voéxeles en la modalidad T1, ademas de
disponer de los correspondientes volimenes segmentados,
como es necesario para la clasificacion supervisada.
Adicionalmente, para una valoracion cualitativa, se contd
con un volumen en T1 de dimensiones 301x240x240,
obtenido en el Centro de Imagenologia de la UAM
Iztapalapa.

B. Filtro espacial

La etapa de filtrado espacial estd basada en el algoritmo
de corrimiento de media (mean shiff), que permite
determinar las modas de la funcion de densidad de
probabilidad f{x) de una muestra de datos en un espacio
multidimensional; para el caso de las imagenes de RM, este
espacio se conforma por la intensidad y las coordenadas
espaciales de los pixeles y su funcion de densidad de
probabilidad se estima empleando la expresion:

P 1 1
f(x) = —5 Xita K (x = X))} Q)
donde / es el ancho de una vecindad alrededor del pixel

x, K(x) es una funcién kernel definida para un x d-
dimensional, y X; es el conjunto de datos multivariados. En
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Fig. 1. Diagrama general de la metodologia.

este estudio se empled el kernel de Epanechnikov, definido
por:

1

K@) = =amaa

sixTx1 < 1; 0 enotro caso ¥

donde c¢; es el volumen de una esfera unitaria d-
dimensional. A partir de esta expresion, es posible definir el
vector de corrimiento de media (M)(x)), correspondiente al
desplazamiento iterativo que se aplica a cada punto de la
distribucion, para converger a las modas de la misma. Es
posible demostrar que este vector apunta siempre en la
direccion de maximo gradiente de la distribucion:

L h? Vf(x)
Mn() = = Lxesn Xi =% = 17 T @

donde la region S,(x) es una hiperesfera de radio 4,
centrada en x, y conteniendo nx puntos de datos en el
espacio Euclidiano d-dimensional.

Las modas de la distribucion en este espacio conjunto
intensidad-localizacion corresponden a regiones
homogéneas de la imagen original. Este método de
busqueda puede ser mejorado, incorporando un peso para
cada pixel dentro de la region, dependiente de su cercania a
los bordes; de esta manera, un pixel que cae cerca de una
frontera influye menos en la determinacion del centro de un
nuevo cumulo de datos. Esto se logra construyendo un
mapa de confianza de bordes (f), que inicid con la aplicacion
de un filtro de suavizado Gaussiano (kernel de 3x3), para
homogeneizar zonas que contienen ruido muy notorio. Lo
siguiente fue aplicar filtros de Sobel con el objetivo de
encontrar los gradientes de cada pixel de la matriz
representativa de la imagen. Para generar el mapa de bordes
se calculo la correlacion de las ventanas de la imagen
original con modelos de borde ideal orientados en la

direccion del gradiente; estos modelos se generan en forma
de ventana y evaltian la direccion del vector formado del
centro de la ventana con los pixeles restantes de la misma
ventana, esto mediante productos vectoriales. El mapa de
bordes es una nueva imagen cuyos valores corresponden a la
correlacion calculada: un elemento del mapa con valor 1.0
corresponde a un pixel de la imagen original para el que se
tiene la seguridad de que es un borde, en tanto que un valor
0.0 en el mapa implica que el gradiente de la imagen
original se origina mas bien por ruido de la imagen.
Finalmente, el mapa de bordes calculado es multiplicado por
la magnitud del gradiente de la imagen, para obtener
coeficientes de peso mdas estrictos, que ponderan la
confianza de pertenencia a un borde [6].

El vector de corrimiento de media modificado se define
entonces como:

1

Mh() = S0

inesh(x)(l — Q)X —x @

Esta etapa de filtrado espacial (figura 1B) entrega el
conjunto de regiones agrupadas, donde a cada pixel se le
asigna el valor de la moda a la que converge al finalizar el
proceso iterativo. Se implementd de acuerdo al método
reportado en [6], utilizando los siguientes pardmetros: h=3,
numero de iteraciones=5.

C. Red neuronal convolucional

El sistema que se usa es una red profunda convolucional
de multiples capas. El modelo de red convolucional elegido
para este proyecto fue la arquitectura U-NET [8]. Una red
completamente convolucional que tiene como principio unir
capas convolucionales comunes de contracciéon con capas
de operadores de sobremuestreo (upsampling). Esto permite
que la red aprenda el rasgo (ruta de contraccion) y luego el
posicionamiento (ruta expansiva) del rasgo en el espacio de
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la imagen. La informacion del rasgo se propaga a capas de
mayor resolucién gracias a las conexiones entre niveles,
como las que se muestran en la figura 1C. Por lo tanto la
imagen de salida de la red es del mismo tamaio que la de la
entrada. La red fue implementada en Python 3, utilizando
funciones establecidas de la biblioteca Keras [11] que
plasmaron el modelo planteado.

1) Entrenamiento y validacion cruzada

Los veinte volumenes fueron divididos en 90% para
entrenamiento y 10% para pruebas y validacion, de manera
aleatoria con la herramienta de frain test split de sklearn
[12]. El proceso de entrenamiento optimiza la entropia
cruzada de las categorias (funcion de pérdida) utilizando el
algoritmo Adam. Para evaluar la calidad del clasificador
disenado, se obtuvieron las curvas de aprendizaje y las
matrices de confusion de una prueba de validacion cruzada
de cuatro vias.

Después de este proceso, los pesos del sistema fueron
guardados para su utilizacion en la prueba del segmentador
con datos no vistos.

2)  Conjuntos de prueba

Lo siguiente fue utilizar las funciones predeterminadas
de Keras para observar y evaluar el funcionamiento de la red
con imagenes del conjunto de prueba, asi como con
imagenes obtenidas directamente de un resonador de
investigacion.

ITI. Resultados

A.  Curvas de aprendizaje

Como método de contraste entre el desempefio de la red
entrenada con imagenes filtradas vs la red entrenada con
imagenes sin filtrado espacial, se recabaron los valores
respectivos al error de aprendizaje y a la precision,
mostrados en la figura 2.
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Fig. 2. Comparacion entre curvas de error de aprendizaje
(izquierda) y de precision (derecha) utilizando filtrado espacial y

sin utilizarlo.

B. Validacion cruzada

Las matrices de confusion resultantes de la validacion
cruzada, normalizadas al total de pixeles de cada clase, se
muestran en la tabla 1, mientras que los promedios y

desviaciones estandar de los valores de precision se
muestran en la tabla 2, asi como el promedio de éstos.

TABLAI
MATRICES DE CONFUSION
Fondo MG MB
Conjunto T Fondo 0.99 ().()0 0.00 0.00
LCR 0.04 0.92 0.03 0.00
MG 0.00 0.05 0.94 0.00
MB 0.00 0.00 0.19 0.8
Conjunto Z Fondo 0.99 0.00 0.00 0.00
LCR 0.06 0.86 0.07 0.00
MG 0.00 0.02 0.92 0.05
MB 0.00 0.00 0.06 0.93
Conjunto 3 Fondo 0.99 0.00 0.00 0.00
LCR 0.03 0.89 0.07 0.00
MG 0.00 0.02 0.93 0.03
MB 0.00 0.00 0.09 0.9
Conjunto 4 Fondo 0.99 0.00 0.00 0.00
LCR 0.05 0.84 0.1 0.00
MG 0.00 0.02 0.91 0.06
MB 0.00 0.00 0.06 0.93
TABLA II
PRECISION Y DESVIACION ESTANDAR EN LA VALIDACION
CRUZADA
Conjunto Conjunto Conjunto Conjunto Promedio
1 2 3 4 (desv.est)
Precision 0.978 0.985 0.986 0.980 0.982
(0.012) (0.008) (0.008) (0.011) (0.010)

Los resultados especificos que se muestran a
continuacion fueron producidos con dos conjuntos de
imagenes, el primero con el conjunto de prueba de Brainweb
que fue separado durante la elaboracion del clasificador para
este fin y el segundo con imagenes de un estudio real T1
realizado en un resonador de investigacion y procesado con
el método descrito para una valoracion cualitativa.

C. Conjunto de prueba, Brainweb

Con los pesos de la red almacenados y utilizando la
funcion de prediccion de Keras, se ingresa el conjunto de
prucba a la red. Los estimadores de probabilidad posterior
para cada componente se muestran en la figura 3. La
segmentacion por maxima probabilidad posterior se muestra
en la figura 4. Esto representa el resultado final de
segmentacion sobre una imagen del conjunto de prueba, el
cual se compara con la imagen de referencia correspondiente
y se evalta con una matriz de confusion y con el grado de
precision que aporta Keras. El resultado es visible en la tabla
3.

Fig. 3. Mapas de probabilidad posterior de cada clase. Izquierda:
fondo; centro izquierda: LCR; centro derecha: materia gris;
derecha materia blanca



Fig. 4. Imagen original del conjunto de prueba (izquierda), imagen
etiquetada del conjunto de prueba (centro), imagen etiquetada por

la red (derecha).
TABLA III
MATRIZ DE CONFUSION
Fondo LCR MG MB
Fondo 0.99 0.00 0.00 0.00
LCR 0.00 0.89 0.10 0.00
MG 0.0000 0.00 0.93 0.06
MB 0.00 0.00 0.00 0.99

Precision: 0.085

D. Conjunto T1, Centro de imagenologia UAM-1

Utilizando este estudio, se toma una imagen arbitraria y
se aplica el procedimiento de filtrado espacial para después
ingresar la imagen filtrada a la red neuronal. esto con ayuda
de las herramientas de carga de pesos y prediccion
disponibles en Keras.

El resultado de la aplicacion de la red neuronal se
muestra en la figura 5, donde se muestran los cuatro tejidos
detectados y clasificados. Por ultimo se muestra en la figura
6, el etiquetado final de la imagen que funge como resultado
de todo el proceso de segmentacion.

Fig. 5. Mapas de probabilidad posterior de cada clase. Izquierda:
fondo; centro izquierda: LCR; centro derecha: materia gris;
derecha materia blanca

Fig. 6. Resultado final. Imagen de entrada (izquierda) e imagen de
salida etiquetada (derecha).

IV. DISCUSION

AUn cuando estd bien establecido que las redes
neuronales profundas tienen alta capacidad para el
tratamiento de imagenes, siempre es posible explorar
variantes y alternativas que impacten en la calidad de las
soluciones. Es el caso de la metodologia presentada en el
presente trabajo, que impacta de diversas maneras en el
diseno y el desempeifio de la red U-NET utilizada.

Puede observarse en las curvas de aprendizaje de la
Figura 2 que la aplicacion, previa a la segmentacion de la

red, del filtrado por corrimiento de media produce imagenes
que facilitan el curso del entrenamiento de la red, con
progresiones parsimoniosas del valor de la funcion de costo
y de la precision época a época. En consecuencia, las
matrices de confusion obtenidas por validacion cruzada en la
evaluacion de la calidad del entrenamiento, arrojan valores
muy cercanos a 1.0 en la diagonal, lo que demuestra que el
rendimiento de la red es efectivo. Esto empata con los
respectivos promedios de precision de cada conjunto de
prueba, los cuales superan el 97% .

Los resultados utilizando el conjunto de prueba de
BrainWeb arrojan imagenes con mas de 98% de precision
para el total de clases.. El ejemplo especifico de la figura 4,
tiene una matriz de confusion con una diagonal conformada
por los valores maximos de cada fila.

La aplicacion de la red disenada a partir de imagenes
que no provienen de BrainWeb, como es el caso del
conjunto de imagenes obtenido en el Centro de
Imagenologia UAM-I, es un ejemplo del uso pretendido del
segmentador presentado, pues en la practica no se conocera
la segmentacion de un estudio, haciendo importante la
valoracion cualitativa de los resultados. Por ello, es
importante resaltar que los mapas de probabilidad posterior
mostrados en la figura 5 corresponden a valores muy
cercanos a 0 y 1, lo cual es consecuencia de una
clasificacion muy segura y diferenciada, lo que da idea de
su efectividad.

V. CONCLUSIONES

Este trabajo propone la extension de una red neuronal
profunda con un paso de preprocesamiento consistente en
filtrado espacial por corrimiento de media. Esta etapa
provoca una diferencia importante en los valores de error de
aprendizaje y precision durante el entrenamiento, mejorando
la estabilidad del proceso y la calidad del segmentador.

Como siempre, el reto es aplicar el método de
segmentacion disenado a imagenes provenientes de estudios
distintos a los usados para entrenamiento, validacion y
prueba. El proceso de pruebas cualitativas entrega mapas de
probabilidad posterior de clase altamente diferenciables, lo
que provoca una imagen etiquetada que segmenta
adecuadamente las cuatro estructuras establecidas.
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Web Service de Diagnostico de COVID-19 en Imagenes
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Abstract— The coronavirus disease 2019 (COVID-19) has
spread at an impressive speed throughout the world, infecting
thousands of people, causing the current pandemic. Due to
this health crisis, governments have been searching to
minimize the spread, taking actions such as restrict the
citizens mobility and interactions in their communities. The
early detection of COVID-19 has been a key point for
physicians to restrict the negative consequences of the disease,
and it is crucial to develop accurate and fast detection
schemes. This idea has motivated many research groups to
focus their attention on different options to obtain fast and
effective automatic clinical diagnosis tools. In fact, chest X-
ray imaging is another accessible tool for clinical diagnosis.
For this goal, we propose an automatic diagnosis tool based
on neural networks, which was trained and validated with an
open-access X-ray imaging database. The proposed approach
included an initial processing stage to normalize the intensity
magnitudes on the image, followed by a size reshape to
improve robustness and processing speed. Next, the neural
network was trained and validated by achieving an accuracy
above 96% in both stages. As a part of this contribution, a
web service was implemented, so that the evaluation of future
X-ray images could be done on-line. The proposed web
service includes a consistency check of the testing image to
avoid misinterpretations.

Palabras clave—COVID-19, diagnostico, red neuronal
artificial, web service.

1. INTRODUCCION

En Diciembre del 2019, se did a conocer un nuevo brote
de graves casos de pneumonia, de origen en la ciudad de
Wuhan, provincia de Hubei, en China, el cual tomo el
nombre de COVID-19 (del inglés, Coronavirus disease-
2019). Esta enfermedad se ha esparcido rapidamente a lo
largo de todo el mundo y ha causado estragos en toda la
poblacion, afectando principalmente a adultos mayores y a
aquellos con enfermedades como hipertension, diabetes,
padecimientos cardiovasculares y cancer [1].

Esta enfermedad contintia teniendo debastadores efectos
en la salud de la poblacion, afectando a las personas desde
molestias respiratorias hasta una pneumonia grave. Por lo
mismo, es de suma importancia un método efectivo de
diagnostico, lo cual se ha buscado por medio de pruebas de
antigenos, pruebas PCR (Reaccion en Cadena de la
Polimerasa, por sus siglas en inglés), ¢ inclusive imagenes
radiologicas para poder detectar la presencia de esta

enfermedad. El hecho de que la COVID-19 ataca las células
epiteliales que recubren el tracto respiratorio permite
investigar el dafio en los pulmones de un paciente por medio
de la imagenologia por rayos X [1, 2].

A pesar de que las imagenes de rayos X permiten una
deteccion temprana de la enfermedad, puede llegar a ser un
trabajo dificil para los radidlogos el reconocer la COVID-19
de otras pneumonias viricas, ya que puede haber patrones
similares o que se pueden comparar con otras enfermedades
respiratorias. Esto puede terminar siendo un proceso
confuso y por lo tanto, puede conllevar a una pérdida de
tiempo valiosa, hasta llegar a un diagnéstico incorrecto, lo
que puede poner en riesgo la vida del paciente por una
atencion tardia o equivocada. Por lo tanto, es importante el
desarrollo de un sistema de analisis automatizado para
ahorrar a los profesionales tiempo, por lo cual, gracias al
avance de la tecnologia, varios grupos de investigacion han
visto la oportunidad para la implementacion de modelos de
deteccion basados en diferentes técnicas de inteligencia
artificial [2]. Khan et al. [14], desarrollaron un modelo de
red neuronal convolucional profunda para la deteccion
automatica de COVID-19 a través de imagenes de rayos X,
basandose en la arquitectura de Xception pre-entrenado en
ImageNet con dos bases de datos diferentes, pudiendo
obtener resultados de cuatro clases diferentes: (i) COVID-
19, (ii) neumonia bacterial, (iii) neumonia viral y (iv)
normal. Castro et al. [15] desarrollaron una web service
gratuita, en la cual se utilizan dos modelos diferentes, uno
para diferenciar las imagenes de rayos X de las que no son
imagenes de rayos X, basandose en la arquitectura Mobile-
Net, y otro modelo para identificar las imagenes con
caracteristicas de COVID-19, basandose en la arquitectura
DenseNet. De igual forma, la Universidad Nacional
Auténoma de México [16] desarroll6 un sistema de computo
auxiliar en el diagnostico médico de COVID-19, a partir del
analisis automatizado de imagenes médicas, el cual es
accesible via web y utiliza técnicas de vision computacional
e inteligencia artificial para analizar imagenes de tomografia
computarizada y radiografia, correspondientes a cortes
axiales del torax obteniendo resultados de forma inmediata,
siendo este de uso exclusivo para médicos y se requiere de
un registro previo por medio de la misma pagina.

De esta manera, en este articulo presentamos una
estrategia para la deteccion de la COVID-19 a partir de
imagenes de rayos X de torax al emplear Redes Neuronales
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Artificiales (RNA). En la estrategia propuesta se realiza una
etapa inicial de pre-procesamiento que acelera el proceso de
entrenamiento y permite alcanzar una precision por arriba
del 96%, tanto con las imagenes de entrenamiento y de
validacion, sin tener que utilizar RNA profundas. Ademas se
generd una aplicacion web para poder ingresar y evaluar de
forma automatica nuevas imagenes de rayos X, asi como se
implementa un sistema de revision de consistencia de la
imagen evaluada.

II. MATERIALES Y METODOS

A. Base de Datos

En este estudio, se uso la base de datos “COVID-19
Radiography Database” compartida por Tawsifur Rahman
[3] en Kaggle, que consiste en un total de 3886 imagenes de
rayos X de torax, donde para casos positivos de COVID-19
hay 1200 imagenes positivas, 1345 imagenes positivas de
neumonia viral y 1341 imagenes normales. Estas imdgenes
poseian dimensiones de hasta 1024x1024 pixeles. La gran
ventaja de esta base de datos, comparada con otras
propuestas en la literatura, es que incluye casos tanto de la
COVID-19 como de neumonia viral, y aparte cuenta con un
buen balance en los casos por clase.

B.  Red Neuronal Artificial

Las RNA o sistemas conexionistas son sistemas de
procesamiento de informacion cuya estructura |y
funcionamiento estan inspirados en las redes neuronales
biologicas. Consisten en un conjunto de elementos simples
de procesamiento llamados nodos o neuronas conectadas
entre si por enlaces que tienen un valor numérico
modificable llamado peso [4].

En esta aportacion, se usé una red neuronal secuencial
[5, 13]. Al trabajar las neuronas de forma secuencial, se
actualiza solo la salida de una neurona en cada iteracion. Sin
embargo, la salida a la que converge la red puede ser
diferente en funcion del orden de la secuencia de activacion
de las neuronas [5]. Esta técnica de aprendizaje de maquina
es muy robusta y versatil, segin se ha reportado en la
literatura [11]. Para este estudio, se desarrollé una RNA que
constaba de 15 capas con una activacion tipo “ReLU”, estas
capas fueron: Conv2D, Batch, MaxPooling2D, Flatten,
Dense y Dropout [5, 13]. La razén por la cual se decidio
utilizar este tipo de capas fue motivado por el desempefio en
trabajo previos [9,11]. Es importante mencionar que la
implementacion de la RNA empleada se hizo
completamente en Python, usando las siguientes librerias:

e Python: 3.8.5

o Keras:24.3

o Tensorflow: 2.4.1

o (V2:451

Para el desarrollo de este modelo es muy importante la
biblioteca Keras, ya que su curva de aprendizaje es muy

fluida a comparacion de otras para poder implementar una
RNA. Ademas, permite la creacion de una amplia gama de
modelos de aprendizaje profundo utilizando como soporte
otras bibliotecas, como TensorFlow [6].

C. Descripcion de procesamiento del modelo

Las imagenes de la base de datos fueron cargadas
aplicando una reduccion de tamafio, a dimensiones de
64x64 pixeles, ya que de esta manera se puede facilitar su
lectura, se estandariza su tamafio y se aumenta la rapidez de
procesamiento, sin poner en compromiso el desempefio de
clasificacion. De forma empirica, se establecid que estas
dimensiones fueron las mas reducidas que permitian todavia
una clasificacion precisa. Posteriormente se llevo a cabo una
normalizacion de intensidades, lo cual es benéfico para la
etapa subsecuente de aprendizaje. Por tal motivo, se necesita
eliminar la distorsion de los datos, es decir, no deberia haber
valores en diferentes escalas. Por lo cual se deben convertir
a valores suavizados normalizados para obtener una imagen
representada por una matriz con valores entre 0 y 1. Una vez
teniendo listas las imagenes, se procedid a realizar un
entrenamiento de datos por muestreo estratificado, donde se
empleo el 60% como entrenamiento y 40% como validacion
de la RNA [13].

Para poder utilizar los datos de entrenamiento y los
datos de validacion en la RNA, fue necesario realizar un
ajuste de dimensionamiento de los datos, debido a que el
modelo requeria de datos con cuatro dimensiones y los datos
obtenidos por el muestreo estratificado contaba solo con
tres. Por lo cual se agregd una dimensiéon redundante, para
asi poder entrenar la red neuronal con los datos.

Debido a que este modelo se utilizaria en varias
ocasiones, se guardd6 como unico archivo por medio de la
funcion model.save. Al tenerlo guardado, es posible
empezar a implementarlo para obtener predicciones teniendo
en cuenta que es necesario llevar a cabo el mismo pre-
procesamiento de las imagenes a analizar y asi probar el
modelo de RNA propuesto.

Con la imagen preprocesada, fue posible cargar el
modelo para realizar su clasificacion. La salida obtenida por
el modelo es un vector de 1X3, en donde se obtienen valores
de 0 a 1, de acuerdo a la probabilidad de la clasificacion
para una persona normal (clase 0), una persona con la covid-
19 (clase 1), o una persona con neumonia viral (clase 2).
Para poder tener una prediccidon mas clara y directa, se
definié una metodologia en donde se hace la comparacion
de los valores obtenidos por el modelo, para asi poder
asignar un valor de prediccion, de 0, 1 6 2, dependiendo de
cual fue la probabilidad de clasificacion mas grande. Este se
utiliz6 para poder generar una variable en donde se
almacenaron las tres diferentes clases, y de acuerdo al valor
de prediccion resultante de las condiciones, seria la
categoria que se obtendria, es decir, se tendria el
diagnostico: “Normal”, “COVID-19” o “Neumonia Viral”.
Al lograr tener la respuesta de alguna de las clases, el



sistema se siguié probando con diferentes imagenes y se
verificO que se obtuviera el resultado y clasificacion
adecuada. En la Fig. 1 se puede observar una representacion
esquematica que resume el sistema propuesto.

NORMAL

entrenamiento  y
validacion

Cargando la Red Neuronal
en Disco y Predicciones

Fig. 1. Representacion esquematica del sistema propuesto para el
diagnoéstico de una persona Normal, COVID-19, Neumonia Viral a partir de
una imagen de rayos X de torax.
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Si bien, el desempefio y las predicciones obtenidas
fueron satisfactorias, se optd por probar diferentes valores
de épocas, y segmentacion en las fases de entrenamiento y
validacion, con el fin de tratar de obtener un mejor
rendimiento. Se probaron de manera empirica valores como
30, 50 y 100 épocas, ademas de una segmentacion
estratificada de los datos de entrenamiento desde un 60% y
40% de validacién, hasta un 80% de estos datos de
entrenamiento y 20% de validacion, con el fin de encontrar
una mayor robustez al sistema.

D. Maquina Virtual

Debido a que se busca facilitar el proceso de
clasificacion para el personal médico, se pensé en implentar
una maquina virtual, en la cual se pudieran instalar todas las
herramientas necesarias para poder realizar las predicciones
automaticamente. De esta forma se va a poder tener acceso a
un archivo “.py” donde se manda llamar al sistema y todas
las librerias junto con las herramientas necesarias para poder
crear nuestro web service, y asi poder obtener un
diagnostico. Para que esto pueda funcionar es necesaria la
creacion de una pagina HTML por medio de una plantilla
base y dentro de esto acceder a la maquina virtual por medio
de su IP externa.

El fin de este web service es que el usuario pueda
acceder a una imagen de radiografia de torax que tenga en
su computadora y la ingrese para poder generar un
diagndstico. Ademas se ingresé un procedimiento para
validar que la imagen evaluada correspondiera a una imagen
de rayos X de torax, con el fin de darle una mayor robustez a
la aportacion. Esto se logré mediante un umbral de medida
de similitud estructural (Structural Similarity Index, SSIM)
que compara patrones locales de las intensidades de pixeles
que han sido normalizados para tener un mejor contraste [7],
utilizando como base una radiografia “promedio” de torax.
De esta manera, si se llegara a ingresar una imagen que no
corresponde a una radiografia de térax, en lugar de obtener
un “diagnostico”, se obtendra un mensaje de “La imagen no
es una radiografia de Torax”.

III. RESULTADOS

En este articulo se ha presentado un método de
diagnostico, a partir del cual ciertas propiedades
estructurales de las imagenes de radiografia pueden
aprenderse por la RNA y asi generar una clasificacion de
forma automatica en tres categorias: Normal, COVID-19 o
Neumonia Viral. Se obtuvieron resultados de hasta 99.91%
de presicion durante el entrenamiento y 96.28% en la
validacion, con 60% de datos de entrenamiento y 40% de
validacion, empleado 100 épocas para el aprendizaje. Al
sistema resultante se le dio el nombre de
"Modelo RedNeuronal3-60-40.h5".

Enseguida, se realizaron varias pruebas con las
imagenes de rayos X de torax para evaluar el rendimiento de
clasificacion de la RNA propuesta. Al momento de probar
manualmente el sistema con modelos con diferentes
parametros y opciones de entrenamiento, se obtuvo en
ocasiones, errores al momento de asignar la categoria a la
imagen analizada; lo cual se logrd corregir con el diseflo
final. Un ejemplo de clasificacion correcta se puede
observar en la Fig. 2, durante la implementacion en Python,
junto con los resultados obtenidos del sistema de
diagnostico.

Probabilidad de ser una persona sana 0.00 por ciento

Probabilidad de ser una persona con Covid-19 100.00 por ciento
Probabilidad de ser una persona con Neumonia Viral 0.00 por ciento
Diagnéstico COVID-19

Fig. 2. Resultado de un paciente con COVID-19.

Al iniciar el web service se muestra la opcion de
seleccionar alguna imagen que se encuentre guardada en el
ordenador. Una vez seleccionada la imagen es necesario
presionar la opcion de diagndstico para obtener una
clasificacion como se muestra en la Fig. 3. Sin embargo, si
la imagen no corresponde a una radiografia de torax, se
obtiene un mensaje de alerta como se logra observar en la
Fig. 4.

Deteccion de COVID-19 a partir de imagenes de Rayos-X de torax

Imagen + disgnant

COMID-18 (score: 100.00)

Fig. 3. Resultado de un paciente con covid dentro del web service.
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Deteccion de COVID-19 a partir de imagenes de Rayos-X de torax

La imagen no es una radiografia de Torax (score: )

Fig. 4. Resultado de una imagen que no corresponde a una radiografia de
torax.

IV. DISCUSION

El fin de este trabajo es mostrar que la deteccion de la
COVID-19 por medio de RNA puede llegar a ser una
alternativa efectiva para ayudar a los profesionales de la
salud a solucionar la actual crisis global. El modelo
propuesto puede lograr una buena precision para detectar los
casos de COVID-19 y neumonia viral por arriba del 96%, lo
que pudiera permitir limitar el nimero de casos de COVID-
19 a través de un diagnoéstico temprano. Hay caracteristicas
dificiles de visualizar en las imagenes de radiografia, sin
embargo, son posibles a través de la RNA, ya que por medio
de un buen entrenamiento el sistema es capaz de identificar
ciertos patrones en las imagenes. El sistema probo ser util y
robusto, sin importar las dimensiones de los pulmones en las
imagenes de torax. A pesar de haber implementado una web
service, es necesario buscar un servidor que permita
mantener en linea y activa la maquina virtual junto con su
programa fuente para que pueda cumplir con el proposito de
obtener un diagnoéstico en linea disponible para Ia
comunidad, no solamente para el personal de salud, por lo
que no se solicitaria ningtn registro de acceso.

Es importante mencionar el hecho de que el modelo es
capaz de diferenciar las imagenes de rayos X de torax de las
que no son, aunque se usen imagenes de resonancia o
tomografia. Cabe hacer notar que el uso del web service es
muy facil e intuitivo, ademas de que el tiempo de respuesta
es practicamente instantaneo, lo cual le otorga una ventaja.

V. CONCLUSIONES

En este trabajo se presenta una red neuronal secuencial
para lograr una deteccion automatica de la COVID-19 en
imagenes de rayos X de torax. Por la relevancia de esta
aplicacion, se requiere tener una gran precision en la
clasificacion y versatilidad para ingresar las imagenes a
evaluar. Ademas, debido a la gran demanda en el ambito de
salud, el médico posee un tiempo muy limitado y el analisis
asistido por computadora puede aportar informacion
relevante para una deteccion temprana de la enfermedad.
Durante la etapa de entrenamiento, la red neuronal
secuencial fue capaz de identificar rasgos particulares de las
clases estudiadas, asi que presenta un desempeflo
sobresaliente en la clasificacién de una radiografia de torax

entre las clases “Normal”, “COVID-19”, y “Neumonia
Viral”. Durante la implementacion en el servicio web, y
como medida de seguridad, se emple6 una revision de
consistencia para evaluar cuantitativamente que cualquier
imagen ingresada correspondiera a una radiografia de torax.
Sin embargo, es importante recalcar que, a pesar de ser una
buena alternativa como diagnoéstico, que pudiera usarse por
cualquier usuario a través de una pagina web, siempre es
necesario tener en cuenta la opinion de los expertos en el
area de la salud; por tal motivo, como trabajo futuro se
contempla tener retroalimentacion por parte de expertos
clinicos que permitan mejorar el sistema de diagnostico en
linea.
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Abstract— This study aims to compare different analysis
techniques to determine which of these provides better results
in estimating heart rate through video processing. The
techniques, in general, consisted in the extraction of signals of
color intensity variation throughout the video on a region of
interest (ROI) of the face, to then determine the dominant
frequency of these signals within a possible range of
frequencies. Three ROIs were evaluated to find out which
region provides more information on cardiac activity: the
forehead, the zygomatic region and the area of the face that
ranges from the lower part of the eyes to the chin (polygon
area). On the other hand, this project also seeks to determine
which of the following color spaces allows to obtain better
results: RGB, YUV, HSI, HSV and CMY. The best result was
obtained when applied the Fourier Transform to the signal
extracted from the green channel (of the RGB color space) of
the video images, with a root mean square error of 1.5 beats
per minutes and a Pearson correlation coefficient of 0.993.

Palabras clave— Espacios de color, frecuencia cardiaca,
procesamiento de video, técnicas de procesamiento.

I. INTRODUCCION

Conocer ciertos pardmetros fisiolégicos del cuerpo
humano ayuda al personal de salud a brindar un mejor
diagnostico, por lo que constantemente se busca desarrollar
nuevas tecnologias que faciliten estos procedimientos y que,
a su vez, generen resultados confiables.

La estimacion de la frecuencia cardiaca (FC) es uno de
estos parametros, la cual corresponde al numero de
contracciones del corazéon por minuto [1]. Estimar la
frecuencia cardiaca puede llegar a ser incomodo para los
usuarios en ciertas ocasiones, por ejemplo, para aquellos que
presentan quemaduras o sensibilidad en la piel, debido a que
normalmente se ponen sensores sobre la piel del sujeto y
estos pueden causar irritacion [2].

Gracias a los avances en las técnicas de procesamiento
de sefiales e imagenes, es posible tomar la frecuencia
cardiaca por medio del procesamiento de video. Las técnicas
que se han propuesto hasta ahora para determinar la FC por
medio de video comiinmente sufren de errores consecuentes
a distintos factores como el espacio de color seleccionado, la
region de interés (ROI, por sus siglas en inglés), algoritmo
de identificacion o seguimiento facial [3] [4]. En este
proyecto se realizan una serie de comparaciones entre
distintas técnicas de andlisis para estimar la frecuencia
cardiaca por medio del procesamiento de video, con el

objetivo de poder determinar cual de estas brinda mejores
resultados y sea posible emplear en aplicaciones clinicas.

II. METODOLOGIA

En este apartado se describe el procedimiento que se
llevé a cabo empezando por: la creacion de la base de datos;
el procesamiento de las imagenes del video para la deteccion
del rostro, la seleccion de ROI, seguimiento facial,
transformacion de imagenes a diferentes espacios de color; y
terminando con la obtencién de las sefiales de interés y
estimacion de la frecuencia cardiaca. En esta seccion
también se describe el analisis estadistico que se utilizo para
analizar y comparar los resultados obtenidos para cada uno
de los espacios de color, regiones de interés y procesamiento
empleado.

A. Base de datos

Se desarrolld una base de datos que incluy6 a 16 sujetos
de prueba. De cada uno de los participantes se cuenta con:
informacion del participante como peso, estatura, tono de
piel y si tiene barba y/o bigote.

Los videos fueron grabados utilizando la camara web de
una /aptop empleada en el estudio, tomados a 30 fotogramas
por segundo a una resolucion de 1280p x 720p y se obtuvo
una totalidad de 15 segundos por cada participante. Durante
la prueba, los sujetos se mantuvieron sentados en estado de
relajacion y la camara fue colocada frente al sujeto a 70 cm
(aproximadamente) de los sujetos. Para la toma de la sefal
ECG se utiliz6 una tarjeta de adquisicién de datos National
Instruments USB-6009, un sensor EKG-BTA Vernier y
electrodos de espuma desechables con hidrogel adhesivo-
conductivo. Se desarrolld un programa en LabVIEW [5]
para adquirir simultineamente el video y la sefial de ECG
del sensor.

A partir de la sefial de ECG se determino la frecuencia
cardiaca de cada participante con la finalidad de servir como
patrén al momento de comparar con el valor de FC estimada
a partir de los videos. Se emple6 el software de
programacion MATLAB version R2019b, para procesar las
seflales de ECG y los videos de la base de datos.

B. Deteccion del rostro

Puesto que la region de interés se encuentra en la cara,
se procedid a detectar el rostro en el primer fotograma del
video implementando el algoritmo de Viola-Jones [6]. Asi
mismo, se aplico el algoritmo propuesto por A. Asthana el



cual es un algoritmo que consiste en la combinacién de un
modelo local restringido y un ajuste del mapa de respuesta
discriminativa [7]. Este permite identificar automaticamente
las coordenadas de 66 puntos de interés en el rostro,
incluyendo las cejas, contorno de los ojos, boca nariz y el
mentén.  En la Fig. 1 se muestran el recuadro del rostro y
los 66 puntos detectados.

Fig. 1. Deteccion del rostro y ‘deb los 66 puntos de interés para el primer
fotograma del video, usando los algoritmos de Viola Jones y Asthana.

C. Regiones de interés a analizar

Para conocer el impacto y diferencias existentes al
estimar la frecuencia cardiaca en distintas zonas del rostro.
Se definieron tres regiones de interés. Las regiones elegidas
fueron la frente, las mejillas y una region poligonal que
abarca desde la parte inferior de los ojos hasta la barbilla.
Fue posible definirlas por medio de las coordenadas
obtenidas por los algoritmos anteriores. En la Fig. 2 se
muestra la deteccion de la region poligonal, la frente y la
cigomatica de la derecha.

Fig. 2. Imagenes de las regiones de interés analizadas: region poligonal
(izquierda), la frente (centro) y la cigomatica de un lado del rostro
(derecha).

D. Seguimiento del rostro

Ya que la deteccion de los puntos de interés se aplico
unicamente en el primer fotograma del video, se continud
con la aplicacion del algoritmo de Lucas—Kanade [8]. Se
trata de un método diferencial para realizar el seguimiento
de puntos especificos en una secuencia de imagenes. De esta
manera, se obtuvo la informacién en cada region de interés a
lo largo del video. En la Fig. 3 se muestra el seguimiento de
los puntos pertenecientes a la region de interés de la frente
con el sujeto de prueba en movimiento.

Fig. 3. Seguimiento de la region de la frente con el sujeto en movimiento.

E. Obtencion de seiial en el espacio de color RGB

Para este paso se promedi6 la informacién de todos los
pixeles ubicados dentro de cada region de interés (por
separado) para cada uno de los canales del espacio de color
RGB en cada fotograma del video. De esta manera se
construy6 una sefal cuya duracion es la misma que la del
video (15 s), donde cada muestra representa el valor
promedio de la intensidad de los pixeles de la region de
interés ubicada en cada fotograma del video. El tiempo entre
cada muestra viene dado por el tiempo entre los fotogramas
del video, es decir, 1/30 s. En la Fig. 4 se presenta un
ejemplo de las sefales de los tres canales obtenidos de la
region de la frente de un video.

20 Seiiales RGB - Region de interés: Frente
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Fig. 4. Senal R, G y B para la region de interés frente en el sujeto de
prueba.

F.  Obtencion de las seriales de otros espacios de color

Para este caso, se llevo a cabo una transformacion del
formato de imagen RGB a los formatos YUV, HSI, HSV y
CMY, aplicado a cada fotograma del video. Se emplearon
ecuaciones especificas para obtener las transformaciones de
cada canal y, por medio del procedimiento descrito en la
seccion E, se obtuvieron las seflales de variaciones de
intensidad correspondientes a cada canal de los formatos
mencionados.

G. Anadlisis en el dominio de la frecuencia y
estimacion de la frecuencia cardiaca

Debido a que el objetivo es estimar la frecuencia
cardiaca, realizar analisis en el dominio de la frecuencia fue
clave para obtener los resultados esperados. Previo a realizar
el analisis en frecuencia, las sefales se filtraron empleando
un filtro pasa-banda tipo Butterworth de orden 10, con
frecuencias de corte entre 0.7 Hz y 4 Hz. Se eligieron estas
frecuencias de corte ya que este rango abarca el rango de FC
fisiologicamente posible en un ser humano.

Para la estimacion de la FC se aplicaron tres técnicas
distintas. La primera consistio en la Transformada Discreta
de Fourier (DFT) a cada una de las sefiales de variacion de
intensidad de color (canal) de cada formato; en la segunda se
aplico el Analisis de Componentes Principales (PCA) a las
seflales y posterior a ellos se aplico la DFT a cada
componente resultante; para la tercera técnica se procedi6 de
la misma forma que en la segunda, pero se aplico el Analisis
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de Componentes Independientes (ICA) en lugar de PCA a
las sefiales respectivas.

Para estimar la FC se localizd6 el componente de
frecuencia con mayor amplitud en el espectro obtenido por
la aplicacion de la DFT a cada sefial o componente de éstas.
Este valor de frecuencia (en Hz) se multiplico por 60 para
obtener el valor en latidos por minuto (LPM).

En la Fig. 5 se muestra un ejemplo donde se aplico la
DFT a las sefales de los canales del espacio RGB obtenidas
en la region de la frente de un sujeto de prueba. Se observan
tres valores de frecuencia (X) cuya amplitud de Ila
componente espectral (Y) es maxima para cada canal del
formato RGB.

Andinis o0 rocuseci: FFT - Expack dncolor: RGO - ROt Fevee - ufes: 01

Fig. 5. Analisis en frecuencia de las sefiales correspondientes a los canales
R, G, B de la region de la frente de un sujeto. Se sefialan los valores de
frecuencia (X) cuya amplitud (Y) es la maxima de cada analisis.

Para los casos de la estimacion empleando PCA ¢ ICA,
la FC se obtuvo determinando solo el valor de frecuencia
con mayor amplitud entre las tres nuevas componentes que
resultaran del analisis de PCA e ICA respectivamente. Esto
debido a que se espera que solo una de las componentes esté
correlacionada con la actividad cardiaca.

H. Andalisis estadistico

Al combinar las tres técnicas, con los cinco espacios de
color y sus respectivos canales, y las tres regiones de interés,
se obtuvieron 75 resultados de estimacion para cada
participante. Para evaluar los resultados obtenidos, se
calculé la raiz del error cuadratico medio (RMSE) y el
coeficiente de correlacion de Pearson. Los datos de
frecuencia cardiaca obtenidos para todos los escenarios
fueron comparados con el valor patron del ECG. Se
evaluaron los resultados por métodos graficos, empleando
graficos de dispersion y graficos de Bland-Altman, para
observar la posible relacion de la discrepancia entre las
estimaciones y el valor esperado.

III. RESULTADOS

En la Tabla 1 se presentan los mejores resultados
obtenidos sobre todas las combinaciones, donde se
especifica la técnica aplicada, la ROI, el espacio de color
implementado, el canal de color (de ser el caso), el error
RMSE (en LPM) y, el coeficiente de Pearson. Entre menor
sea el RMSE, mejor sera el método por evaluar. Asi mismo,
cuando el wvalor del coeficiente de correlacion es

exactamente 1.0 significa que la correlacion entre ambos
métodos (el propuesto vs. el valor patrén) es perfecta.
Tomando esto en cuenta, se puede observar que los
coeficientes mostrados en la Tabla 1, producto de las
estimaciones para las distintas combinaciones, presentan
confiables.

TABLA I
ERROR RMSE Y C. DE PEARSON PARA LOS MEJORES RESULTADOS
Técnica  ROI Espaciode o, .1 Rmse ey Cocficiente
color Pearson
YUV \Y% 3.85 0.951
Frente
RGB G 3.85 0.951
DFT Mejillas YUV \Y% 3.35 0.958
RGB G 1.5 0.993
Poligono
YUV Y 2.71 0.97
, YUV - 3.79 0.94
ICA/DFT Poligono RGB ) 379 0.94
PCA/DFT Poligono YUV - 2.69 0.97

La combinacion que obtuvo el menor error con un valor
de 1.5 LPM, fue la aplicaciéon de la DFT a la sefial extraida
de la region poligonal sobre el canal G del espacio RGB. De
igual forma, esta combinacion fue la que obtuvo un
coeficiente de Pearson mayor, con un valor de 0.993,
obteniendo una casi perfecta correlacion respecto al valor
esperado. Se analizaron y compararon los graficos de
dispersion y de Bland-Altman para las combinaciones
mostradas en la Tabla 1 con la finalidad de poder llevar un
analisis visual y corroborar los resultados brindados por
ecuaciones. En la Fig. 6 se muestra el grafico de correlacion
para la combinaciéon con coeficiente de 0.993, donde se
puede apreciar visualmente la relacion practicamente lineal
entre ambos métodos. Asi mismo, en la Fig. 7 se muestra el
grafico Bland-Altman para la misma combinacion.

Iécnica: DFT ROI: Poligono - Canal: G/RGB
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Fig. 6. Grafico de dispersion para la mejor combinacion.
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Fig. 7. Grafico de Bland-Altman para la mejor combinacion.

En un grifico de Bland-Altman, el eje de las Y
representa la diferencia entre los métodos a comparar: el
resultado patrén brindado por el ECG y el resultado
estimado por una combinacién empleada. Mientras que el
eje de las X muestra el valor de la media de ambos valores.
Los puntos azules representan los resultados estimados para
cada uno de los sujetos. Asi mismo, la recta amarilla
representa la media para todos los valores en el eje Y. En la
Fig. 7 se puede observar la mayoria de los datos
concentrados alrededor del cero y la media con un valor de -
0.87 LPM. Este grafico se caracteriza por establecer limites
superior e inferior los cuales abarcan el 95% de los
resultados, en consecuencia, entre mas cercanos al cero se
encuentren los limites, mejor sera la estimacion obtenida por
el método evaluado. En este caso, estos limites se
encuentran en el rango [-3.34 LPM, 1.6 LPM], lo que indica
que la diferencia entre los valores estimados y los
verdaderos son muy pequeias, otorgdndole al método
evaluado con la grafica una gran confiabilidad.

IV. DISCUSION

Con base a los resultados presentados es posible
determinar que los coeficientes de mayor valor para cada
técnica pertenecen a la region de interés del area poligonal,
indicando que de las tres ROI esta es la mejor. Esto se debe
principalmente a que es la region que toma mas informacion
del rostro. Por otra parte, los espacios de color que se
destacaron en la Tabla 1 fueron el RGB y el YUV.

Se analizaron los datos que presentaron una mayor
desviacion en los graficos de dispersion para las mejores
combinaciones, con la finalidad de comprender las causas de
dichas desviaciones. Se encontr6 que los sujetos que
presentan mayor desvio al usar el espacio RGB son aquellos
que tienen un tono de piel mas obscuro comparados con el
resto de los participantes. Sin embargo, las desviaciones
presentes al evaluar el canal V de YUV, se obtuvieron
excelentes resultados para dichos sujetos de tonos obscuros,
y por el contrario, fue el sujeto con tez mas clara el que
presentd mayor desviacion.

Adicionalmente, se revisaron los resultados para los
sujetos con bigote o barba, con el proposito de poder
determinar si este factor pudiera afectar la estimacion de

manera significativa. Sorprendentemente, no fueron estos
sujetos los que presentaron mayor desviacion. Esto nos
indica que al usar la regiéon poligonal se tienen los
suficientes datos en el resto del rostro que estos factores no
son un impedimento para obtener una buena estimacion de
la FC. Cabe destacar que la barba y bigote en los sujetos no
fue abundante por lo que podria realizarse un futuro estudio.
Asi mismo, se recomienda realizar un estudio con wavelets
para un distinto analisis frecuencial.

V. CONCLUSIONES

Estimar la FC por medio del procesamiento de video
abre las puertas a nuevas tecnologias médicas. Establecer
una metodologia sencilla y efectiva para estimar este
parametro es punto clave, razén por la cual se ha
desarrollado este proyecto. Como bien se menciond, la
combinacion del uso de la DFT, con la ROI del poligono y
el canal G perteneciente al espacio de color RGB, arrojo los
mejores resultados sobre los 75 escenarios evaluados para
cada uno participante. Esta afirmacion se puede reforzar
analizando los coeficientes de correlacion de Pearson, el
error RMSE y ambos graficos.

Es importante mencionar que alcanzar este nivel de
correlacion y efectividad no fue tan sencillo, ya que, de las
75 combinaciones, Gnicamente el 16% de estas obtuvo un
coeficiente de correlacion mayor a 0.9, y solo una alcanzé
un coeficiente de 0.99. Finalmente, este proyecto contribuye
al desarrollo de futuras aplicaciones médicas donde se
busque estimar la frecuencia cardiaca por medio de video.
Con base a los resultados finales, es posible elegir una
combinacioén de técnicas, regiones y espacios de color que
brinde buenos resultados y pueda ser aplicada segun sea
conveniente en distintos dispositivos.
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Abstract— Hyperspectral imaging has demonstrated its
potential to provide information of the chemical composition of
tissue and also of its morphological characteristics. However,
discerning the presence of a pathology through this information
is not a simple task. Because of this, a hybrid methodology is
proposed in this work, which combines the identification of
characteristic components present in a hyperspectral image
from linear unmixing methods, and the ability to distinguish
patterns from a neural network. The results of this research
show that the proposed method can distinguish a tumor
condition from histological brain samples with an average
accuracy of 87%. The study demonstrates the potential of
hybrid classification methodologies in the analysis of spectral
information for the identification of histological samples
affected by tumor tissue.

Palabras  clave—  descomposicion lineal, imagenes
hiperespectrales, muestras histolégicas, redes neuronales, tumor
cerebral.

1. INTRODUCCION

El diagndstico tradicional en histopatologia se basa en
realizar un analisis manual de las caracteristicas morfologicas
presentes en las muestras. No obstante, en los tlltimos afios el
uso y aplicacion de nuevas tecnologias en estudios
histologicos ha impulsado esta tarea, mejorando el
diagnostico de muestras patoldgicas para aumentar la
objetividad, disminuir el tiempo del examen y reducir la
variabilidad entre observadores [1-2]. Una de las principales
herramientas que han surgido para mejorar los estudios
patologicos es el analisis de imagenes RGB (rojo, verde y
azul) de muestras histologicas [1]. No obstante, en los ultimos
afios han surgido nuevas herramientas que permiten adquirir
una mayor cantidad de informacion, tales como las imagenes
hiperespectrales (HSI, por sus siglas en inglés), las cuales
aportan informacion tanto espacial como espectral de las
muestras a analizar [3-4]. Recientemente, esta tecnologia ha
demostrado ser de utilidad en multiples campos de aplicacion,
como la visualizaciéon de marcadores bioldgicos dentro de
una muestra de tejido con inmunohistoquimica, la tincion
digital de muestras o el diagndstico de diversos tipos de
patologias [5].

A pesar de las ventajas que aporta el considerar la
informacion hiperespectral (HS, por sus siglas en inglés), el

distinguir y clasificar este tipo de informacion no es una tarea
sencilla. Debido a esto, en la literatura se han propuesto
diversas metodologias que permiten identificar y clasificar
los componentes presentes en una HSI, siendo dos de las mas
utilizadas las técnicas de descomposicion lineal [6] y
estrategias de aprendizaje de maquina [7]. Los métodos de
descomposicion lineal permiten identificar los componentes
caracteristicos y la proporcion de estos en una HSI, pero son
deficientes ante la presencia de difracciones e interacciones
no lineales [6]. Por su parte, las técnicas de aprendizaje de
maquina permiten realizar la identificacion y clasificacion de
informaciéon mediante el reconocimiento de rasgos o patrones
principalmente de manera supervisada, no obstante, es
necesario una gran cantidad de datos de entrenamiento para
producir resultados aceptables [7].

Debido a esto, en este trabajo se propone una
metodologia hibrida que combina la identificacion de
componentes caracteristicos presentes en una HSI de los
métodos de descomposicion lineal, y la habilidad de
distinguir patrones del aprendizaje de maquina. En
especifico, se emplea una red neuronal multicapa para
generar un algoritmo que permite diferenciar la presencia de
tejido tumoral en muestras histologicas.

II. METODOLOGIA

A. Descripcion de base de datos

La base de datos para este trabajo consistid en un
conjunto de HSI adquiridas a partir de muestras histologicas
de cerebro humano, tal y como se describe en [8-9]. Estas
muestras fueron procesadas y analizadas por el Departamento
de Anatomia Patologica del Hospital Universitario Doctor
Negrin de Las Palmas de Gran Canaria (Espafia), cuyo
Comité de Investigacion Clinica-Comité de Etica en la
Investigacion (CEIC/CEI) provey6d su consentimiento y
aprobd el protocolo de estudio. El diagndstico definitivo de
las muestras fue proporcionado por parte de patdlogos de la
institucion antes mencionada, determinando el diagndstico
del tejido segun la clasificacion de tumores del sistema
nervioso de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) [10].
Las HSIs se capturaron utilizando un microscopio equipado
con una camara HS de barrido, adquiridas con una
magnificacion de 20%, produciendo un tamafio de imagen HS
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de 375%x299 pum. En la FIG. | se observa un ejemplo de las
imagenes RGB sintéticas de microscopia (generadas a partir
de la HSI) para las dos clases de tejido estudiadas. El rango
espectral de las imagenes va de 400 a 1000 nm con una
resolucion espectral de 2.8 nm, generando HSIs de 1004x800
pixeles con 826 canales espectrales. Después de una etapa de
preprocesamiento descrita en [8], los cubos HS resultantes
tienen una resolucion de 275 canales espectrales.

Fig. 1. Ejemplo de imagenes RGB sintéticas de microscopia
capturadas con una magnificacion de 20x: a) muestra tumoral, b)
muestra no tumoral.
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Fig. 2. Numero de HSI de tumor y no tumor por paciente.

La base de datos total cuenta con 494 HSIs adquiridas de
13 muestras histologicas de 13 pacientes diferentes con tumor
tipo Glioblastoma (grado 1V), cuya distribucion de imagenes
por paciente se muestra en la FIG. 2. Como se puede apreciar,
los pacientes poseen diferente numero de imagenes
etiquetadas como no tumoral. Esta diferenciacion en el
conjunto de datos plantea tres problemas: el numero limitado
de pacientes, las muestras que contienen ambas clases (no
tumorales y tumorales) sélo estdn disponibles para ocho
pacientes, y finalmente el conjunto de datos no esta
equilibrado, ya que tiene mas imagenes etiquetadas como no
tumorales. Debido a esto, se optd por realizar una serie de
particiones para realizar la evaluacion del modelo hibrido,
esto con el fin de evitar problemas de sesgos y sobreajuste al
momento de realizar la etapa de clasificacion. Enseguida, se
dividieron los datos en cuatro conjuntos diferentes, cada uno
de ellos construido con un subconjunto de entrenamiento,
validacion y prueba independiente de los pacientes. Tres
particiones compuestas por nueve pacientes de
entrenamiento, uno de validacion y tres de prueba, mientras
que la particion restante consta de ocho pacientes de
entrenamiento, uno de validacion y cuatro de prueba. La
asignacion de los pacientes en cada particion se realizd de
manera aleatoria procurando que cada uno se presente una
vez en el subconjunto de prueba y seleccionando en el

subconjunto de validacion a pacientes que posean ambos
tipos de datos etiquetados (no tumorales y tumorales),
destinando dos pacientes que solo poseen informacién
tumoral al subconjunto de entrenamiento [8-9].

B.  Metodologia Hibrida de Clasificacion

La metodologia de clasificacion hibrida utilizada en este
trabajo consta de dos partes principales. La primera etapa se
centra en un esquema de descomposicion lineal que reduce la
dimensionalidad de los datos a clasificar capturando las
principales caracteristicas de la HSI [6, 11]. La segunda etapa
consiste en un clasificador basado en redes neuronales [12].

La etapa de descomposicion lineal permite obtener
mapas de abundancia y miembros finales caracteristicos
(también llamadas firmas espectrales) a partir de la HSI,
siendo estos ultimos independientes para cada compuesto
presente en el cubo HS. Por su parte, los mapas de abundancia
indican la proporcion de dichos componentes. La
descomposicion de cada una de las 494 imagenes se efectud
mediante el algoritmo de extraccion ciega ampliada de
miembros finales y abundancias (EBEAE por sus siglas en
inglés) descrito en [11], utilizando como método de
inicializacion de miembros finales el algoritmo de N-FINDR
[13]. Por otro lado, los parametros de control de EBEAE se
establecieron en p = 1,1 =0, =1x 107® y un nimero
maximo de 10 iteraciones, con un orden de busqueda de
cuatro componentes (i.e. N=4). Una vez estimados los mapas
de abundancia y miembros finales de todas las iméagenes, se
guardaron los datos producidos de cada imagen por paciente,
para posteriormente establecer las particiones comentadas en
la seccion anterior. No obstante, existe un problema
intrinseco de las muestras histologicas, esto es la interferencia
causada por las regiones en las muestras que permiten el paso
directo de la luz del microscopio, la cual no aporta
informacion sobre los componentes presentes en el tejido.
Para evitar la interferencia que podria causar la informacion
de dichas regiones, se optd por eliminar tanto el miembro
final como el mapa de abundancia correspondiente a las zonas
que no atraviesan muestras de tejido, es decir el asociado a la
luz blanca.

La segunda etapa consiste en un ensamble de redes
neuronales, esto con el fin de disminuir la variabilidad de los
resultados y mejorar la exactitud general de la metodologia
propuesta [12]. El ensamble se realiz6 mediante la unién de
dos redes neuronales de nivel 0, las cuales son idénticas y
constan de cinco capas internas con funcion de activacion
LeakyReLu con parametro a = 0.1y una etapa de dropout del
50%, con funcion de activacion sofimax para el caso de la
capa de salida. Para la etapa de entrenamiento, se empleo la
funcioén de costo de entropia binaria cruzada [14]. Los datos
de entrada de la red consisten en los miembros finales
concatenados de acuerdo con la similitud entre ellos, es decir,
en la primera posicion se coloco la firma espectral que posee
mayor similitud con respecto a los miembros finales del resto
de HSI, mientras que al final las que poseen mayor diferencia.
La similitud se evaludé con respecto del error cuadratico



medio entre los miembros finales. Al terminar este proceso se
obtiene la red entrenada, la cual es guardada para su
utilizacion en la red ensamblada o red de nivel 1.

La red de nivel 1 utiliza como base las dos redes de nivel
0 preentrenadas, sin considerar la capa de salida de estas
ultimas, al concatenar las salidas de ambas redes y formando
un vector de 40 elementos. Este vector entra a una red
formada por dos capas internas de 100 y 32 neuronas con
funcion de activacion LeakyReLu con (@ = 0.1) en ambas
capas y una etapa de dropout del 50% en la primera. De igual
manera que en el caso de las redes de nivel 0, la funcion de
costo durante el entrenamiento fue entropia binaria cruzada y
con softmax como funcion de activacion de la capa de salida.
Finalmente, la salida de la red devuelve un valor binario, cero
para la etiqueta de No Tumor y uno para Tumor, lo cual se
verifica con el etiquetado realizado por el experto clinico,
presentando la arquitectura general de la red en la FIG. 3.

Miembro finales concatenados

Red neuronal

Red neuronal
Nivel 0 Nivel 0

Vector concatenado

apa de 100 neuronas
_EK?E_
—.-n'?m—

neuronas

eakyRelu
Capa de salida

Fig. 3. Arquitectura de la red neuronal multicapa de nivel 1.

C. Meétricas de Clasificacion

La evaluacion de la metodologia propuesta se realizo
mediante el andlisis de diversas métricas de clasificacion
ampliamente utilizadas en el estado del arte, tal como la
exactitud, la sensibilidad, la precision y Fl-score [15].

III. RESULTADOS

En esta seccion se presentan los resultados de la
clasificacion generada por el método hibrido. Para validar los
resultados producidos se utiliz6 una metodologia de
superpixeles en conjunto con una maquina de soporte
vectorial (SVM por sus siglas en inglés) cuyos parametros
fueron optimizados mediante balanceo de exactitud, esta
metodologia es descrita en [9]. El entrenamiento de la red
ensamblada se efectud con el conjunto de datos asignado de
cada particion. Estos datos también se usaron en el
entrenamiento de las redes de nivel 0. En la etapa de
entrenamiento de la red de nivel 1 la exactitud promedio de
las diversas particiones fue de un 95%, no obstante, esta
forma de entrenamiento es susceptible a sobreajuste [12]. Por
lo que la comprobacion y clasificacion se realizé mediante los
datos de validacion y de entrenamiento de cada particion,

evaluando el nivel de sobreajuste del clasificador. Debido a
esto, en este trabajo nos centramos en los datos de validacion
y prueba de las diferentes particiones. La implementacion del
método propuesto se realizd mediante dos plataformas
diferentes. La etapa de preprocesamiento y descomposicion
se implement6 en el software Matlab. Mientras que la etapa
de clasificacion y evaluacion de las predicciones se llevo
acabo en el lenguaje de programacion Python, esto a causa de
las librerias y herramientas que ofrece cada entorno.

A. Resultados del Conjunto de Validacion

La FIG. 4 presenta los resultados producidos por el
método hibrido y la técnica de superpixeles con SVM, en el
conjunto de datos de validacion. Observando diferencias
significativas en la particion 1, donde las métricas se
distancian en mas de un 7% entre ambas metodologias. Por
otro lado, el resto de las particiones siguen una tendencia
similar en ambos métodos. Ademas, los valores promedio de
cada métrica resulta en exactitud 0.86+0.13 (valor medio +
desviacion estandar), sensibilidad 0.75+0.40, precision
0.70+0.30 y Fl-score 0.69+0.33 para el caso del método
hibrido. Mientras que en el caso de superpixeles con SVM
0.88+0.16, 0.87+0.20, 0.86+0.28 y 0.83+0.18 para las
mismas métricas respectivamente.
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Fig. 4. Resultados de clasificacion en el conjunto de datos de
validacion para cada particion propuesta, en comparacion con los
resultados de superpixeles con SVM [9].
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B. Resultados del Conjunto de Prueba

Los resultados de la evaluacion en los datos de prueba se
presentan en la FIG. 5, mostrando en primera instancia un
aumento en el desempefio de todas las métricas, al comparar
con los resultados de validacion (ver FIG. 4). Apreciando un
menor desempefio en la particion 2, mientras que en el caso
de las particiones 1, 3 y 4 se produjeron mejores resultados
con respecto al caso de validacion. Los promedios producidos
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prueba para cada particion propuesta, en comparacion con los
resultados de superpixeles con SVM [9].
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son de 0.87+0.09, 0.78+0.21, 0.83+0.18 y 0.79+0.16 para las
métricas de exactitud, sensibilidad, precision y F1-score en el
caso del método hibrido; mientras que, en el caso de
superpixeles con SVM se obtuvo 0.82+0.07, 0.88+0.10,
0.73£0.19 y 0.78+0.06, respectivamente. Estos resultados nos
permiten comprobar que el entrenamiento presenta un bajo o
nulo nivel de sobreajuste en el entrenamiento.

IV. DISCUSION

Los resultados presentados en la FIG. 4 y FIG. 5 nos
permiten observar el comportamiento de la metodologia
propuesta en distintos conjuntos de datos. A pesar del buen
desempefio presentado en los datos de validacion, no es
posible asegurar que no se presenta un sobreajuste en el
entrenamiento solo con los datos de un paciente. Sin
embargo, al analizar a la par los resultados del conjunto de
datos de prueba se aprecia un rendimiento incluso superior en
las distintas particiones propuestas. Esto implica que a pesar
de entrenar las redes de nivel 0 y nivel 1 con los mismos datos
de entrenamiento, la arquitectura propuesta limita el impacto
de sobreajuste en el entrenamiento. Los resultados
producidos son comparables a lo publicado en el estado del
arte [9], donde se produce una exactitud promedio de 88.7%
y 82.6% para los conjuntos de validacion y prueba, mientras
que en el caso de la propuesta se genera una exactitud
promedio de 86.2% y 86.5% para los mismos datos,
demostrando estabilidad en las estimaciones para los diversos
conjuntos, ademds de presentar un aumento de 4% en la
exactitud de los datos de prueba. Ademas de esto, el tiempo
de entrenamiento de la propuesta es de aproximadamente 5
minutos, en comparacion con la SVM que demor¢ alrededor
de 4 horas en entrenarse con los mismos datos. Aln
considerando la etapa de preprocesamiento y descomposicion
de todas las HSIs la propuesta tarda menos de
aproximadamente 40 minutos en realizar todo el proceso, lo
que representa una reduccion del 83% del tiempo con un
ligero aumento en las métricas de evaluacion.

Pese a los buenos resultados producidos, una de las
principales limitaciones de este estudio es el reducido nimero
de pacientes y el desequilibrio del conjunto de datos (ver FIG.
2). Por lo tanto, es necesario contar con mas pacientes para
obtener conclusiones mas solidas sobre la capacidad de las
metodologias hibridas para la deteccion automatica de
glioblastoma en cortes histologicos.

V. CONCLUSIONES

En este estudio, demostramos el potencial de las
metodologias hibridas de clasificacion HS. Nuestra propuesta
conjuga algoritmos de descomposicion lineal de HSI con
métodos de clasificacion como redes neuronales, en el
analisis de informacion espectral para la identificacion de
muestras histologicas afectadas por tejido tumoral. Los
resultados comprueban la eficacia del método propuesto, para
la clasificacion de muestras histologicas de tejido,
produciendo un nivel de exactitud remarcable en las imagenes

analizadas. Ademas de esto, la metodologia propuesta
disminuye de manera significativa el costo computacional, lo
que se traduce en un menor tiempo de entrenamiento sin
comprometer el rendimiento de la clasificacion.
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Resumen— El Trypanosoma cruzi es el agente causal de la
enfermedad de Chagas en América Latina. El anilisis de la
presencia de nidos del parasito en muestras histopatologicas
por microfotografia es requerido para determinar el dafio en el
tejido cardiaco que provoca miocardiopatia crénica. En este
trabajo se analizd el uso de técnicas de aprendizaje
computacional (redes neuronales convolucionales) en la
deteccion de nidos de amastigotes en misculo cardiaco y la
extraccion de descriptores de textura de estos nidos para
caracterizar y relacionar estos descriptores con la evolucion del
dafio histologico durante la enfermedad de Chagas. Se utiliz6
un conjunto de microfotografias de modelo murino en etapa
aguda: sujetos sanos y sujetos infectados por Trypanosoma
cruzi. Para la deteccion automatica de nidos se utilizé una red
neuronal convolucional U-Net, donde validando respecto a
regiones Gold Standard, esta present6 valores de AUC-ROC
entre 0.96-0.97, y se obtuvieron valores de 0.81-0.88 y 0.70-0.78
para los indices de DICE y Jaccard, respectivamente. Se
extrajeron caracteristicas de textura para cada region
detectada, utilizando Energia, Homogeneidad, Entropia y
Contraste para caracterizar la textura de nidos y su relacion
temporal la evolucion de la fase aguda de la enfermedad. El
método desarrollado puede eficientizar la deteccion de nidos y
ser una herramienta de apoyo en el andlisis de imagenes
histologicas.

Palabras  clave—Aprendizaje  computacional, CNN,
descriptores de textura, enfermedad de Chagas, T. cruzi, U-
Net.

I. INTRODUCCION

El Trypanosoma cruzi (T. cruzi) es un parasito
intracelular, que tiene la capacidad de cambiar su
morfologia, permitiéndole circular en sangre
(tripomastigote) o alojarse en los tejidos (amastigote). Su
transmision es principalmente vectorial mediante un insecto
triatomino hematofago, que se infecta al ingerir la sangre de
un mamifero parasitado. En el mamifero, el parasito circula
en el flujo sanguineo y posteriormente se anida en corazéon u
otros 6rganos. El T. cruzi es agente causal de la enfermedad
de Chagas (EC) y capaz de producir severas lesiones en
tejido cardiaco, llegando a provocar la muerte [1, 2]. De
acuerdo con Floridn et al. [2], un tercio de los infectados
desarrollan miocardiopatia chagasica cronica, provocada por
el efecto directo y continuo del parésito. La Organizacion

Mundial de la Salud (OMS) consider6 en 2016 a la EC
como la enfermedad parasitaria mas grave de América
Latina [2, 3]. Entre 2016 y 2019 se estimaron 6-7 millones
de personas infectadas a nivel mundial [4]. Para el 2017, en
Meéxico, se estimaron 1.1 millones de infectados, con
mayores tasas de incidencia registradas en Yucatan, Oaxaca
¢ Hidalgo [3].

Para estudiar el dafio cardiaco provocado por el parasito
se recurre a estudios experimentales histopatoldgicos en
modelos murinos, debido a que los ratones desarrollan una
cardiopatia cronica similar a la observada en humanos [5, 6,
7] con alteraciones en tamafo y forma del corazéon como
respuesta inmunologica [3, 7]. Existen técnicas de
diagnostico para analizar la funcionalidad cardiaca
(electrocardiografia o ecocardiografia), sin embargo, la
histopatologia es una alternativa complementaria para el
diagnostico e interpretacion de la fisiopatologia [5]. El
analisis histopatologico se basa en la observacion del
experto al microscopio o en microfotografias, lo que resulta
un analisis relativamente subjetivo, cualitativo y
dependiente del observador. En este trabajo se proponen
técnicas computacionales de aprendizaje profundo, como
redes neuronales convolucionales (CNN), para realizar de
manera automatica tareas de reconocimiento de patrones [8,
9] y el uso de descriptores de textura para caracterizar la
presencia de nidos, con el fin de eficientizar objetivamente
el estudio histopatoldgico de la enfermedad de Chagas.

II. METODOLOGIA

A. Modelo experimental

El modelo murino experimental se realizd con 54
ratones (ICR) hembras de 8 semanas de edad al inicio de la
inoculacion. Para la etapa aguda, se administré solucion
salina via intraperitoneal (IP) para el grupo control (24
ratones) y para el grupo infectado (30 ratones) se les
administro via IP 1000 tripomastigotes sanguineos de la
cepa H1 de T. cruzi. Se obtuvieron muestras histologicas de
corazén a los 0, 15, 25, 30 y 35 dias del inicio de la
infeccion (Proyecto CONACYT PDCPN-2015-102).
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B. Base de datos

La base de datos consistid en microfotografias de 21
ratones: grupo control (3 ratones; muestras histologicas de
= Toe i - e

‘ Prg
-

”
AVA“’

()
Fig. 1. Microfotografias de cortes histologicos de corazén en modelo murino: a) sujeto grupo control, b) sujeto grupo infectado, y c) superposicion entre la
mascara manual (SM) en color rosa y la deteccion automatica por la U-Net (DA), en color verde.

Las microfotografias se adquirieron con un microscopio
Olympus CX23 - Toup Tek ToupView Version x64 y un
microscopio Leica DM750 - Leica Application Suite LAS
EZ Version 3.4.0. Se adquirieron 2515 microfotografias con
amplificacion 40x, formato TIF, multicanal RGB, resolucion
2595 x 1944 pixeles, como las que se muestran en la Fig. 1;
las cuales se almacenaron y procesaron en el Laboratorio
Universitario de Computo de Alto Rendimiento (LUCAR)
del IMAS, UNAM.

C. Deteccion por aprendizaje profundo

La CNN utilizada fue la U-Net, debido al desempefio
robusto reportado en la deteccion y segmentacion en
imagenes biomédicas de diferente naturaleza y por su
relativo bajo tiempo de entrenamiento [10]. Ademas de que
la U-Net se encuentra subclasificada como una Fully
Connect Neural (FCN), las cuales estan disefiadas para
mejorar los calculos computacionales, situacion que seria
extremadamente costosa para una CNN menos robusta [9].
La U-Net consta de una ruta de contraccion de 3x3
convoluciones, seguida de una funcion de activacion y una
operacion de agrupacion, reduciendo la resolucion de la
imagen de entrada y extrayendo sus caracteristicas, como se
muestra en la Fig. 2. El proceso se repite 5 veces hasta llegar
a una ruta expansiva en donde se aplican 3x3 convoluciones
ascendentes hasta recuperar el tamafio original [10].

Para el entrenamiento y validacion de la U-Net se
seleccionaron 767 imagenes histologicas adquiridas con el
Olympus CX23, tanto de sujetos del grupo control como
infectados.

cada uno a 0, 25 y 35 dias); y grupo infectados (18 ratones;
6 ratones por dia de muestreo histologico a 25, 30 y 35
dias).
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Fig. 2. Arquitectura de la red neuronal convolucional U-Net implementada
para la deteccion de nidos de amastigotes de T. cruzi [10].

Se implementd un aumento de datos realizando
rotaciones aleatorias de la imagen entre -45° y 45°
rotaciones de 90° e inversion sobre el eje horizontal
contando con un total de 11,508 imagenes (10,357 para
entrenamiento y 1,151 para validacion).

La U-Net da a la salida una imagen binaria de la
deteccion automatica de nidos de amastigotes (DA). El
tamafio de los nidos detectados por la U-Net varia en
funciéon de la definicion del umbral de probabilidad de
pertenencia de cada pixel a la region ‘nido’, provocando
subestimacion o sobreestimacion en el tamafio de la region.
Se ajusto el valor del umbral de probabilidad buscando un
desempeiio optimo de la U-Net realizando pruebas al 50%,
70% y 90% de probabilidad de pertenecer un pixel a un nido
de amastigotes, y una cuarta prueba al 50% de probabilidad,
pero uniformizando el color (AC) de las imagenes a través



de sus histogramas para eliminar las variaciones RGB. Se
estimo el area bajo la curva ROC (AUC-ROC) para cada
uno de los umbrales considerados y asi estimar el umbral
optimo en la deteccion.

Para el analisis de textura se obtuvo un conjunto de 650
imagenes (350 Olympus CX23 y 300 Leica DM750),
seleccionadas aleatoriamente pertenecientes al grupo de
ratones infectados, correspondientes a los dias 25, 30 y 35
donde se observo presencia de nidos de amastigotes.

D. Validacion de la deteccion automatica

Para una validacion cuantitativa de la deteccion de nidos
de amastigotes mediante la U-Net, se compararon los
pixeles pertenecientes al nido de amastigotes y fondo
mediante superposicion de las regiones obtenidas por la
deteccion automatica vs. la segmentacion manual;
considerando mascaras binarias obtenidas por la U-Net
(DA) y de las segmentaciones manuales (SM) validadas por
expertos. Las mascaras SM se obtuvieron a través del Image
Processing Toolbox de MATLAB R2017b, mediante la
aplicacién Image Segmenter.

Con el propésito de validar la deteccion automatica, se
construyeron matrices de confusion de acuerdo con los
casos: verdadero positivo (TP), verdadero negativo (TN),
falso positivo (FP) y falso negativo (FN). Por lo que se
consideraron como métricas de evaluacion del desempefio
las siguientes [12]:

Exactitud = (TP+TN)/(TP+FP+FN+TN). (1)
Precision = TP/(TP+FP). 2
Sensibilidad = TP/(TP+FN). 3)
Especificidad = TN / (TN+FP). 4)

Se obtuvieron los coeficientes de similitud Jaccard y
Serensen—Dice [11]:

Dice Index = (2*¥TP)/(2*TP+FN+FP). 4)
Jaccard Index = TP/(TP+FP+FN). 6)

Finalmente se obtuvo la curva AUC-ROC con el
propdsito de determinar el punto de corte donde se alcanza
la sensibilidad y especificidad mas alta, determinando asi el
umbral 6ptimo para tener un sistema robusto.

E.  Extraccion de caracteristicas de textura

A partir de descriptores de textura de cada uno de los
nidos detectados en los diferentes dias de muestreo, se busca
caracterizar la textura localmente, como informacion
complementaria al nimero de nidos, y su correlacion con el
dafio histologico o hallazgos clinicos. Se utilizaron
descriptores de textura de Haralick et al. [12], mediante
matrices de co-ocurrencia (direccion 0°). A partir de las
mascaras SM y DA se filtraron espacialmente las imagenes
RBG originales, conservando asi solo la informacién local
correspondiente a cada nido. Posteriormente se
transformaron a niveles de gris (IRG-M) e (IRG-A),

respectivamente, se obtuvieron las matrices de co-ocurrencia
y se calcularon los 15 descriptores de textura de Haralick
[12].

Para el andlisis temporal se analiza si existe relacion
entre los descriptores de textura y los hallazgos clinicos,
dependiendo los dias de evoluciéon de la enfermedad. Se
realiz6 un analisis estadistico univariable por correlacion de
Pearson con el conjunto de valores obtenidos de los
descriptores de textura provenientes de IRG-M e IRG-A y el
diagnostico clinico de cada sujeto, con la finalidad de
seleccionar los mas significativos y hacer un analisis
comparativo.

III. RESULTADOS

Los resultados del desempeiio de la U-Net se pueden

observar en la Tabla I y los valores promedio de los
coeficientes de similitud entre las regiones IRG-M e IRG-A
se pueden observar en la Tabla II. El umbral con mejor
resultado de acuerdo con su desempefio fue el de 70% y con
respecto a los coeficientes de similitud correspondi6 al
considerar un 50% de probabilidad de pertenencia.
En general, de acuerdo con las curvas ROC todos los
umbrales presentan una buena separabilidad de pixeles entre
nido y fondo con un alto valor de AUC entre 0.96 y 0.97; en
la Fig. 3 se observa cada una de las curvas AUC-ROC,
siendo el umbral del 50% de probabilidad el que obtuvo el
mayor valor de AUC-ROC igual a 0.9792.

TABLA I )
DESEMPENO EN LA DETECCION AUTOMATICA DE NIDOS

Umbral Exactitud Precision Sensibilidad  Especificidad
50% 0.992 0.832 0.934 0.995
70% 0.993 0.900 0.878 0.997
90% 0.991 0.952 0.785 0.999

50%/AC 0.993 0.827 0.841 0.997

TABLA II
COEFICIENTES DE SIMILITUD EN LA DETECCION AUTOMATICA
DE NIDOS
Umbral Serensen—Dice Jaccard
50% 0.874 0.781
70% 0.882 0.704
90% 0.851 0.751
50%/AC 0.819 0.701

En total se obtuvieron 60 descriptores de textura por
cada nido a partir de IRG-M e IRGA. La Tabla IIT muestra
los valores de correlacion, entre las regiones segmentadas
manualmente y las detectadas de manera automatica, de los
descriptores de Energia, Entropia, Homogeneidad y
Contraste, cuyos valores fueron mayores a 0.90 (p<0.05), lo
cual nos indicaria buena correspondencia en tamafio y
localizacion de los nidos para ser consideradas en el analisis
temporal. En la Tabla IV se muestran los valores promedio
de los cuatro descriptores de textura obtenidos en el analisis
temporal en etapa aguda, tanto al inicio en tejido sano (dia
0) como a los 25, 30 y 35 dias de iniciada de la infeccion
chagasica.
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Fig. 3. Curvas Roc obtenidas a partir de las métricas de sensibilidad y
especificidad para el caso de cada uno de los umbrales de probabilidad de
pertenencia considerados.

TABLA III
CORRELACION DE DESCRIPTORES DE TEXTURAS
(SEGMENTACIONES MANUALES VS DETECCION AUTOMATICA)

Correlacion Energia Entropia Homogeneidad Contraste
r 0.95 0.95 0.95 091
TABLA IV
DESCRIPTORES DE TEXTURA PROMEDIO EN SUJETOS
INFECTADOS.
Dia Energia Entropia Homogeneidad Contraste
0 0.962+00.004 0.284+0.038 0.989+0.003 9.373+0.673
25 0.981+0.021 0.173+0.174 0.993+0.007 4.950+3.810
30 0.976+0.025 0.207+0.208 0.992+0.008 6.627+5.873
35 0.991+0.110 0.092+0.103 0.997+0.004 2.708+2.349

*promedio + desviacion estandar

IV. DISCUSION

Dado las métricas de desempefio de la U-Net para cada
uno de los umbrales de probabilidad establecidos, el de
mejor desempefio fue el umbral de 70% de probabilidad de
pertenencia; de acuerdo con su capacidad para segmentar
con mayor correspondencia espacial cada uno de los nidos
de acuerdo con las métricas de similitud, también se observa
que el umbral de probabilidad que presenta indices mas altos
de similitud fue el correspondiente al umbral del 70%. Sin
embargo, si analizamos el desempefio de la segmentacion de
acuerdo con la capacidad de separabilidad entre pixeles que
pertenecen a un nido o fondo, de acuerdo con los valores de
AUC-ROC el umbral con mayor area es el del 50%. Ahora
bien, dado que una problematica existente en este tipo de
estudios es el desbalance en el nimero de pixeles que
pertenecen a los nidos y el numero de pixeles que
pertenecen al fondo en las imagenes, se busca tener la mejor
separabilidad entre clases, por lo que se establecio fijar el
umbral de probabilidad de pertenencia en el 50%. En
relacion con los resultados del analisis de textura, si bien se
encontr6 en este caso que la Energia, Entropia,
Homogeneidad y Contraste podrian ser considerados dada
su alta correlacion con los valores obtenidos de las
segmentaciones de referencia, no obstante, como se mostréd
en la Tabla IV, la Energia y Homogeneidad no presentan
una diferencia significativa con respecto a los valores de
tejido sano y con relaciéon al avance de la infeccion. Los

valores de Entropia y Contraste presentaron mayor
diferencia entre tejido sano y los presentados en los nidos de
amastigotes. De acuerdo con la correlacion de estos valores
promedio con respecto al dia en que se encuentra la etapa
aguda de la infeccion la Energia mostré6 mayor correlacion
de 0.915 pero no es significativo (p<0.085). En cuanto a su
relacion con los hallazgos clinicos, el pico de la parasitemia
en etapa aguda se tiene a los 28 dias, por lo que los valores
de textura al dia 30 serian de utilidad en la caracterizacion
de la infeccion. Falta incluir un analisis mas minucioso
sobre hallazgos clinicos de la cardiopatia chagésica.

V. CONCLUSIONES

Se desarrollé un método que permite mediante técnicas
de aprendizaje computacional la deteccion y caracterizacion
de nidos de amastigotes en el transcurso de enfermedad
chagasica a partir de imdgenes histopatologicas. La U-Net
tuvo un alto desempefio en la deteccion de nidos de
amastigotes a partir de microfotografias de tejido cardiaco,
lograndose establecer como umbral de pertenencia de los
pixeles a un nido de amastigotes de 50% con un AUC-ROC
de 09792, permitiendo eficientizar el estudio
histopatologico al reducir los tiempos en el analisis de
imagenes. Se seleccionaron descriptores de textura para
analizar la textura de los nidos y su relaciéon con la
evolucion de la infeccion, como trabajo a futuro se pretende
correlacionar los valores de textura con el nivel de dafio
histopatologico ocasionado en la infeccion, asi como
comparar los resultados de la U-Net con los de una CNN
secuencial (ResNet) e¢ implementar un algoritmo para
umbrales adaptativos con el objetivo de seleccionar el
umbral mas adecuado de acuerdo con la imagen a
segmentar.
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Abstract—Spectral unmixing has proven to be a great tool for
the analysis of hyperspectral data, with linear mixing models
(LMMs) being the most used in the literature. Nevertheless, due
to the limitations of the LMMs to accurately describe the
multiple light scattering effects in multi and hyperspectral
imaging, new mixing models have emerged to describe nonlinear
interactions. In this paper, we propose a new nonlinear
unmixing algorithm based on a multilinear mixture model called
Non-linear Extended Blind Endmember and Abundance
Extraction (NEBEAE), which is an augmentation of a previously
proposed linear unmixing method established in the literature.
The results of this study show that proposed method decreases
the estimation errors of the spectral signatures and abundance
maps, as well as the execution time with respect the state of the
art methods.

Palabras  clave—Descomposicién espectral,
hiperespectarles, Modelo de Mezcla Multilineal.

Imagenes

1. INTRODUCCION

Las imagenes multi e hiperespectrales permiten la
caracterizacion de una escena a través de la luz capturada en
diferentes longitudes de onda. Ambas son herramientas
poderosas para identificar los componentes elementales que
constituyen la escena capturada y sus respectivas
contribuciones o abundancias [1]. Por lo tanto, este tipo de
imagenes se utiliza en distintas areas tales como el sensado
remoto, ciencias geoespaciales, ciencias planetarias,
ingenieria de alimentos, ingenieria biomédica y con fines
militares [2]. No obstante, identificar los componentes
presentes en una escena no es una tarea sencilla, por lo que
para interpretar la informacion presente en este tipo de
imagenes se utilizan algoritmos de descomposicion espectral,
los cuales permiten identificar los perfiles espectrales
(también llamados endmembers, miembros finales o
componentes espectrales) de los elementos presentes en la
escena y calcular sus correspondientes concentraciones de
abundancias para cada pixel en la imagen. Dada la naturaleza
de los materiales en la escena o el método de adquisicion de
la imagen, se pueden considerar distintos modelos que
describen la interaccion de los fotones con los elementos
presentes en la muestra a analizar hasta llegar a la camara [3].

El modelo de mezcla lineal (MML), asume que el
espectro medido es consecuencia de una interaccion lineal de
los componentes elementales presentes en la escena [4]. Sin

embargo, este acercamiento de primer orden resulta
insuficiente para describir correctamente las interacciones
mas complejas que realizan los fotones antes de incidir en la
camara [4], por lo tanto, es necesario recurrir a un modelo de
mezcla no lineal (MMN). Diversos modelos MMN se han
propuesto para solventar este problema, por ejemplo, el
modelo de Fan et al. [5], el modelo generalizado bilineal
(GBM, por sus siglas en inglés) [6], modelo de mezcla
polinomial post no-lineal (PPNM, por sus siglas en inglés)
[7], y el modelo de mezcla multilineal (MMM, por sus siglas
en inglés) [8]. En especial, el MMM puede tomarse como una
extension de PPNM y GBM al poder incluir todo tipo de
interacciones entre los perfiles, mas la ventaja de utilizar un
solo parametro para cuantificar el aporte no-lineal de la
interaccion oOptica por cada pixel.

En este trabajo, se propone una nueva metodologia para
abordar el problema de la descomposicion espectral con un
modelo MMM, pero con un enfoque ciego; es decir se
requieren estimar de forma simultdnea tantos componentes
espectrales elementales, sus abundancias y el nivel de
interaccion no-lineal por pixel. La propuesta de estimacion se
basa en el algoritmo de extraccion de abundancias y
componentes elementales ciego extendido (EBEAE, por sus
siglas en inglés) [9], al considerar interacciones multilineales,
nombrandolo por sus siglas en inglés Non-linear Extended
Endmember and Abundance Extraction NEBEAE). Desde el
punto de vista de la ingenieria biomédica, y en especifico de
aplicaciones de imagenologia médica con informacion multi
o hiperspectral [12], NEBEAE permitira una cuantificacion
mas precisa de las firmas espectrales de los componentes de
la muestra y sus contribuciones espaciales.

II. METODOLOGIA

A. Descripcion del Modelo

Primeramente, se asumen K mediciones vectoriales
positivas a través de L bandas espectrales de informacion:
z, € RE con k € [1,K] y asi como un modelo MMM [§]
para representar los datos observados:

z,=(1—-dy) Zﬁ:l Bk,n Pn +dy Zﬁzl Bk,n z, O pp + vy,
(1)



donde p,, € R” indica el n-esimo miembro final, By, = 0
representa su contribucion espacial en la k-ésima
observacion, el producto Hadamard esta representado por el
operador O , vy indica el vector de ruido asociado a la
medicion y finalmente d; € (—oo,1] define el nivel de
interaccion no lineal. Para evitar problemas de escalamiento
se normaliza el conjunto de mediciones Z = {z,, ..., Zx} para
que cada vector tenga solo elementos positivos y su suma sea
uno, por lo tanto:

Vi = Zi/wy, w2 1]z (2)
donde 1. describe un vector L-dimensional donde todos sus
elementos son 1. Ademas, se asumen miembros finales
normalizados y con suma a uno:

1/p,=1 Vne|[1N]. 4)

Sustituyendo (2) en (1), se obtiene la siguiente expresion:

Vie= A —=d) XN g Ay Pn + dig 0oy A Pr © Zg + Wy,
vk € [1,K], %)

donde wy, £ v /wy, Ay 2 Prn/wy y se define el vector

T o, S
o = [ak_l ak,n] para la condicion de normalizacion:

1{yk = (1 - dk) Eﬁ:l Ak n 1an
+d Yne1 U 1 (Pn O 23) + 1wy (6)

1y = (1= d) Zno1 Gen + dic =1 %en (P Zi)s (7)
asumiendo 1/ w,, ~ 0, y agrupando términos:
=1l = di + dilpp, Zid) @ £ 1. ()
Al definir el vector
6, =01-d)1ly+ Pz, )
sustituyendo (9) en (8), se debe cumplir
8 oy = ((1 —d) 1]+ dkz,IP) o =1 (10)

donde P = [py - py] € RL*N corresponde a la matriz de
componentes espectrales elementales. El modelo de
observacion se puede describir tomando la notacion vectorial
como:

Yi = —d)P oy +dp(Pay) Oz +wy (1)

Una vez obtenida una condicion de normalizacion con el
modelo MMM, se formula el problema de sintesis tomando
como base EBEAE [9]. De esta manera, se sustituye el
componente relacionado al error de estimacion, conservando

los elementos relacionados a la entropia normalizada de las
abundancias y el de similitud de los perfiles. Estableciendo el
problema de sintesis de la siguiente manera:

min | Lyk leO-doP e ) Ozl|*
K K2k k=1 BAE
{@r} =1 P{di}y=1 k
u P -
_§Z£=1”ak”2+§211¥=% ?I:n+1”pn_pj ”2' (12)

tal que:

a, >0 &6} a, =1,Vk € [1,K], (13)
p, =0 &17p, =1,vn€e[1,N], (14)
donde || - || indica la norma Euclidiana, p = 0y pu =0 son

hiper-parametros que regulan el peso en la entropia entre
abundancias y la similitud en los perfiles respectivamente.
Finalmente 9 es una variable de normalizacion cuyo valor es:
lenelcasoN=2y 9 £ 1+ ..+ (N— 1) para todo N>2.

El problema de optimizacion en (12) se puede resolver
mediante un algoritmo de descenso ciclico coordinado en
bloque (CCDA) [10], el cual nos permite separar la funcion
de costo en (12) en tres sub-problemas de optimizacion: i) las
abundancias normalizadas {a}X_;, ii) el indice de
interaccion no-lineal {d,}X_,, iii) la matriz de componentes
elementales P. Para solucionar estos subproblemas se emplea
en cada bloque un enfoque de optimizacion cuadratica
restringido, el cual consiste en fijar dos variables mientras se
optimiza la restante.

Para resolver el primer subproblema, se fijan los valores
de Py {d.}¥_,, con estas consideraciones se puede
reformular (12) y estimar de manera independientemente las
abundancias para cada k-observacion. Ademas, se agregan
multiplicadores de Lagrange para mantener las restricciones
de (13) y obtener los puntos criticos a través de igualar a cero
las derivadas parciales. Como primer paso, P se inicializa
mediante un algoritmo de estimacion de componentes
elementales, como por ejemplo el analisis de compontes del
vertex (VCA, por sus siglas en inglés) [11] y d;, = 0 Vk. El
segundo subproblema se aborda dejando fijo {a,}X_, y P,
dado que no se contemplan interacciones entre observaciones
en (12), se pueden calcular de manera independiente cada
nivel de interaccion no-lineal d, y se obtiene el optimé al
igualar el gradiente de la funcion de costo a cero. Como
ultimo paso se aplica una funcion de proyeccion para limitar
dj, € (—o0,1]. Finalmente, para atacar el tercer subproblema
se fijan {a,}X_, y{d,}X_,, enseguida para resolver la
funcion de costo resultante se toma una estrategia de
optimizacion por descenso de gradiente para actualizar la
matriz P, tomando el tamafio de paso obtenido a partir de
encontrar el Optimo por una busqueda lineal [10].

III. RESULTADOS

Para evaluar el desempeiio de NEBEAE se realizaron
pruebas de Monte Carlo con 30 realizaciones a partir de una
base de datos sintética, la cual simula imagenes
hiperespectrales de visible y cercano infrarrojo (VNIR, por
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sus siglas en inglés) de 60 pixeles x 60 pixeles con 129 bandas
espectrales. Los componentes elementales para generar la
base sintética se obtuvieron a partir de [12], simulando firmas
espectrales de tejido biologico. Las imagenes se construyeron
bajo un modelo MMM [8] a partir de cuatro componentes
elementales. El indice de interaccion no-lineal d se fijo en
0.5 con el objetivo de evaluar el desempefio de los algoritmos
en un escenario mas exigente que el originalmente propuesto
de 0.3 en [8]. Ademas, la evaluacion se realizé con distintos
niveles de relacion sefial a ruido para un componente
Gaussiano (SNR, por sus siglas en inglés), y relacion nivel
pico a ruido (PSNR, por sus siglas en inglés) asociado a un
componente de tipo de ruido sfot o Poisson.

Los indices de desempefio a evaluar se formularon con
respecto al error de estimacion de los datos (EE), error de
estimacion de los componentes elementales (ECE) y error en
estimacion de abundancias (EA). Aunado a lo anterior, se
tom6 en cuenta el tiempo de computo en segundos. Los
indices EE, ECE y EA se definen de la siguiente manera:

1Z-Z|lr

_
EE =z (15)
EA= min |la—a]|l, (16)
VacANaeEA
ECE=  min llp =2l (17
donde || || representa la norma Frobenius, Z y Z las

matrices de mediciones sin escalamiento real y estimada,
respectivamente, A y A denotan los conjuntos de los
renglones de las matrices de abundancias reales y estimadas,
respectivamente, por tltimo Py P los conjuntos de los
componentes elementales reales y estimados.

NEBEAE se comparo con tres metodologias dentro del
estado del arte. La primer metodologia a comparar es EBEAE
con los componentes elementales inicializados con VCA
[11]. La segunda metodologia nombrada MLM propuesta por
Q. Wei et al. en [13], la cual corresponde a un algoritmo de
descomposicion ciega [1], basado en MMM y con
inicializacion por VCA. La tercera metodologia nombrada G-
MLM propuesta por M. Li et al. en [14], la cual es un
algoritmo semisupervisado [1], basado en MMM y que utiliza
grafos regularizadores para mejorar la estimacion de
abundancias y las interacciones no-lineales. Ademas G-MLM
divide la imagen en superpixeles para reducir los tiempos de
computo. La estimacion de los componentes elementales se
realizd mediante VCA y para la asignacion de los super-
pixeles, se utiliz6 la funcion superpixels de Matlab. Las
implementaciones de todos los algoritmos se realizaron
usando Matlab 2018a y en una computadora con procesador
Intel Core i5 a 1.4 Ghz.

Las Tablas I a IV presentan el desempefio de los distintos
algoritmos a diferentes valores de SNR y PSNR tomando
como referencia valores en [9]. La Tabla I describe los
resultados con niveles de ruido mas bajos, es decir SNR de
60 dB y PSNR de 45 dB. Enseguida, los niveles de ruido van
aumentando en cada tabla, teniendo valores de SNR de 57.5
dB, 55 dB y 52.5 dB para las Tablas II, IIl y IV

respectivamente; y los valores de PSNR en la Tabla II, 11T y
IV tienen un valor de 42.5 dB, 40 dB y 37.5 dB
respectivamente. Los resultados tienen el formato de valor
medio + desviacion estandar (std), donde los wvalores
resaltados en azul indican el mejor desempefio por prueba. En
las Fig. 1 y 2, se muestran los resultados del céalculo de

abundancias a los distintos niveles

de ruido descritos
anteriormente tomados de una realizacién de Monte Carlo.

TABLA I
RESULTADOS DESCOMPOSICION ESPECTRAL SNR 60 dB Y PSNR 45 dB
EE EA ECE Tiempo (s)
EBEAE 0.0151 + 441+ 0.0020 + 0.87 +
0.0012 0.81 0.001 0.2
NEBEAE 0.0118 + 435+ 0.0017+ 4.89 +
0.0001 1.10 0.002 0.68
MLM 0.0155 £ 8.15+ 0.0037 + 1573 £
0.0061 223 0.002 13.8
G-MLM 0.3637 8.73 + 0.0035 + 353+
0.0060 1.23 0.002 30.9
 TABLATI
RESULTADOS DESCOMPOSICION ESPECTRAL SNR 57.5 dB Y PSNR 42.5 dB
EE EA ECE Tiempo (s)
EBEAE 0.0201 + 4.06 + 0.0020 + 0.51+
0.001 0.74 0.0018 0.12
NEBEAE 0.0200 + 428 + 0.0018 + 41381+
0.001 0.62 0.0005 1.24
MLM 0.0215+ 8.40 + 0.0018 + 16.57 +
0.0004 0.43 0.0003 11.35
G-MLM 0.3639 + 9.06 + 0.0025 + 46.20 +
0.0045 0.85 0.0005 39.19
TABLAIII
RESULTADOS DESCOMPOSICION ESPECTRAL SNR 55 dB Y PSNR 40 dB
EE EA ECE Tiempo (s)
EBEAE 0.0358 + 571+ 0.0031 + 051+
0.004 0.087 0.0016 0.1
NEBEAE 0.0348 + 537+ 0.0020+ 277+
0.0002 1.04 0.01 0.85
MLM 0.0357 + 8.36 + 0.0019 + 10.51
0.0003 0.47 0.0006 3.2
G-MLM 0.3661 £ 8.88 + 0.0022 + 54.1
0.0081 0.70 0.0002 11.0
TABLAIV
RESULTADOS DESCOMPOSICION ESPECTRAL SNR 52.5 dB Y PSNR 37.5 dB
EE EA ECE Tiempo (s)
EBEAE 0.0630 + 738+ 0.0037 + 036+
0.002 0.43 0.0012 0.11
NEBEAE 0.0614 + 7.22+£0.92 0.0024+ 2.09 +0.39
0.001 0.0010
MLM 0.6240 + 9.00 + 0.0025 + 15.82+
0.0017 1.1 0.0005 52
G-MLM 0.3640 + 8.91+0.73 0.0026+ 575+
0.0073 0.0011 7.4

IV. DISCUSION

Al observar las Tablas I-1V, lo primero que destaca es
que la estimacion mediante EBEAE genera un resultado
sumamente rapido. Sin embargo, NEBEAE reduce
drasticamente los tiempos de computo en comparacion de
MLM y G-MLM, que son algoritmos también basados en el
modelo MMM. En cuanto a los demas indices de desempeiio,
NEBEAE presenta en todos los casos el mejor desempefio en
EE, y con respecto a EA y ECE se obtiene el mejor
desempeiio en tres de las cuatro pruebas.



Abundancias Originales

Abundancias Originales

Abundancias estimadas a partir de EBEAE Abundancias estimadas a partir de EBEAE
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Abundancias a partir de MLM Abundancias a partir de MLM

Abundancias estimadas por G-MLM Abundancias estimadas por G-MLM —

@ (b)

Fig. 1. Mapas de abundancias a partir de una realizacion de Monte Carlo
aplicado la imagen sintética para diferentes pares (SNR/PSNR), a) (60,45)
dB, y (b) (57.5,42.5) dB.

Abundancias Originales Abundancias Originales

Abundancias estimadas a partir de EBEAE Abundancias estimadas a partir de EBEAE

Abundancias a partir de NEBEAE Abundancias a partir de NEBEAE

Abundancias a partir de MLM Abundancias a partir do_MLM

Abundancias estimadas por G-MLM Abundancias estimadas por G-MLM
5 e -

(a) (b)
Fig. 2. Mapas de abundancias a partir de una realizacion de Monte Carlo
aplicado la imagen sintética para diferentes pares (SNR/PSNR), a) (55,40)
dB, y (b) (52.5,37.5) dB.

Al comparar los distintos mapas de abundancias de las
Fig. 1 y 2 se puede observar que en todos los casos los mapas
se distorsionan conforme el nivel de ruido aumenta, llegando
a perder considerablemente la aportacion de un componente
elemental en el caso del mayor nivel de ruido. También se
observa que el resto de los mapas obtenidos por NEBEAE son
similares a los obtenidos por los distintos algoritmos
presentes en la literatura, pero como se muestra en el indice
EA en Tablas I a IV, con mejor precision en la estimacion en
promedio.

V. CONCLUSIONES

En este trabajo se presento la validacion sintética de un
algortimo de descomposicion ciega no lineal basado en el
modelo de mezcla multilineal, lo cual permite tomar en
cuenta distintos niveles de interacciones entre componentes
elementales bajo un unico parametro. Ademas al ser una
extension del algoritmo EBEAE hereda sus ventajas como el
espacio reducido de busqueda al contar con abundancias
normalizadas y el adicionar términos para tomar en
consideracion la entropia entre abundancias y similitud entre
perfiles. Los resultados obtenidos de la evaluacion de Monte
Carlo demostraron que este método propuesto presenta
mejoria respecto a las estimaciones de los componentes
elementales, abundancias y reconstruccion de los datos. Tal
como se esperaba, los tiempos de ejecucion de NEBEAE no
lograron superar los producidos por EBEAE sin embargo, se
logré reducir de manera considerable los tiempos de

ejecucion con respecto los algortimos de comparacion
presentes en la literatura que se basan en el modelo de mezcla
multi-lineal.

Algunas apliciones biomédicas de la descomposicion
espectral son: el andlisis quimiométrico en muestras de
cavidad oral apartir de imdagenes hiperespectrales de
microscopia de tiempo de vida de imagen fluorescente [9]; la
identificacion de macréfagos en muestras de arterias post-
mortem a partir de imagenes de tomografia de coherencia
optica [9]; y la clasificacion de tejido cerebral in vivo e
identificacion de tumores a partir de imagenes tipo VNIR [9]
[12]. No obstante, estas aplicaciones se han basado
unicamente en MML, por lo que un acercamiento no-lineal
como lo es NEBEAE podria dar mejores estimaciones y el
componente de interaccion no lineal brinda informacion
adicional de las interacciones opticas presentes en cada
aplicacion particular.
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Analisis de la Variabilidad de la Frecuencia Cardiaca
durante Entrenamiento Fisico de Distinta Intensidad a
través de Indices de la Grafica de Poincaré
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"Facultad de Ciencias, Universidad Auténoma de San Luis Potosi, San Luis Potosi, México
*guadalupe.dorantes@uaslp.mx

Abstract—Exercise induces parasympathetic withdrawal and
sympathetic activation. Heart rate variability (HRV) is a
noninvasive tool for the assessment of cardiac autonomic
function. Physical training can improve cardiovascular health
through an increase in HRV. In this study, two physical
trainings were conducted, one with moderate intensity (MT)
and the second one with higher intensity (IT), for 10 weeks. A
test protocol which consisted of 3 maneuvers: control, exercise,
and recovery was performed each week of training to follow up
the HRYV changes in 18 sedentary volunteers aged 20.3+2 years.
The RR intervals were analyzed by indexes of traditional
Poincaré plot (SPP) and segmented Poincaré plot (SEPP). The
results showed an increase in column 7 probabilities in week 10
with respect to week 4 during control stage for both trainings.
Regarding, trainings differences, row 9 probability decreases in
MT training suggesting a higher cardiac vagal activity in this
training.

clave—Entrenamiento Grafica de

Palabras fisico,

Poincaré, Variabilidad de la frecuencia cardiaca.

I.  INTRODUCCION

Durante la actividad fisica es necesario que ocurra una
modulacion autéonoma donde se controlan los sistemas
cardiovasculares, respiratorio y locomotor. Se presenta un
aumento en el gasto cardiaco debido a un aumento en la
frecuencia cardiaca (FC) y el volumen sistolico. Esta
respuesta cardiovascular es regulada por mecanismos
mecanicos, que mejoran la precarga cardiaca y el volumen
sistolico a través del mecanismo de Frank-Starling, y por
mecanismos nerviosos, que regulan la activacion vagal para
alcanzar la demanda metabolica de los musculos [1].

El ejercicio fisico se caracteriza por inducir una
activacion simpatica y una retirada vagal [1]. Estos cambios
pueden ser analizados a través de la variabilidad de la
frecuencia cardiaca (VFC), un método no invasivo, que
representa las variaciones temporales entre los intervalos RR
del electrocardiograma (ECG). Una VFC baja se ha
asociado con un mayor riesgo de eventos cardiovasculares y
mortalidad. Un estilo de vida sedentario se considera un
elemento clave como factor de riesgo para desarrollar
enfermedades cardiovasculares [2]. Por lo tanto, la actividad
fisica que mejora la VFC se considera benefica para la salud
cardiovascular [3]. Se ha reportado que un entrenamiento de

ejercicio moderado progresivo durante 3 meses es suficiente
para aumentar la modulacion vagal y reducir la presion
arterial [4].

Los cambios en VFC debidos a entrenamiento fisico
estan influenciados por diversos factores como el tipo de
ejercicio, intensidad, duracion, entre otros. Por ejemplo, la
VFC en una etapa de recuperacion inmediata es menor
considerando una intensidad mayor del ejercicio, si se
compara con una menor intensidad [3,5]. Por otro lado,
ejercicios de estiramiento han mostrado una disminucién en
FC en un periodo entre 10 y 30 minutos posteriores al
gjercicio, sugiriendo un aumento en la actividad vagal [6].

El analisis de la VFC durante el ejercicio se ha evaluado
utilizando principalmente indices en el dominio del tiempo,
de la frecuencia y a través de la estimacion de la sensibilidad
del barorreflejo [6]. En el contexto del analisis de la VFC, la
grafica de Poincaré, considerada como un método
geométrico no lineal, posee una alta capacidad como
herramienta cualitativa debido a la representacion grafica de
los intervalos RR [7], por lo que resulta una herramienta util
a explorar durante actividad fisica. Particularmente,
considerando la importancia de evaluar la VFC en
segmentos de tiempo muy cortos, donde se ha reportado que
la grafica de Poincaré es capaz de identificar respuestas
autonomicas de la FC inducidas por ejercicio aerdbico [8].
Sin embargo, los indices de la grafica de Poincaré SDI1 y
SD2 se correlacionan con indices lineales, por lo que
informacion proveniente de procesos no lineales puede
perderse o reducirse [7]. Una alternativa para mantener las
caracteristicas no lineales es el uso de la grafica de Poincaré
segmentada, la cual conserva la caracteristica de no
linealidad que se puede presentar en los mecanismos de la
regulacion cardiovascular, dando como resultado un anélisis
mas preciso debido a que mejora la cuantificacion del
espacio de fase formada por la nube de puntos de la grafica
de Poincaré [9].

El objetivo de este trabajo es evaluar los cambios de la
VFC a través de los indices de la grafica de Poincaré
estandar y segmentada en respuesta a dos entrenamientos de
diferente intensidad, en un periodo de 10 semanas.



II. METODOLOGIA

A. Base de datos

Se adquirieron sefiales de electrocardiograma (ECG) de
18 voluntarios sedentarios de 20.3 + 2 afios y un peso de
68.1 £ 10.5 kg, utilizando el hardware BIOPAC M150" a
través de la derivacion CM5 con una frecuencia de muestreo
de 1000 Hz. Los voluntarios participaron en dos tipos de
entrenamiento con duracion de 10 semanas, el primero
corresponde a ejercicio intenso y el segundo a ejercicio
moderado; los voluntarios se dividieron en dos equipos
conformados por 9 voluntarios cada uno. Los
entrenamientos se realizaron diariamente durante 5 dias de
cada semana de entrenamiento.

El entrenamiento intenso consistio en realizar durante 5
minutos ejercicios continuos y sin descansos, los ejercicios
realizados fueron escaladores, burpees y sentadillas con
salto, de forma aleatoria y divididos en segmentos de 30
segundos; mientras que el entrenamiento moderado
consistio en correr durante 20 minutos a una velocidad en un
rango de 5-8 km/h.

Con el objetivo de comparar entre los dos tipos de
entrenamiento se realizaron adquisiciones de ECG en 3
etapas: control, ejercicio y recuperacion, con 5 min de
duracion cada una. Los voluntarios permanecieron sentados
durante la etapa control, para la etapa de ejercicio subieron y
bajaron un escaléon de 50 cm a una velocidad de 90 pulsos
por minuto y por Gltimo en la recuperacion volvieron a la
posicion de sentados. Este protocolo de prueba se realizod
antes de iniciar el programa de entrenamiento y en las
semanas 2, 4, 8 y 10. Todos los participantes fueron no
fumadores y sin presencia de alguna enfermedad cardiaca o
respiratoria. El protocolo se realizd con el consentimiento
informado y escrito de todos los participantes.

B. Procesamiento de las sefiales

Las sefiales de ECG se procesaron utilizando el software
de MATLAB". Para realizar el analisis de la VFC se obtuvo
la sefial de intervalos RR como la diferencia entre ondas R
consecutivas [10]. Los intervalos RR fueron revisados y
corregidos utilizando un método de filtrado adaptable [11] y
de manera manual.

Para eliminar la tendencia de la sefial de intervalos RR
generada por artefactos de movimiento, principalmente en la
etapa de ejercicio, se utilizd la técnica de descomposicion
empirica en modos (EMD) con el fin de poder descomponer
la sefial de intervalos RR de las etapas de ejercicio y
recuperacion en funciones de modo intrinseco (IMF) y asi
poder identificar y eliminar los modos asociados a la
respiracion y los elementos de tendencia que se pudieran
producir en la etapa de ejercicio, para después poder
reconstruir la sefial sin los IMF’s seleccionados.

El algoritmo de EMD obtiene los modos oscilatorios
presentes en una seflal no estacionaria y no lineal.
Descompone una sefial [1([1) en sus IMF que obedecen dos
propiedades: 1) un IMF tiene solo un extremo entre dos
cruces por cero posteriores, es decir, el nimero de minimos
y méximos locales difiere como maximo en uno y 2) en
cualquier punto, el valor medio de las envolventes superior e
inferior es igual a cero [12].

Dada una sefial [1([]) el inicio del método EMD es
mediante el proceso de tamizado el cual consiste en
identificar todos los maximos y minimos locales. Se generan
la envolvente superior e, ¢ inferior e, mediante
interpolacion con splines ctbicos entre los puntos maximos
y los puntos minimos, respectivamente. Se obtiene la media

de las dos envolventes como m(t)=é (eu—e,- ) y es restada de

la sefial, para obtener una posible IMF, representada como
h(t). Si h(z) no cumple con todos los criterios para ser un
IME, se repite el proceso de tamizado desde el inicio. Si /(%)

es un IMF se evalta el residuo r(#)=x(?)-h(z). Se repite el
proceso de tamizado hasta que el residuo es una funcion
mondtona de la que no se pueden extraecr mas IMFs.
Finalmente, la sefal original se puede representar como (1)
[12]:

x@)=2 1 hi(t) +r(1) (1

El proceso para seleccionar los IMFs para reconstruir la
sefial sin la presencia de artefactos o ruido, fue considerar
que el ruido presente en la sefial de ECG tiene media cero,
por lo que se realizo una prueba t de student para determinar
si una combinacion de IMFs tenia media cero. Se realizaron
sumas parciales de los IMFs, considerando desde el primer
IMF, agregando a la suma parcial el siguiente IMF hasta
llegar al Gltimo IMF. Para la reconstruccion de la sefial se
consider6é la suma parcial de IMFs cuyo resultado de la
prueba estadistica fuera diferente de cero [13].

A partir de la sefial reconstruida con los IMFs de interés
se obtuvieron los indices de la grafica de Poincaré, en la cual
cada intervalo RR se grafica como una funcion del intervalo
RR previo. Sus indices SD1 y SD2 corresponden la
desviacion estandar del eje menor y mayor de la elipse de la
nube de puntos respectivamente, los cuales se obtienen
mediante (2) y (3), donde Var corresponde a la varianza y
RR a los intervalos RR [9]. SD1 se relaciona con la VFC a
corto plazo, reflejando la actividad parasimpatica y SD2 se
relaciona con la VFC a largo plazo y -cuantifica la
variabilidad total de los intervalos RR [7].

SDI=_|var (R—R";ge"”) (2)

SD2= /var (R—R"QI;R"”) (3)
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Adicionalmente, se utilizd el método de la grafica de
Poincaré segmentada, en la cual la nube de puntos de la
grafica de Poincaré es rotada a=45 grados alrededor del
foco principal de la grafica respecto al eje de rotacion z (4),
posteriormente empezando desde el foco de la grafica se
grafica una red de 12x12 rectangulos, donde el tamafio de
cada rectangulo depende de los indices SD1 y SD2 para el
ancho y alto respectivamente; enseguida se obtendran las
probabilidades individuales (pl.j) calculadas a partir del
nimero de puntos dentro de cada rectangulo (M)
relacionado con el niimero total de puntos (V) y por ultimo

se calculan las probabilidades por renglones ([1) (5) y
columnas ([1) (6) [9].

RR', mean(RR,,)
RR', ;1= |mean(RR, ;)| T-..
z' z

cos X -sino (0 RR,-mean(RR,)

T\ |sinac coseac O *|RR, -mean(RR,.;)
0 0 1 z
“)
C. pri: 11:211),] (5)

E.  Andlisis estadistico

Se utilizd la prueba de Lilliefors para verificar si los
datos poseen una distribucion normal. Se realizaron
comparaciones entre tipo de entrenamiento y entre semanas
de entrenamiento, utilizando un analisis de varianza de dos
vias (ANOVA2) o una prueba de Friedman, de acuerdo con
la distribucion de los datos. Para los indices de la grafica de
Poincaré segmentada se realizO una prueba estadistica
Friedman o ANOVA2 para cada uno de las 12 columnas y
renglones. Adicionalmente, se realizd una prueba post hoc
basada en la prueba de rangos de Tukey. Las diferencias
significativas se consideraron con un valor p<0.05.

III. RESULTADOS Y DISCUSION

Los indices de la grafica de Poincaré estandar mostraron
una disminucion = significativa (p<0.05) en el indice
SD1/SD2 de la semana 2 con respecto a la semana 10
(0.695+0.256 vs 0.342+0.213), durante la etapa de ejercicio
en el protocolo de prueba, en el entrenamiento intenso.

En la Tabla I se muestra la columna 7 de la Grafica de
Poincaré segmentada debido a que fue la que mostrd
diferencias significativas. En la columna 7 se observa un
aumento significativo del porcentaje de probabilidad en la
semana 10 con respecto a la semana 4, para la maniobra de
control en el entrenamiento intenso (33.6 + 3.35 vs 41.20 +
8.94) y moderado (31.40 £ 5.18 vs 36.08 + 7.56). En cuanto
a los porcentajes de probabilidades de los renglones en la

grafica de Poincaré segmentada, no se obtuvieron
diferencias significativas entre semanas.

En la Fig. 1 se muestra un ejemplo de la grafica de
Poincaré segmentada, para un participante del entrenamiento
moderado en la etapa de recuperacion, donde se observa un
mayor nimero de latidos en la columna 7 antes de iniciar el
entrenamiento (semana 0) comparado con la semana final
del entrenamiento. Ademas, en la Fig. 1 (semana 10) se
puede apreciar como en general existe una mayor dispersion
de los puntos lo cual se relaciona con un aumento de la VFC
lo cual concuerda con el resultado esperado en respuesta al
entrenamiento.

La comparaciéon entre tipos de entrenamientos mostro
una diferencia significativa en la columna 7, en la semana 8§,
en la etapa de control, donde se observo un aumento en el
entrenamiento intenso con respecto al moderado (36.1 +
5.14 vs 32.37 £ 3.09). En el caso de los renglones, en el
renglon 9 se encontré un aumento en el entrenamiento
intenso con respecto al entrenamiento moderado (2.52 =+
0.62 vs 1.81 + 0.77), en la etapa de control, en la semana 4.
El rengléon 9 se encuentra del lado inferior de la linea de
identidad de la grafica de Poincaré segmentada, que refleja
la contribucion de aceleraciones de la FC, lo que sugiere que
el entrenamiento intenso presenta mayor numero de puntos
correspondientes a eventos de aceleracion de la FC,
sugiriendo una menor contribucion vagal en este
entrenamiento.

TABLA I
INDICES DE LA GRAFICA DE POINCARE SEGMENTADA DURANTE LAS 3
ETAPAS DEL PROTOCOLO DE PRUEBA

Etapa Control Ejercicio Recuperacion
Columna 7 (%)®
Intenso
Semana 0 34.81£5.33 43.81+£9.95 37.12+1.78
Semana 2 35.26+ 8.27 36.22+ 6.68 33.40+ 8.37
Semana 4 33.60+ 3.35%* 42.87+9.04 37.29+2.90
Semana 8 36.10+ 5.14" 41.33+£8.25 36.88+5.13
Semana 10 41.20+8.94 46.86+ 12.36 35.09+4.23
Moderado
Semana 0 33.45+4.88 48.08+8.09 39.59+9.39
Semana 2 34.19+5.63 43.16+11.57 35.50+5.77
Semana 4 31.40+£5.18%* 44.76+11.35 38.90+3.92
Semana 8 32.37+3.09 42.65+9.52 37.88+4.70
Semana 10 36.08+7.56 48.93+10.80 34.36+4.33
Renglén 9 (%)@
Intenso
Semana 0 2.27+0.88 1.62+0.97 2.02+0.91"
Semana 2 2.194+0.78 2.11+1.22 1.70+0.74
Semana 4 2.52+0.62" 1.67+0.42 2.52+1.58
Semana 8 1.88+0.80 2.01+£0.85 2.09+1.34
Semana 10 2.02+0.96 1.234+0.83 1.87+1.03
Moderados
Semana 0 2.15+0.83 1.71£1.21 0.91+0.85
Semana 2 1.93+1.03 1.514+0.90 1.88+1.37
Semana 4 1.81+0.77 1.39+0.65 1.48+1.23
Semana 8 2.15+1.31 1.94+0.62 1.66+1.16
Semana 10 1.71£0.75 1.65+0.71 1.70+£1.05

Los valores presentados corresponden al porcentaje de probabilidad
(%) de la columna 7, representados como media (%) + desviacion estandar.



*Diferencias significativas vs Semana 10 (p<0.05), #Diferencias
significativas vs entrenamiento moderado (p<0.05). ® Prueba ANOVA2
(p<0.05).
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Fig. 1. Ejemplo de grafica de Poincaré segmentada correspondiente al
entrenamiento moderado durante la etapa de recuperacion, donde a)
voluntario en semana 0 y b) voluntario en semana 10, que representa la
cuadricula completa de 12x12 de la grafica de Poincaré segmentada (la
columna significativa 7 esta marcada en rectangulo negro).

IV. CONCLUSIONES

En este trabajo se analizaron dos tipos de
entrenamientos, intenso y moderado, a lo largo de 10
semanas mediante la grafica de Poincaré estandar y
segmentada, con el fin de aprovechar la ventaja de esta
ultima de conservar caracteristicas no lineales. Se
encontraron diferencias significativas entre semanas de
entrenamiento. Sin embargo, en general, no se observa una
tendencia particular al aumentar las semanas de
entrenamiento. Mientras que las diferencias entre
entrenamientos sugieren una contribucion vagal mayor en el
entrenamiento moderado. Sin embargo, se requiere explorar
un periodo de entrenamiento mayor, aumentar el nimero de
participantes y evaluar la recuperacion inmediata a la etapa
de ejercicio, considerando los 2 minutos posteriores, ya que
se han observado diferencias importantes en esa etapa entre
diferentes intensidades de ejercicio y evaluar si es posible
observar diferencias entre los dos tipos de entrenamiento, y
si es posible identificar una mejoria a nivel del
funcionamiento cardiovascular con los entrenamientos
estudiados. Ademads de considerar un alto y ancho promedio
de los rectangulos de la grafica de Poincaré segmentada y
evaluar el efecto de imponer retrasos en la grafica de
Poincaré.
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Abstract—This  paper  describes the processing of
electrocardiographic (ECG) signals from 16 patients diagnosed
with paroxysmal atrial fibrillation and sleep apnea-hypopnea
syndrome (SAHS) classified as either moderate or severe by
respiratory polygraphy. Processing goes from acquisition up to
the analysis of their heart rate variability (HRV), where
original computer scripts written in MATLAB R2020b are
used within scripts adapted from other research groups.
Computer processing included linear resampling, noise
suppression, R-wave detection, misidentified peaks correction,
tachogram resampling at a constant period and trend removal.
Regular sampling is mandatory for Fourier analysis through
Welch’s periodogram. Once the spectral power was estimated,
the HRV was evaluated before, during and after an apnea
episode. The behavior of the HRV was compared to the group
of patients with moderate SAHS against those with severe
SAHS. When comparing the groups at post-apnea stage,
significant differences were found in the normalized low-
frequency band (LF: 0.04-0.15Hz, p=0.0183), and also in the
normalized high frequency band (HF: 0.15-0.4 Hz, p=0.0182),
which suggests that in patients with severe SAHS the
sympathetic activity is higher (power in LF band), which in
turn presupposes that the autonomic nervous system is in
frequent alertness, which has been associated with high
cardiovascular risk.

Palabras  clave—Fibrilacion  auricular
Periodograma de Welch, SAHS, VFC.

paroxistica,

1. INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares tanto en México
como en el mundo son la principal causa de muerte [1]; un
ejemplo de ello es la fibrilacion auricular (FA) paroxistica,
siendo el tipo de arritmia sostenida mas frecuente en la
practica clinica [2].

La FA produce dafio en la actividad del nodo sinusal y
por ende alteraciones del ritmo cardiaco, ya que éste es
controlado en esta region del corazon. Adicionalmente, la
FA se asocia a otros factores extracardiacos como el
Sindrome de Apnea Hipopnea del Suefio (SAHS) [3], el cual
esta caracterizado por el repentino colapso parcial o total de
la via aérea superior que ocurre durante el suefio, con una
prevalencia entre 3 y 7% de la poblacion general. Este
padecimiento se diagnostica mediante polisomnografia

(PSG) o la poligrafia respiratoria, técnicas que permiten
identificar los eventos de apnea e hipopnea. La suma de
apneas e hipopneas por hora de suefio conforma el indice de
apnea-hipopnea (IAH), que es un indicador de severidad del
SAHS. Existen trastornos del ritmo cardiaco durante los
eventos apneicos obstructivos, con una fisiopatologia
compleja. Los desequilibrios agudos y cronicos en el
sistema nervioso autonomo (SNA) asociado con el SAHS
han sido demostrados en investigaciones como se menciona
en [4], sin embargo, no se han explorado adicionandole el
trastorno de FA paroxistica, por lo que se desconocen sus
alteraciones en la variabilidad de la frecuencia cardiaca
(VFC) de acuerdo con su nivel de severidad del SAHS, y
tampoco se sabe si la VFC después de los eventos del SAHS
se mantiene alterada.

Evaluar la actividad del corazon y de todo el sistema
cardiovascular (SCV) se vuelve imprescindible, por lo cual,
una forma en la que se puede conocer lo que sucede en el
SCV, es valorando de manera indirecta al SNA, siendo este
el encargado del control de las funciones basicas del cuerpo
como: la respiracion, el metabolismo, los sistemas
cardiovascular, digestivo hormonal e inmune, entre otros.
Para evaluar el SNA se puede emplear el analisis de la VFC
sugerido en [5]. En 1996 un grupo de expertos (Task Force)
unificaron criterios para el analisis de la VFC [6], donde se
establecen distintos métodos, entre los que destacan: los de
analisis en el dominio del tiempo y de analisis en el dominio
de la frecuencia.

En el dominio de la frecuencia es posible ver reflejado el
comportamiento de la via simpatica y parasimpatica a través
de los cambios que se dan en las bandas conocidas como de
baja y alta frecuencia respectivamente, dicho enfoque es
ampliamente utilizado para valorar cuantitativamente la
funcion del SNA [6]. La Task Force propone dos escenarios:
para el analisis de la VFC: ventanas de tiempo corto (5
minutos de registro) y tiempo largo (24 horas de registro)
[6]. Para los registros de tiempo corto se distinguen tres
componentes espectrales conocidos como: muy baja
frecuencia (VLF: 0.003- 0.04Hz), baja frecuencia (LF: 0.04-
0.15Hz) y alta frecuencia (HF: 0.15Hz -0.4Hz), sin
embargo, la estimacion de la VLF en registros de corto
plazo es dudosa, ya que con el tiempo de muestra, no se
tendria un ciclo completo para su correcta estimacion



mediante el analisis de Fourier [7]. Existen métodos
paramétricos y no paramétricos para el calculo de la
densidad espectral de potencia (PSD) [8], en este trabajo se
empled un método no paramétrico, que en este caso es la
estimacion de la PSD mediante el periodograma de Welch,
la cual ofrece como ventaja la simplicidad de su algoritmo
[9].

Dado lo anterior, el objetivo de la presente investigacion
se centra en evaluar la VFC de los pacientes con FA y
SAHS (moderada y severa) antes, durante y después de
presentado el evento de apnea obstructiva._Se hace notar que
no es correcto evaluar la VFC cuando el registro del
electrocardiograma (ECG) se encuentra en fibrilacion
auricular paroxistica, ya que bajo esta condiciéon no se
estaria evaluando la accion del nodo sinusal que es quien se
encuentra con inervacion de las vias simpatica y
parasimpatica.

II. METODOLOGIA

A. Descripcion de la poblacion

Estudio cuasi-experimental y transversal, realizado en el
Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”, en
acuerdo a la Declaracion de Helsinki. Aprobado por el
Comité de Etica de esta institucion con el No. 191107, con
una muestra de 16 pacientes (10 hombres y 6 mujeres) con
un intervalo de edad entre 42 a 82 afios, que han sido
diagnosticados con FA paroxistica y con algun grado de
severidad de SAHS, teniendo 2 grupos (moderado y severo)
con 8 pacientes cada uno.

B. Descripcion del sistema de registro para
evaluacion de la apnea

La presencia y severidad del SAHS durante el suefio fue
evaluada con un poligrafo respiratorio (Respironics ®,
modelo Alice NightOne, Philips) que registrd: frecuencia
cardiaca, oximetria de pulso, flujo nasal, esfuerzo toracico,
ronquidos y cambios de posicion. El SAHS engloba varios
padecimientos: hipopnea, apnea central, apnea mixta y
apnea obstructiva; en esta ultima es sobre la que se realizo la
descripcion de los cambios en la VFC.

C. Descripcion del sistema para registro de
electrocardiogramas (ECG).

Para el registro del electrocardiograma (ECG) se empled
una grabadora (Holter modelo DMS300-7, DM Systems
Co., Ltd.) que permiti6 adquirir registros de ECG durante 24
horas, proporcioné el registro de las derivaciones
ortogonales de Frank (X, Y, Z), con frecuencia de muestreo
de 128 muestras/segundo, para que, una vez obtenidos los
registros, éstos fueran descargados mediante el software
CardioScan 11®.

D. Pre-procesamiento de la seiial de ECG

Para el pre-procesamiento de la sefial del ECG se
utilizaron diversos scripts propios en MATLAB version
R2020b, y otros realizados por diversos autores. Se
desarrollaron 6 bloques de trabajo que se nombran a
continuacion: interpolacion lineal, filtro de suavizado por

promedios moviles, deteccion del complejo QRS por el
método de la segunda derivada, eliminaciéon de arritmias,
interpolacion del tacograma por spline cibico, y remocion
de tendencia por el método de smooth priors, como se
muestra en el diagrama de bloques de las etapas de pre-
procesamiento en la fig. 1. A continuacion, se describe cada
uno de los bloques del diagrama.

EcG Tacograma

s )

Interpolacion

lineal

Fig. 1.- Diagrama a bloques del pre-procesamiento de la sefial de ECG
hasta la obtencion del tacograma remuestreado.

Interpolacion lineal. —A fin de mejorar tanto la
localizacién del complejo QRS, como la calidad del trazo
del ECG, se realiz6 una interpolacion de tipo lineal descrita
en (1), pasando de 128 muestras a 256 muestras por
segundo, como se sugiere en [10].

(tint—t1)

ecg(tine) = m(ecg(tz) —ecg(ty)) +ecg(ty) (1)

Los valores en tiempo definidos con la variable t
acompafiados de sus subindices, quedan equiespaciados a
3.9 ms, una vez que se ha interpolado la frecuencia a 256
muestras/segundo, y los valores en ecg(t) acompafiados de
un subindice, corresponden a la magnitud del ECG en
funciéon de la amplitud dada en mV. Por tanto t;,; y
ecg(t)i,: corresponden a los valores obtenidos por la
interpolacion

Filtro de promedio movil ponderado. - La sefial de ECG
es suavizada mediante un filtro de promedio movil
ponderado a fin de evitar diversas fuentes de ruido como
son: ruido de alta frecuencia, ruido de linea, ruido por
movimiento, etc. La respuesta en frecuencia del filtro es
equivalente a un filtro pasa-bajas con frecuencia de corte de
25Hz.

Detector del complejo QRS. - Para la localizacion de la
onda R del complejo QRS se empled el algoritmo de la
segunda derivada mostrada en (2).

Sl It B*ECG i+ j+k]

S L

ECG" = )

Donde ECGys; es la sefial obtenida de la aplicacion del
filtrado movil. En este caso i y j corresponden a un nimero
de muestras tomadas hacia la derecha y hacia la izquierda de
un punto central que esta representado por la posicion k. El
desplazamiento que se considerdo fue de 4 puntos a la
derecha y 4 puntos a la izquierda, dicho método se detalla en

[11].

Eliminacion de arritmias. — Las arritmias que se
producen por la aparicion de complejos ventriculares
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prematuros, asi como los artefactos que se generan por
efecto de un cambio repentino de la frecuencia cardiaca
pueden son eliminados mediante la implementacion del
algoritmo de Wessel, el cual es de tipo adaptivo y se
describe en su totalidad en [12].

Interpolacion del tacograma. — La serie de tiempo
obtenida de la deteccion de los complejos QRS denominada
tacograma esta a intervalos irregulares, se propone el uso de
splines cubicos a intervalos regulares con una frecuencia de
4 Hz, y con ello se logra tener las muestras equidistantes en
tiempo para cumplir con uno de los principios de operacion
de la transformada de Fourier [13].

Remocion de tendencia. — Para tener una aproximacion a
las condiciones de linealidad y estacionariedad que exige la
transformada de Fourier se aplic6 un método de remocion de
tendencia; conocido como smooth priors, el cual se describe
detalladamente en [14].

E. Analisis de la Variabilidad de la Frecuencia
Cardiaca mediante el periodograma de Welch

Los registros de ECG fueron evaluados en segmentos
cortos (5 min) en 3 momentos, pre-apnea (pre), durante la
apnea (apnea) y pos-apnea (pos). Para obtener la potencia
espectral mediante la técnica del periodograma de Welch
[9], se consider? lo establecido en (3) y (4).

Ae(m) = LTI X (DW (e 2kum/L (3)

Donde X;(j) corresponde al tacograma previamente
ajustado para su tratamiento a partir de la transformada
rapida de Fourier (FFT), i denota el término imaginario
i =+/—1, L corresponde a la longitud del vector a evaluar y
k corresponde al nimero de segmentos de donde se
estimaran los periodogramas. Ademas, W (j) concierne a la
ventana aplicada al tacograma y el indice j hace referencia
al nimero de muestra elegida. El tipo de ventana empleada
fue Hanning con duracién de 300 segundos y un traslape al
50%. La estimacion de la potencia espectral es calculada con

“:

s L
P(f) = kot 1A @)
Para la ecuacion en (4) se obtiene el calculo de U con (5).
1 - .
U= TR 6)

Calculadas las potencias y densidades espectrales de
potencia, que corresponden a cada una de las componentes
espectrales VLF, LF y HF, la potencia total es la suma de
potencias de las 3 bandas espectrales. Se estimaron las
potencias normalizadas de HF y LF, de acuerdo con (6) y
(7), asi como el calculo de la relacion simpato-vagal, que se
obtiene al realizar el cociente de LF /HF .

HF

LF+HF
LF

LF+HF’

HFyorm = (6)

(M

LEyorm =

F. Analisis estadistico

A fin de determinar la existencia de diferencias
estadisticas entre los grupos de pacientes moderados y
severos, se valoraron todas las variables relacionadas a la
potencia espectral para cada una de las etapas (pre-apnea,
durante la apnea y pos-apnea), se compararon el grupo de
pacientes moderados vs severos. En el caso de los pacientes
considerados como moderados mantienen un rango de entre
15 a 30 eventos por hora y para los severos un indice de
apnea-hipopnea (IAH>30), los cuales fueron clasificados
previamente por el cardioneumoélogo, donde solo se
evaluaron ventanas de tiempo donde existiera eventos de
apnea obstructiva moderada y severa. Cada grupo estuvo
conformado por 8 pacientes (5 hombres y 3 mujeres para
cada grupo), por lo que la prueba estadistica elegida fue la
prueba de t pareada por género entre los grupos con apnea
moderada vs severa, aplicandola para cada una de las etapas
y para las cuatro variables que se consideraron: LFy,rm,
HFyorm, Pot. Total y el cociente LF /HF.

III. RESULTADOS

De acuerdo con la metodologia empleada es posible
evaluar la VFC, reportando las estimaciones de potencia
espectral normalizada. En las tablas 1 y 2, se muestran los
promedios de las potencias espectrales LEyorm, HFnorm, €N
unidades normalizadas (u.n.), asi como Pot.Total y el
cociente LF/HF en cada una de las etapas (pre-apnea,
durante la apnea y pos- apnea) de los pacientes con SAHS
clasificado como moderado y severo respectivamente. La
tabla 3 muestra los resultados de las pruebas de t parcadas
entre ambos grupos de SAHS, para cada una de las etapas
(pre, apnea y pos como se identifican en las tablas 1 y 2),
considerando valores estadisticamente significativos con una
p < 0.05.

TABLA 1.- RESULTADOS DE LAS POTENCIAS ESPECTRALES EXPRESADOS EN
UNIDADES NORMALIZADAS, CON VALORES PROMEDIO (MEDIA), Y
DESVIACION ESTANDAR (+DE) EN 8 PACIENTES CON SAHS MODERADO

PRE APNEA Pos
LFnorm (U.N.) MEDIA 50.38 50.64 43.19
+DE 24.97 29.70 32.15
HFxorm (U.N.) MEDIA 49.59 49.30 56.70
+DE 24.97 29.71 32.07
PoT. TOTAL MEDIA 1088.88 1287.04 1295.64
+DE 1077.27 1295.63 1467.79
LF/HF MEDIA 1.46 2.37 1.53
+DE 1.06 3.30 1.62

TABLA 2.- RESULTADOS DE LAS POTENCIAS ESPECTRALES EXPRESADOS EN
UNIDADES NORMALIZADAS, CON VALORES PROMEDIO (MEDIA), Y
DESVIACION ESTANDAR (£DE) EN 8PACIENTES CON SAHS SEVERO

PRE APNEA POS
LFxorm (U.N.) MEDIA 65.9 58.7 73.8
+DE 17.75 21.79 11.17
HFxorm (U.N.) MEDIA 34.0 41.3 26.1
+DE 17.77 21.80 11.16
POT. TOTAL MEDIA 1419.10 1306.10 1591.60
+DE 1055.05 1332.78 1383.31
LF/HF MEDIA 3.1 1.9 4.0
+DE 3.01 1.22 3.85



TABLA 3.- VALORES DE p OBTENIDOS DE LAS PRUEBAS DE T, PARA CADA
UNA DE LAS COMPARACIONES ENTRE LOS GRUPOS DE SAHS SEVERO Y SAHS
MODERADO CONSIDERANDO SIGNIFICATIVOS LOS VALORES DE p < 0.05

PRE (p) APNEA (p) Pos (p)
LFnorm (UN.) 0.0686 0.3507 0.0183
HFnorm (U.N.) 0.0678 0.3505 0.0182
PoT. TOTAL 0.3893 0.9773 0.5980
LF/HF 0.1265 0.7175 0.0867

IV. DISCUSION

Asegurar que el segmento de analisis del ECG no se
encuentre en FA es de vital importancia, ya que, de otra
forma, no se estaria valorando la actividad del SNA, por lo
que seria incorrecta la interpretacion de la VFC. La
identificacion de eventos de apnea obstructiva y su
clasificacion a partir del IAH es necesaria para determinar
su severidad. A fin de evitar errores en la identificacion
tanto de la FA como del tipo de apnea, siempre sera
necesaria la validacion de los médicos expertos
(electrofisidlogos y cardioneumoélogos respectivamente).
Estudios previos muestran que los pacientes con SAHS
severo, mantienen una alta actividad de la via simpatica
versus los pacientes de nivel moderado, siendo consistentes
los resultados aqui presentados. La metodologia seguida en
el procesamiento de la sefial permite hacer estimaciones
espectrales bajo las condiciones en las que se presentan los
registros de ECG de los pacientes con SAHS y FA
paroxistica, al ser seflales complejas que no se ajustan a los
principios de linealidad y estacionariedad.

Los resultados preliminares obtenidos coinciden con
datos ya reportados en la literatura en cuanto a eventos de
pre-apnea y durante la apnea como en [15], sin embargo, no
se han presentado en este grupo de pacientes con FA
paroxistica. Los pacientes con SAHS severo presentan
exacerbacion de la actividad simpética previa al evento de
apnea y no decremento en el periodo pos-apnea, por el
contrario incrementa mas, alcanzando significancia
estadistica con una p = 0.0183 en el LF y p = 0.0182 para
la HF. No hubo significancia estadistica en la prueba de t
cuando se compararon las potencias totales, y en cuanto al
cociente de LF/HF sugiere una posible tendencia al alcanzar
una valor de p =0.0867. Para que los resultados
correspondientes a la actividad simpatica y parasimpatica
puedan ser totalmente concluyentes es necesario tener una
muestra mayor de pacientes, siendo estos resultados
preliminares. Como trabajo futuro se emplearan métodos de
analisis tiempo-frecuencia ttiles para este tipo de analisis de
la VFC.

V. CONCLUSIONES

Los resultados que se obtuvieron en este trabajo
muestran que los pacientes con SAHS moderado mantienen
los mismos niveles promedio de actividad en la via
simpatica previos a los eventos de apnea y durante la apnea
y que dicha actividad se reduce durante el periodo pos-
apnea, lo cual sugiere una correcta regulacion de la VFC al
disminuir su estado de alerta después del evento de apnea

obstructiva. Al haber alcanzado significancia estadistica
tanto en LF y HF normalizados, durante la etapa pos-apnea
al comparar ambos grupos, se puede decir que los pacientes
severos no tienen una respuesta que muestre actividad
normal de la VFC, ya que al estar incrementada la via
simpatica (potencia en LF), pareceria que su sistema esta
siempre en alerta.

RECONOCIMIENTO

Al Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chéavez”,
por las facilidades brindadas para el desarrollo de la presente
investigacion.

REFERENCIAS

[1] M. Rosas-Peralta, F. Attie, “Enfermedad cardiovascular. Primera causa
de Muerte en adultos de México y el mundo,” Arch. Cardiol. Mex.
Mexico, vol. 77, no. 2, pp. 91-93, Junio 2007.

[2] L.F. Pava-Molano, P.E. Perafan-Bautista. “Generalidades de la
fibrilacion auricular”, Revista Colombiana de Cardiologia, vol. 23, no.
S5, pp. 5-8, Diciembre 2016

[3] A. Oliva-Ramos, M. Llanos-Flores, J.M. Diez, “Sindrome de apnea-
hipopnea del suefio,” Medicina clinica, vol. 147. no. 1. pp. 22-27, Julio
2016.

[4] D. Raman, f. Kaffashi, LY. Lui, “Polysomnographic Heart Rate
Variability Indices and Atrial Ectopy Associated with Incident Atrial
Fibrillation Risk in Older Community-dwelling Men,” JACC Clin
Electrophysiol., vol. 3, no. 5, pp. 451-460, May 2017.

[5] G.G. Berntson, J.T. Jr. Bigger, D.L. Eckberg, et. al., "Heart rate
variability:  origin, methods, and interpretive  caveats".
Psychophysiology. vol. 34, issues 6, pp. 623-648, November 1997.

[6] M. Malik, Working group of ESC. “Heart rate variability. Standards of
measurement, physio-logical interpretation, and clinical use,” Eur.
Heart. J., vol.17, pp. 354-381, 1996.

[7] B. Becerra-Luna, R. Martinez-Memije, R. Cartas-Rosado et. al.,
"Optimal Window for the Estimation of Very Low Frequency Content
in Heart Rate Variability Analysis," IFMBE proceedings, April 2019

[8] F. Attivissimo, M. Savino, A. Trotta, “Power Spectral Density
Estimation via Overlapping Nonlinear Averaging,” IEEE Trans on
Instrumentation and Measurement, vol. 50, no. 5, October 2001.

[9] P. Welch, “The use of fast Fourier transform for the estimation of
power spectra: A method based on time averaging over short, modified
periodograms,” IEEE Trans on Audio and Electroacoustics, vol. 15,
issue 2 , June 1967.

[10]Kwon, O., Jeong, J., Kim, H. B., Kwon, 1. H., Park, S. Y., Kim, J. E.,
& Choi, Y. Electrocardiogram Sampling Frequency Range Acceptable
for Heart Rate Variability Analysis. Healthcare informatics research,
vol. 24, no. 3, pp. 198-206, 2018.

[11]O. Infante, F. Valenzuela, S. Polo, "Algoritmo que utiliza la segunda
derivada para identificar el complejo QRS en tiempo real," Rev. Méx.
Ing. Bioméd, vol. 13, pp. 23-32, 1992.

[12]N. Wessel, A. Voss, H. Malberget. al., "Nonlinear analysis of complex
phenomena in cardiological data," Herzschrittmacher therapie und
Elektrophysiologie, vol. 11, issue 3, pp. 159—17, October 2000.

[13]G. D. Clifford, L. Tarassenko. Quantifying Errors in Spectral Estimates
of HRV Due to Beat Replacement and Resampling. IEEE Trans
Biomed. Eng., vol. 52, no. 4, pp. 630-638, April 2005. DOI:
10.1109/TBME.2005.844028

[14]M.P. Tarvainen, P.O. Ranta-aho, P.A. Karjalainen, An advanced
detrending method with application to HRV analysis IEEE Trans
Biomed. Eng, vol. 49, no.2, pp. 172-175, February 2002. DOLI:
10.1109/10.979357

[15]Martin-Montero, A., Gutiérrez-Tobal, G.C., Kheirandish-Gozal, L. et
al. Heart rate variability spectrum characteristics in children with sleep
apnea. Pediatr Res vol. 89, pp. 1771-1779, 2021.

@D
[—
=
o
=
-
=
-—
>
=
=
—
=
-
w
(]
o
o
m
—
(=3
=
-
w
o
m
—
o
=
m
=
-]
=
m
o
m
N
(]
N
-




=8
x
Q.
S.
)
-
(=]
~
—
o
N
=
N
(2
=
~
()
=
0o
]
—
-
(=)

Evaluacion de la Conectividad Funcional Relacionada con
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Abstract— The term “occupational exposure” is used
when a person gets in touch with vapors of toluene
or its derivatives in their work environment. The
occupational exposure to toluene vapors represents a
risk for people’s health, because due to its chemical
properties, toluene threatens mainly the nervous
system. Different studies have reported some
alteration of cognitive and affective processes, such
as empathy and working memory, due to
occupational exposure to toluene. The present work
proposes a seed based functional connectivity study
of a group of workers occupationally exposed to
toluene vapors using resting state functional
magnetic resonance imaging (rs-fMRI) in brain
regions related to empathy and executive control
using the CONN Toolbox. It was found that there
are differences in the functional connectivity of the
anterior insula and the caudate nucleus with other
regions of the brain related to empathy and working
memory when compared to a control group, and
some possible effects of these differences where
explored.

Palabras clave— Conectividad funcional,
empatia, exposicion ocupacional, rs-fMRI, tolueno.

L. INTRODUCCION

El tolueno (metilbenceno) es un hidrocarburo
altamente volatil empleado como solvente en
procesos industriales y en aplicaciones domésticas
[1]. Se denomina exposicién ocupacional al
fenémeno de inhalacion no intencional de vapores
de sustancias derivadas del tolueno en un
ambiente laboral. Entre las diversas afectaciones
atribuidas a la exposicion ocupacional de tolueno,
se ha reportado deterioro de distintos procesos
cognitivos y afectivos, como la empatia y la
memoria de trabajo [2,3]. En el presente trabajo se

propone emplear técnicas de rs-fMRI para realizar
un estudio de conectividad funcional (CF)
mediante un analisis de correlacion basado en
voxel semilla (SCA) [2], que consiste en
seleccionar una region de interés (ROI) y
determinar su relacion con otras regiones del
cerebro mediante el calculo de la correlacion
temporal lineal. También permiten obtener un
mapeo estadistico paramétrico, que consiste en
tomar la sefial de la semilla seleccionada y utilizar
un modelo lineal general para estimar los
parametros que podrian explicar los datos, usando
un campo gaussiano aleatorio para las
comparaciones ¢ inferencias [2]. Se implementd
un estudio SCA de tipo seed-to-voxel de areas
relacionadas con empatia y memoria de trabajo,
realizando un contraste entre un grupo de personas
expuestas ocupacionalmente y un grupo control.

1. METODOLOGIA

Se utilizd6 una base de datos propiedad de
investigadores del Instituto de Neurobiologia,
UNAM, que contiene imagenes estructurales-
anatomicas de alta resolucion y funcionales en
estado de reposo de dos grupos de sujetos: un
grupo de 15 sujetos (8 mujeres) con una media de
edad de 31.5 afios (6=7.20) expuestos de forma
ocupacional a derivados del tolueno con 5 o mas
afios de exposicion en jornadas laborales de al
menos 20 horas por semana (grupo de
participantes expuestos); y 15 sujetos control
pareados por sexo, edad y escolaridad (grupo
control).

Las imagenes fueron obtenidas con un equipo de
resonancia magnética 3.0 Teslas marca Philips



Achieva con una antena de 32 canales. Las
imagenes funcionales en estado de reposo fueron
adquiridas con una secuencia sensible al efecto
BOLD con contraste tipo T2*. Se le pidio al
sujeto que mantuviera los ojos abiertos evitando
dormirse. El andlisis de CF de los sujetos SCA
para el cual se utilizé la paqueteria de funciones
CONN soportada por Matlab ®. Se realiza un
estudio SCA por su simplicidad e interpretabilidad

[3]
A. Pre-procesamiento

El pre-procesamiento de las imagenes de
resonancia magnética se hizo de acuerdo al
estandar descrito por Whitfield-Gabrieli y Nieto-
Castanon [4], el cual consistié de los siguientes
pasos:

» Segmentacion y remocion de tejidos no
cerebrales (craneo y meninges).

» Realineacion funcional (haciendo un nuevo
muestreo mediante interpolacion b-spline con
la primera imagen como referencia).

» Correccion del desfase temporal en la
adquisicion.

» Segmentacion de los diferentes tejidos
(materia blanca, materia gris, etc.).

» Normalizacion al espacio estandar.

Posteriormente, se realizé una correccion de ruido
en las sefiales dependientes del nivel de
oxigenacion en la sangre (BOLD) que se obtienen
de los datos de rs-fMRI. Para la correccion se
estimaron posibles efectos de confusion basados
en componentes anatomicos (aCompCor), ademas
de un filtrado de frecuencias temporales tipo paso
de banda, con lo que se eliminaron las frecuencias
temporales por debajo de 0.008 Hz y por encima
de 0.09 Hz de la sefial BOLD.

B.  Analisis de conectividad funcional

Se implemento6 un analisis de CF de tipo seed-to-
voxel, con el cual se busco representar el nivel de
CF entre una ROI y el resto de los vodxeles
mediante el calculo de la correlacion entre la sefial
BOLD de la ROI y la sefial BOLD de cada voxel
restante. Dado que se ha relacionado la exposicion
ocupacional a vapores de tolueno con afectaciones
en procesos de empatia y memoria de trabajo (la
cual forma parte de las funciones ejecutivas), se
escogieron como ROI la insula anterior bilateral
(Al) y el nucleo caudado bilateral (CN), ya que se
relacionan con la red base de la empatia y la red

de funciones ejecutivas, respectivamente [3,7].
Posteriormente, se obtuvieron los mapas de
conectividad promedio para cada grupo y se
realizd6 un contraste para buscar diferencias
significativas en la conectividad entre ambos
grupos de sujetos mediante una prueba t-student,
se tomaron como significativas las comparaciones
que obtuvieron un valor de significancia p-value
corregido < 0.05 mediante el algoritmo False
Discovery Rate (FDR).

I11. RESULTADOS
i. Contraste P > C

Se encontraron diferencias de CF entre grupos. En
la Tabla I se muestran las regiones en las que se
encontr6  mayor  conectividad  (diferencia
significativa) con las ROI (Al y CN) en el grupo
de participantes expuestos (P) que en el grupo
control (C). La Figura I muestra ilustraciones de
los resultados mencionados.

Tabla 1

ROI que presentaron mayor conectividad en el grupo de
participantes expuestos que el grupo control.

ROI Area P>C p-value
Al-l FP-r 0.002
Al-r FP-r 0.00147
CN-1 SMG-r 0.001
CN-r MFG-r 0.00123

Abreviaturas: Insula Anterior Izquierda (Al-1), Insula Anterior
Derecha (Al-r), Nucleo Caudado Izquierdo (CN-I), Nucleo
Caudado Derecho (CN-r), Polo Frontal Derecho (FP-r), Giro
Supramarginal Derecho (SMG-r) Giro Frontal Medial Derecho
(MFG-1). En la columna Area P>C se menciona con que areas
se obtuvo mayor CF. La columna p-value muestra el resultado
corregido por FDR.

ii. Contraste P < C

En la Tabla 2 se mencionan las regiones en las
que se encontrd menor conectividad (diferencia
significativa) con las ROI (Al y CN) en el grupo
de participantes expuestos (P) que en el grupo
control (C). En la Figura 2 se incluyen
ilustraciones de los resultados mencionados.

Tabla 2
ROI que presentaron menor conectividad en el grupo de
participantes expuestos que el grupo control.

ROI Area P<C p-value
Al-1 SFG-1 0.012566
PreCG 0.002
Al-r PoCG 0.0128
CN-r CG-a 0.004567
PaC-r 0.004567
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Abreviaturas: Giro Frontal Superior Izquierdo (SFG-1), Giro
Precentral bilateral (PreCG), Giro Post-Central (PoCG), Giro
Cingulado Anterior (CG-a), Giro Paracingulado Derecho

(PaC-r). En la columna drea P<C se menciona con que areas
se obtuvo menor CF. La columna p-value muestra el resultado
corregido por FDR.

Fig. 1. Areas en las que se encontraron diferencias significativas con el contraste P>C. (a) Se muestran en morado regiones del FP-r que
presentaron mayor CF con la Al-l. (b) Se muestran en morado regiones del FP-r que presentaron mayor CF con la Al-r. (¢) Se muestran
en morado regiones del SMG-r que presentaron mayor CF con el CN-1. (d) Se muestran en morado regiones del MFG-r que presentaron

mayor CF con el CN-r.

Fig. 2. Areas en las que se encontraron diferencias con el contraste P<C. (a) Se muestran en amarillo regiones del PreCG-r que
presentaron mayor CF con la Al-l. (b) Se muestran en amarillo regiones del SFG-I que presentaron mayor CF con la Al-l. (c) Se muestran
en amarillo regiones del PoCG-1 que presentaron mayor CF con la Al-r. (d) Se muestran en amarillo regiones del CG-a y del PaC-r que

presentaron mayor CF con CN-r.

V. DISCUSION
i. Contraste P> C

Se encontré que la CF entre la Al-l y el FP-r es
mayor en el grupo de participantes expuestos que
en el grupo control, al igual que la conectividad
entre la Al-ry el FP-r.

La AI (bilateral) forma parte de la red base de la
empatia y se relaciona con la experiencia y la
evaluacion del dolor [6], mientras que el FP-r se
relaciona con el razonamiento moral y social, la
toma de decisiones y la autorregulacion del
comportamiento [7].

Estos resultados podrian relacionarse con
antecedentes de trabajos de investigacion
recientes donde los participantes expuestos del
grupo de trabajadores expuestos presentaron
mayor preocupacion empatica segun el indice de
reactividad interpersonal [5], ya que regiones
relacionadas con la evaluacion del dolor estan mas
conectadas funcionalmente a zonas asociadas con
razonamiento social y autorregulaciéon, lo cual
podria sugerir que existe un mayor control

regulatorio y que esto, a su vez, favorece el
incremento de la respuesta empatica.

Asimismo, se encontré que la CF entre el CN-r y
el MFG-r en el grupo de participantes expuestos
es mayor que en el grupo control, al igual que la
conectividad entre el CN-1 y las secciones anterior
y posterior del SMG-r.

El CN-r se ha relacionado con funciones como
aprendizaje, memoria y procesamiento de
recompensas [8], mientras que el MFG-r se
relaciona con el procesamiento de la informacion
espacial [9] y el SMG se ha relacionado con
procesos  de  regulacion  perceptual y
procesamiento semantico y fonologico [10].

Esto podria relacionarse con los resultados de un
estudio reciente; se encontr6 que el grupo de
personas expuestas presentd menor desempefio en
tareas de memoria de trabajo segun la bateria de
pruebas BANFE [5], pues podria indicar que la
memoria de trabajo se apoya en mayor medida de
mecanismos de procesamiento espacial, semantico
y fonologico, es decir, se tomen otras vias como
posible compensacion.



it. Contraste P < C

El grupo de participantes expuestos presenté una
menor CF entre la Al-1 y zonas del PreCG y el
SFG-I. De igual forma, la Al-r en el grupo de
participantes expuestos  presentd menor
conectividad con el PoCG-l1.

El PreCG, aunque es principalmente un area
motora, se ha relacionado con la percepcion de las
emociones [11], el PoCG esta relacionado con la
integracion somatosensorial y con la abstraccion
de las emociones [12], y el SFG-1 se ha
relacionado con el control cognitivo y la
modulacién de la respuesta empatica [9].

Esta menor conectividad podria estar favoreciendo
el incremento encontrado en la CF con areas
frontales del cerebro, permitiendo que exista una
mayor interaccion con dareas relacionadas con
atencion y procesos regulatorios cognitivos, que a
su vez estén aumentando la expresion de
preocupacion empatica reportada en estudios
previos [5].

Por otro lado, se encontr6é que la CF entre el CN-r
y el CG-a es menor en el grupo de participantes
expuestos que en el grupo control, al igual que
entre el CN-r y el PaC-r. El CG-a se ha
relacionado con el procesamiento del valor costo-
recompensa y la resolucion de conflictos [13],
mientras que el PaC forma parte de la red de
control ejecutivo y se relaciona con regulacion
cognitiva y afectiva.

Como ya se menciond, se encontr6 en estudios
previos que el grupo de participantes expuestos
presentd un menor desempefio en memoria de
trabajo que el grupo control [5], y esto podria
relacionarse con la menor CF que presento el
grupo de participantes expuestos en este proyecto
entre areas relacionadas con la memoria como el
CN-r y regiones relacionadas con la resolucion de
conflictos y toma de decisiones como el CG-a.

V. CONCLUSION

Se encontraron diferencias significativas en la CF
entre participantes expuestos ocupacionalmente a
sustancias derivadas del tolueno y un grupo
control.  Especificamente, se  encontraron
diferencias en la conectividad de la Al (bilateral) y
el CN (bilateral) con distintas regiones del
cerebro. La Al y el CN se relacionan con la red

base de la empatia y la red de control ejecutivo,
respectivamente, lo cual permitio explorar algunos
posibles efectos de la exposicion ocupacional a
tolueno en procesos cognitivos.

Se implement6 un analisis de tipo seed-fo-voxel
para exploracion de la CF con el objetivo de crear
bases para llegar a una caracterizacion completa
de la exposicion ocupacional a sustancias
derivadas de tolueno en trabajos futuros.
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El tiempo de transito del pulso detecta cambios en la
presion arterial en respuesta a estimulacion eléctrica
vestibular y cambio de postura
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Abstract—The interaction of the vestibular organs with the
cardiovascular system is a relevant research field with clinical
applications that contribute to the understanding of
cardiovascular modulation due to movement and posture. The
current noninvasive measurement of blood pressure (BP)
consists of an inflatable cuff that is unsuitable to perform
movement tasks. However, Pulse-Transit Time (PTT), an
indirect method that estimates BP from electrocardiographic
(ECG) and photoplethysmographic (PPG) recordings, may
detect BP variations during dynamic experiments. Galvanic
vestibular stimulation (GVS) is considered an analog to
mechanical stimulation. Research with GVS has been done
involving static and dynamic tasks. Our study aims to
determine if PTT is a suitable method to be included in GVS
experiments to detect BP modulation. PTT was calculated from
16 healthy subjects during GVS; stimulation was applied while
seated and standing. PTT increased during the stimulation
period in both positions. The increase was statistically
significant only for subjects standing. These findings are
following previous GVS studies that monitor BP invasively in
animal models. As we expected, an increase in PTT during
GVS was observed. Additionally, the increase was slightly
different for subjects seated and standing. Overall, results
indicate that PTT is an effective method to estimate transient
BP changes during GVS.

Palabras  clave—Estimulacién  galvanica  vestibular,
presion arterial, sistema cardiovascular, tiempo de transito del
pulso.

1. INTRODUCCION

El registro de los signos vitales en casa es un area de
investigacion que ha impulsado el desarrollo de tecnologias
portatiles no invasivas [l]; su monitoreo continuo
(frecuencia cardiaca, pulso, saturacion de oxigeno,
frecuencia respiratoria, temperatura y presion arterial) por
usuarios no expertos se ha vuelto especialmente importante
durante la presente pandemia de COVID-19 [2]. Sin
embargo, el monitoreo de la presion arterial (PA) se logra
principalmente mediante dos métodos; el mas comun es el
que utiliza un brazalete inflable que ocluye la arteria radial.
Cuando la medicion se realiza con un sistema automatizado,
el dispositivo proporciona una medicion discreta de la
presion sistdlica y diastolica en mm Hg, obtenidas durante el
tiempo que el brazalete permanece inflado, sin embargo, se

ha encontrado que este método puede presentar un error de
10 mm Hg que depende de varios factores [3]. El segundo
método es el fotopletismografico (PPG, por sus siglas en
inglés), este analiza la sefial del pulso, que en su morfologia
contiene informacion sobre los eventos cardiacos. Para la
obtencion de la PA a partir de la sefial PPG, se analizan de
manera indirecta los cambios de volumen latido a latido y la
rigidez de las arterias. Especificamente, la muesca dicrotica
o nodo dicrotico, marca el fin del evento sistolico e inicio de
la diastole en el corazén. Su desaparicion se asocia a
hipertension [4]. Para destacar el tiempo en el que se
presenta el punto maximo del segundo pico se han
desarrollado varios métodos matematicos [5, 6, 7]. La
Figura 1 muestra la sefial del pulso y sus componentes con
relacion al ciclo cardiaco.

Nodo dicrético

Sistole Diastole

100 ms

Figura 1. Componentes de la sefial de pulso. Onda incidente,
contiene el volumen sanguineo eyectado durante la contraccion
ventricular (sistole). Nodo dicrotico, marca el cierre de las valvulas
cardiacas, divide la sistole y la diastole. Onda reflejada, contiene el
flujo sanguineo en las paredes capilares durante la diastole.

Si se buscara monitorizar la PA con los métodos
mencionados mientras se realizan actividades cotidianas, es
evidente que ambos resultarian incomodos y el movimiento
podria alterar la medicion. Una alternativa que ha
demostrado ser eficaz y exacto en la estimacion indirecta de
la PA se obtiene también mediante PPG, y el registro
simultdneo del electrocardiograma (ECG). El tiempo de
transito del pulso (PTT, por sus siglas en inglés) se define
como el retardo entre la sefial R del ECG, que corresponde a



la despolarizacion ventricular, y el pico maximo de la
primera derivada del PPG, que destaca la transicion de alta
frecuencia que ocurre durante la diastole [8]. Mediante
modelos que representan las ondas incidentes y reflejadas en
las paredes de los vasos, se ha determinado que, si el tiempo
que trascurre entre la despolarizacion ventricular y el punto
maximo de la primera derivada de la sefial PPG incrementa,
existe una relajacion de las paredes vasculares, lo cual se
asocia a una disminucion de la PA sistolica. Por el contrario,
si el valor del PTT disminuye, indica que las paredes
vasculares estan mads rigidas, lo que implica que la PA
sistolica aumenta [9]. Diversos grupos han trabajado con el
PTT para obtener una aproximacion confiable de la PA
mediante  ajustes  matematicos  que  representan
caracteristicas del sistema vascular [5, 6, 7]. Por ejemplo, el
coeficiente de intensidad fotopletismografica (PIR, por sus
siglas en inglés) arroja una aproximacion de la presion
sistolica, diastolica y media a partir de la amplitud inicial y
final de la sefial del pulso [10]. La Figura 2 muestra la sefial
de ECG y la primera derivada de la sefial PPG. Se muestran
los puntos a partir de los cuales se obtiene la diferencia para
calcular el PTT. Dadas las caracteristicas de los dispositivos
portatiles actuales, con capacidad de adquirir el ECG y el
pulso mediante PPG, se considera que el PTT para
estimacion de la PA es un método clave para el monitoreo
de la PA durante tareas de movimiento, latido a latido.

200 ms
Figura 2. Sefial electrocardiografica y primera derivada del pulso
cardiaco en un ciclo. El PTT se estima a partir de la diferencia de
los puntos marcados con un circulo, los cuales corresponden a la
sefial R del ECG y al valor maximo de la primera derivada del
pulso cardiaco (linea punteada).

La estimulacion galvanica vestibular (GVS, por sus
siglas en inglés) activa el sistema vestibular en el oido
interno de manera no invasiva sin la participacion de otras
entradas sensoriales [11]. Se ha utilizado para estudiar la
influencia de la entrada vestibular en tareas estaticas, como
el desplazamiento del centro de presion corporal en posicion
de Romberg [12] y dindmicas, durante las fases del ciclo de
la marcha [13]. Adicionalmente, se han realizado estudios
sobre la respuesta cardiovascular a la estimulacion
vestibular utilizando GVS en modelos animales y en seres
humanos. Los resultados en modelos animales indican que

tanto la frecuencia cardiaca como la PA disminuyen al
aplicar GVS senoidal de baja frecuencia (0.025-0.5 Hz). En
estos experimentos el registro de variables fisiologicas se
realizd de manera invasiva en animales anestesiados [14].
En seres humanos, se reportdé una disminucioén de la FC y
aumento de la variabilidad de la frecuencia cardiaca a partir
del ECG, en respuesta a la GVS, atn después de la maniobra
de cambio de postura de sentado a parado, sin concluir sobre
los cambios en la PA [15]. Se requiere un método de
medicion de la PA latido a latido, que describa la
modulacion de la funcion cardiovascular en respuesta a
movimiento o estimulacion eléctrica, que prescinda del uso
de brazaletes inflables. Los resultados previos sugieren que,
si el PTT se utiliza para medir la PA con GVS, su valor
debera aumentar al aplicar el estimulo y regresar a un valor
cercano al control al cesar el estimulo, lo cual implicaria una
disminucién transitoria. Dada la importancia del registro
latido a latido de las variables cardiovasculares en respuesta
a la actividad vestibular, el PTT podria ser una alternativa
confiable no invasiva para la mediciéon continua de los
cambios de la PA durante tareas con cambio de postura en
combinacion con GVS, pues la medicion continua no es
factible con los métodos de registro de la PA que se basan
en un brazalete inflable.

II. METODOLOGIA
A. Procedimiento experimental

Participaron dieciséis sujetos voluntarios, sanos, de 20 + 2
afios, 7 mujeres y 9 hombres, sin antecedentes de
enfermedades neuroldgicas, cardiovasculares o vestibulares.
Los participantes firmaron un consentimiento informado
donde expresaron su voluntad de colaborar con Ia
investigacion. El procedimiento experimental se realizd en
cumplimiento de la Declaracion de Helsinki y la
Normatividad Mexicana sobre investigacion en seres
humanos (NOM-012-SSA3-2012). Las pruebas se realizaron
en el Laboratorio de Instrumentacion de la Facultad de
Medicina de la Universidad Autéonoma del Estado de
Meéxico. Se colocaron electrodos de superficie para GVS
unilateral del lado derecho, con un electrodo sobre el
proceso mastoideo y el segundo en el punto medio entre el
proceso mastoideo y el nasion. La intensidad de la
estimulacion se establecid en la tolerancia de los sujetos al
estimulo (1.5 + 0.6 mA). Se registrd la segunda derivacion
del ECG (D 1II) con electrodos de superficie.
Simultaneamente se registraron la sefial del pulso mediante
PPG con un sistema BIOPAC MPI150. Los modulos
utilizados son OXY100C, ECG100C con filtro pasa bajas de
150 Hz, ganancia de 1000 y un transductor TSD124 para la
sefial PPG. La frecuencia de muestreo se establecio en 200
Hz para ambas sefiales. La duracion de las pruebas
experimentales fue de 120 s: 30 s sin estimulacion (control),
30 s con estimulacion (Stim) y 60 s post-estimulacion (PS).
Para provocar un cambio cardiovascular intencional, los
sujetos realizaron dos ensayos, el primero sentado y el
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segundo de pie (maniobra de cambio de postura). Para
contar con un valor de referencia discreto, se mididé la PA
con un sistema automatizado Omron® antes y después del
experimento.

B. Procesamiento de la sefial

El procesamiento de las sefales se realizo con el programa
MATLAB®. Se aplico un filtro para la eliminacion de
tendencia en el ECG y PPG. Se dividi6 el registro en tres
segmentos: Control, Stim y PS. Se analizaron 15 s de cada
segmento. Posteriormente, se calcul6 la primera derivada de
la sefial PPG para cada segmento. Se midi6 el retraso entre
el punto méximo de la sefial R del ECG y el maximo de la
primera derivada de la sefial PPG (PTT). Se normalizé la
informacion con respecto al retraso maximo ocurrido en los
tres segmentos para cada participante.

C.  Analisis estadistico

Para comparar estadisticamente los tres periodos
experimentales (Control, Stim y PS) se utiliz6 la prueba no
paramétrica de analisis de varianza de rangos de Friedman,
pues los datos no pasaron la prueba Shapiro-Wilk de
normalidad. Para las comparaciones por pares post-hoc se
utilizé la prueba de Tukey. Se considerd significativo el
resultado con p < 0.05. Para la realizacion de las pruebas
estadisticas se utilizo el programa SigmaPlot 11.0®.

III. RESULTADOS

Se encontr6 un aumento en la mediana de los valores de
PTT normalizados, tanto en sujetos sentados como de pie.
En la Figura 3 se muestra el incremento temporal del PTT
durante Stim con respecto al tiempo sin estimulacion, y
posterior a la estimulacion, para los 16 participantes. El
analisis estadistico mostré que el incremento del PTT es
estadisticamente significativo s6lo para los sujetos de pie (p
= 0.022). En la comparacion por pares de los valores en
sujetos de pie, se encontrd que el incremento es significativo
entre los periodos NS y Stim (p < 0.05). El resultado es
consistente con los valores de PA sistolica (media = DE)
medidos con el sistema automatizado antes (Sistolica: 114 +
4 mm Hg, Diastolica: 69 + 8 mm Hg) y después (Sistolica:
111 = 8 mm Hg, Diastdlica: 71 + 7 mm Hg) del experimento
en todos los sujetos.

Posicion: sentado Posicion: parado
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Figura 3. Valores normalizados de PTT para 16 sujetos sentados (izquierda)
y de pie (derecha) durante los periodos NS, Stim y PS. Linea punteada:
valor medio, linea s6lida: mediana, Q1 — 25%, Q3 — 50 %, bigotes 5% y 95
% de la muestra.

IV. DISCUSION

El uso de GVS para el estudio de la modulacion
cardiovascular en respuesta a estimulos vestibulares es un
area de estudio en desarrollo con un amplio campo de
aplicaciones. La modulacion de la funcién cardiovascular
debe corresponder con los movimientos de la cabeza y
corporales para mantener una irrigacion Optima de los
organos vitales, por ejemplo, el sindrome vasovagal es un
padecimiento comun que implica la respuesta tardia de la
funcion cardiaca a los cambios de postura [16]. Hasta el
momento, no se ha reportado ningun trabajo que use el
calculo del PTT en experimentos con GVS para estudiar la
modulacién cardiovascular.

Los trabajos previos que registran PA latido a latido durante
estimulacion vestibular (movimiento) utilizan el dispositivo
Finapres™ o Portapres'™, que combina la informacién de la
PPG con los cambios de volumen obtenidos mediante una
cinta inflable que se coloca en el dedo indice del
participante. Este método se utilizd6 para evaluar el
desempeiio cardiovascular durante pruebas funcionales en
13 astronautas, antes y después de un viaje de 6 meses al
espacio, y en 19 sujetos sanos que permanecieron en la
prueba de la cama inclinada 6° por 70 dias [17]. Aunque la
medicion continua de la PA en astronautas y sujetos sanos
se realizd durante una tarea dindmica, el costo del
dispositivo Portapres™ supera los 25,000 USD, lo cual
suma a la busqueda de estrategias para obtencidon continua
de la PA mediante métodos alternativos de procesamiento.
En la presente investigacion, se desconocia si la sensibilidad
del PTT identificaria cambios temporales en las variables
cardiovasculares por efecto de la estimulacion vestibular,
pues se requiere que el método seleccionado sea sensible a
cambios transitorios de manera mas precisa que haciendo
uso del esfigmomandémetro automatizado con resultado
discreto. En esta investigacion se encontré que el PTT
increment6 en la mayoria de los sujetos (disminucion en un
sujeto) durante la estimulaciéon. Nuestros resultados
muestran por primera vez que el PTT es un método
adecuado para la estimacion indirecta de la PA en
experimentos con GVS y cambio de postura. Este
incremento  fue moderado mientras los  sujetos
permanecieron sentados y mas notable cuando se pusieron
de pie. La significancia de los resultados con respecto a la
posicion de los sujetos puede deberse a la mayor
susceptibilidad de la posicion de pie a cambios
cardiovasculares [18]. Este resultado también se observo en
un trabajo previo, pues las diferencias cardiovasculares
fueron mas pronunciadas estando de pie que sentados [15].
Adicionalmente, el contar con las sefiales fisiologicas
digitalizadas, obtenidas de manera simultinea en estos
experimentos, se permitira un analisis mas profundo sobre el



acoplamiento de las variables cardiovasculares con
procesamiento “offline” en respuesta a la estimulacion
vestibular.

Los resultados indican que el PTT permite evaluar los
cambios transitorios que ocurren en el sistema vascular por
estimulacion vestibular y por maniobras posturales. En el
futuro, se deberan implementar parametros correlacionados
con las presiones sistdlica y diastélica en mmHg, que
entreguen una estimacion numérica de la PA, lo que
permitiria ampliar su uso para monitoreo en casa y en el
laboratorio.

V. CONCLUSIONES

El PTT durante GVS incrementd en sujetos sentados y
de pie, lo cual es consistente con los resultados obtenidos
anteriormente en modelos animales de manera invasiva, por
lo tanto, es conveniente implementar el registro de PTT en
experimentos con GVS y cambio de postura para estimar, de
manera indirecta, la modulacién latido a latido de la PA sin
que se altere su medicion por la tarea experimental.
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Plantilla Inteligente Para Pie Diabético
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Abstrac—Diabetes mellitus is a chronic disease representative
of elevated blood glucose or also known as hyperglycemia. One
of the consequences of the pathology is the development of
Diabetic Neuropathy (DN) which means damage to nerve tissues
due to diabetes [2]. One of its consequences of the NP is the loss
of sensation, most often it begins affecting the feet and legs,
exposing them to develop injuries, ulcers and in severe
cases even amputations. This work presents the development
of a prototype of an intelligent insole for diabetic foot (PIPD),
which is able to monitor the state of the patient's diabetic foot
the following parameters: temperature and plantar pressure
in real time. Simultaneously monitors blood oxygen saturation
(SpO2) outside the insole, where the control system is located.
The information obtained is visualized through a mobile
application that was designed to be intuitive and easy to use. The
template was designed to be ergonomic and 3D printed with
flexible thermoplastic polyurethane (TPU) material, inside it is
located piezoresistive sensors and a thermistor with their
respective connections(cables). It is obtained as a result that the
user-patient is continuously monitored, the SpO2 is displayed,
the temperature with decimal values so as not to give false
measurements, obtain plantar pressure and this is possible to
perceive in the HEALTFOOT app.

Palabras clave—Aplicacion movil,
monitorizacién, pie diabético, plantilla, sensores.

ergondmica,

I. INTRODUCCION

La diabetes mellitus es una enfermedad donde el
pancreas no produce insulina. La insulina es importante para
regular la glucosa, por lo tanto, al no ser controlada se
produce la hiperglucemia, como consecuencia se presentan
dafios en nuestros sistemas y o6rganos. De acuerdo a datos del
INEGI en México, la diabetes es la tercera causa de muerte
[1]. Dado que esta enfermedad es cronica, sus repercusiones
son de gravedad cuando no es controlada y monitorizada,
reflejandose en el daiio de los nervios y vasos sanguineos [2].
Entre las consecuencias de la diabetes mellitus se encuentra
la neuropatia diabética (ND), que hace referencia al dafio de
las conexiones nerviosas. Afecta inicialmente a los miembros
inferiores distales, una caracteristica de este padecimiento es
generar el deterioro o pérdida de la sensibilidad, avanza
gradualmente si no se tiene énfasis en el tratamiento adecuado
[3]. Lapérdida de la sensibilidad provoca en los pacientes una
falta de percepcion del dolor, aumentando la posibilidad de
desarrollar una herida sin un reconocimiento oportuno y al no
ser atendida de manera adecuada, aumenta la posibilidad de

generar ulcera y en casos extremos la pérdida de la
extremidad Fig. 1[3].

,g.ﬂ.! ,gﬂ.!

Grado O: pie de riesgo, piel intacta.

Grado 1: dlcera superficial o que afecta tejido celular subcuténeo.

Grado 2: lilcera profunda que afecta tendén y/o capsula (sin osteomielitis).
Grado 3: tlcera profunda que afecta hueso (con osteomielitis).

Grado 4: gangrena que afecta (inicamente dedos (amputacién menor).
Grado 5: gangrena que afecta mediopié/antepié (amputacién mayor).

Fig. 1. Grado del pie diabético

La plantilla inteligente para pie diabético (PIPD)
tiene como objetivo la prevencién de ulceras y posibles
amputaciones, su funcionalidad radica en monitorizar el pie
diabético en un tiempo establecido, para conocer informacion
del estado en que se encuentra. Este trabajo monitoriza tres
parametros fisiologicos; la temperatura, la saturacion de
oxigeno (SpO2) y presion plantar. En la PIPD se monitorizara
los siguientes parametros fisiologicos:

e Temperatura.
e Presion plantar

El sensor de saturacion de oxigeno esta ubicado de
forma externa de la plantilla, por fines de espacio y requiere
estar en contacto directo con la piel. Los parametros
obtenidos pueden ser consultados en HEALTHFOOT una
aplicacion movil, afable con el usuario para el sistema
operativo Android. La comunicacion entre PIPD vy
HEALTHFOOT es establecida mediante la tecnologia
bluetooth 2.0 + EDR, que permite observar el registro de los
parametros. HEALTHFOOT genera una alerta en caso de
aumento de la temperatura, el descenso de la SpO2 y el
cambio de presion significativo de riesgo. Es bidireccional
entre el usuario y el paciente permitiendo una comunicacion
entre ambos. El sistema PIPD - HEALTHFOOT tiene como
objetivo aumentar el cuidado y monitorizacion del pie
diabético en tiempo real.



II. METODOLOGIA

A.  Materiales

Etapa de adquisicion de herramientas y sensores
necesarios para la monitorizacion del pie diabético, descritos
a continuacion.

1) Sensor max30102: para monitorizar la
saturacion de oxigeno, es seleccionado por las siguientes
caracteristicas:

e Tamafo reducido (2 cm x 1.5 cm x 0.1cm).
e  Compatible con plataforma arduino.
e Filtro de luz exterior (reduce la incertidumbre de

medicién).
e Protocolo I2C para la transmision de datos.
2) Termistor  NTC 10KQ  MFI11-103:

determina la temperatura con los siguientes parametros de
validacion:
e  Tolerancia del £5%.
e Tiempo constante de 30 segundos.
e Rango de medicion de -55°C a 125°C.
3) Cinco sensores piezorresistivos de fuerza
(FSR): cuatro sensores FSR402 y un sensor FSR406.
Seleccionados por las siguientes caracteristicas:
e Disminuciéon de resistencia a la percepcion de
presion.
Vida util de 1,000,000 presiones.
Tamaflo compacto en plantilla.
Tolerancia de fuerza de 10 a 100N.
Peso ligero de 10g.
Tiempo de registro de informaciéon de pisadas de
3pus.
4) Modulo de bluetooth HC-05 y HC-06:
Encargado de transmitir la informaciéon y cuenta con las
siguientes caracteristicas:
e Dos canales de comunicacion: tx (transmision) y rx
(recepcion) realizan el intercambio de datos.
e  Conexion inalambrica con alcance de 10 metros.
5) Software 'y hardware IDE Arduino:
Compatible con los sensores, lenguaje de alto nivel de
programacion C. Dada la experiencia previa se hace uso de
dos tarjetas arduino:
e Arduino uno y nano.

B.  Meétodos

El proceso de desarrollo se describe en las siguientes
etapas:

1. Configuracion del funcionamiento de cada sensor.

2. Integracion de sensores.

3. Fuente de alimentacion de energia del sistema.

4. Disefio e impresion de la plantilla.

5. Adaptacion de los sensores FSR a la plantilla de
forma ergondmica.

6. Disefio de HEALTHFOOT App de plantilla.

1) Configuracion del funcionamiento de cada
sensor: Circuito de saturacion de oxigeno utilizando el sensor
max30102, configuracion en arduino de los parametros de
longitud de onda. La temperatura usé el termistor MF11-103,
se obtuvo el valor analdgico, se configuré para hacer la
conversion de Kelvin a Celsius. Como circuito de proteccion
del sistema se implement6 un sensor de presion FSR 402-406,
principalmente verificar que obtenga las lecturas analogicas,
cambios de resistencia al presionarlos y que trabajaran
simultaneamente sin haber un tiempo de espera entre ellos.

Modulo bluetooth HC-05 y HC-06 se configurd para
cambiar el nombre a HEALTHFOOT, el cambio de velocidad
a 9600 baud rate para la comunicacion con el celular y
establecerlo como modo esclavo.

2) Integracion de sensores: En tarjeta
arduino uno, se adjuntaron los cdédigos de temperatura y
sensores FSR para trabajar en sincronia obteniendo un solo
codigo, trabajando simultaneamente gracias a una multitarea
se establece a que corresponde cada entrada analdgica. Para
el sensor max30102, el codigo es extenso ocupa mucha
memoria por ello se guarda el codigo en el arduino nano.

3) Fuente de alimentacion de energia del
sistema: Se implement6 con una bateria de Litio tipo Li-Po
recargable de 3.7V, en conjunto con un médulo de carga con
entrada micro conductor universal en serie (USB) de 5V con
proteccion de sobrecarga, un elevador de voltaje dc-dc
XL6009¢1 y un interruptor general. El modulo de carga tiene
4 pines de salida (b+, b-, out+, out-). La bateria se conecta a
dos entradas del modulo de carga de bateria (b+ y b-). Para
salida out- se conecta directo al interruptor, después este entra
a la terminal IN del modulo elevador de voltaje y para out+,
se conecta directamente en el In+ de modulo elevador de
voltaje. En el modulo de carga existen LEDs indicadores de
seflalizacion de carga, LED rojo durante la carga de la bateria
y LED azul para la bateria completamente cargada.

4) Diserio e impresion de la plantilla:
Proceso de disefio y modelado 3D en SolidWorks de la
plantilla, disefiada en dos partes: base y superior. Se utilizd
lineas y spline de estilo, obteniendo puntos, que permite la
flexibilidad de curvaturas a las lineas Fig. 2
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Fig. 2 Disefio de la plantilla en SolidWorks.
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Con la herramienta extruir/saliente/base de relleno o
solidez a la plantilla, cuenta con un grosor de medida de 3mm,
de largo cuenta con una medida de 25cm, esta es la base de
nuestra plantilla, afiadiendo un espacio para el termistor Fig.

Fig. 3 Base de la plantilla en 3

Realizada la base, fue guia para realizar la
parte superior, donde este cuenta con una abertura
donde saldran los cables Fig. 4, y un espacio vacio
donde se coloca el termistor y cables que estan en la
base Fig. 5.
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Fig. 4. Parte superior de plantilla en 3D

Fig. 5. Base de la PIPD en SolidWorks.

El material seleccionado para imprimir la plantilla
es un filamento flexible denominado poliuretano
termoplastico (TPU). Se disefi6 en 3D una caja como
accesorio para el sensor max30102 que garantiza la correcta
monitorizacion de la saturacion de oxigeno en la arteria
peronea.

5) Adaptacion de los sensores FSR a la
plantilla de forma ergonomica: Se adaptaron los sensores en
puntos estratégicos donde tenemos mayor presion plantar, y
el termistor en la parte central de la plantilla para obtener la
temperatura del pie. Los cables fueron acomodados, soldados
y alineados. Un cable fue para alimentar cuatro sensores,
después a cada sensor se le adapta cables independientes que
iran al arduino, un solo sensor por ser mas distante, tiene dos
cables de salida. En total tenemos en la salida un total de 8
cables.

6) Diseiio HEALTHFOOT App de plantilla:
Creada en el programa de MIT app inventor, por las
siguientes caracteristicas:

e Modo grafico

e Dinamica de bloques.

e Orientada al desarrollo de aplicaciones

e Permite visualizar pardmetros en tiempo
real (temperatura, saturacion de oxigeno y
de presion).

MIT inventor permite programar alertas de lesiones,
aumento o descenso de la temperatura. La conexion via
bluetooth 2.0 + DER entre la aplicacion y el mddulo permite
una conexion de comunicacion de los parametros en tiempo
real. Inclui una imagen con las zonas del pie para que el
paciente visualice de manera intuitiva lo que se registra. De
igual forma se disend el apartado de bluetooth mediante el
cual el usuario puede conectarse haciendo clic. El boton
“cerrar”, cierra inmediatamente la aplicacion y desconecta los
modulos de bluetooth.

III. RESULTADOS

La PIPD Fig. 7 obtiene los datos por medio de los
sensores y En HEALTHFOOT se observan los parametros de
temperatura, saturacion de oxigeno en porcentaje y la presion
ejercida en las zonas con mayor riesgo o cambios
significativos Fig. 6. Estos pardmetros nos sirven para
monitorizar al paciente en tiempo real, dado a que con la
temperatura podemos tener signos (cuando este aumenta) de
un dafio temprano, una inflamacion o una herida. La
saturacion de oxigeno para el avance de la neuropatia
diabética, las mediciones de presion. El paciente es quien
utiliza estos parametros para llevar un seguimiento adecuado
del pie. Las mediciones como la temperatura cuentan con
valores decimales para ver los minimos incrementos para
hacerlo mas exacto, el margen de error se encuentra dentro
del +5%. Para la SpO2 las mediciones arrojan un porcentaje
de 100% a 60%, es necesario no moverse mucho porque esto
marca errores en la medicion y los resultados de la presion
detectan el cambio de presion ejercida en los sensores. La
presion obtenida en el talon es mayor que otras zonas,
haciéndola acreditada a mayor riesgo.



de control fue mas complejo en tamafio, pues se esperaba
que fuera pequeflo, es decir utilizar un solo arduino y un
solo bluetooth, sin embargo, por la memoria que ocupa el
codigo del sensor max30102 y uso de todos los pines
analogicos del Arduino uno, se hace el uso del Arduino
nano y otro médulo de bluetooth. El primer disefio de la
aplicacion no era intuitivo. Esta nueva version tiene un
aspecto amigable y facil de usar. En los aprendizajes
obtenidos hago énfasis en programar la funciéon de
multitareas y la funcioén millis, para no saturar de datos
obtenidos. También a disefiar la plantilla y la app
HEALTHFOOT desde 0, aprendi a utilizar herramientas
de SolidWorks como spline por estilo. En el disefio de la
o eratarsiane: aplicacion desde hacer las conexiones por diagrama de
bloque, su disefio intuitivo, envio de la informacion y
ordenar los datos obtenidos. Las mejoras de la plantilla,
Fig. 6. Aplicacion HEALTHFOOT. es incluir mas sensores para ampliar la obtencion de las
zonas, utilizar componentes electronicos mas pequefios
para disminuir el tamafo de la caja, utilizar
nanotecnologia para evitar cableado incomodo.

MONITORIZACION

Sp0O2: 100 % & Temperatura: ‘C

MONITORIZACION DE LA PRESION

1.° Dedo:

1.° Metatarsiano:

2.°, 3.°, 4.° Metatarsianos:
5
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Fig. 7. Plantilla inteligente para pie diabético.
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Accesorio de registro de actividades e indicador de
desvanecimientos para casco de seguridad.
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Abstract—The possibility of having accidents related to the
head area is implicit in work activities, so it is important to wear
safety helmets during work activities, although safety helmets
can protect from direct impacts, they are not capable of
absorbing the totality of the forces generated from the accident,
the prototype developed is focused on recording the
accelerations absorbed by the head and generating an audible
and visual alert if the recorded accelerations are capable of
generate an injury to the brain.

Palabras clave—Aceleracion, accidente de trabajo, casco de
seguridad, desvanecimiento.

1. INTRODUCCION

Las actividades diarias que se realizan en el entorno
laboral exponen a los trabajadores a un nivel de riesgo,
asociado al desempefio de su labor.

El instituto mexicano del seguro social registro en 2018
que el 11.6% de los accidentes de trabajo y el 44% de las
defunciones por riesgo de trabajo, de acuerdo a la naturaleza
de la lesion fueron lesiones vinculadas con la region de la
cabeza [1], resaltando la importancia de proteger esta region
anatomica de los riesgos implicitos en la actividad laboral.

Una de las patologias relacionadas con las caidas y los
golpes en la cabeza es la pérdida de conciencia, definida
como, el paso del estado consciente del individuo que tiene
conocimiento exacto y reflexivo sobre si mismo y su entorno
a un estado en el que carece de capacidades de percepcion y
reaccion. La etiologia mas frecuente que puede causar
pérdida de conciencia es el traumatismo craneoencefalico,
por accidente u otra causa. Las etiologias no traumaticas
pueden ser las alteraciones metabdlicas o intoxicaciones,
parada cardiorrespiratoria, infecciones intracraneanas y los
ataques epilépticos prolongados [2].

La cantidad de dispositivos dedicados a la seguridad y
bienestar del trabajador en el mercado, es reducida, en
especifico en la seguridad frente a golpes en la cabeza, se
reduce a los cascos de trabajo y cascos con proteccion facial
o auditiva. Los cascos de seguridad solo reducen el impacto
evitando el contacto directo de objetos punzantes con la
cabeza, sin embargo la cabeza continua absorbiendo las
fuerzas mecanicas generadas por el accidente, esta
aceleracion puede producir traumatismos crancoencefalicos
posteriores al impacto.

El traumatismo craneoencefalico o por sus iniciales TCE,
se define como una lesion fisica o deterioro funcional del
contenido craneal debido al impacto o las fuerzas de
expansion sobre el craneo generando el intercambio brusco
de energia mecédnica sobre el cerebro debido a las
aceleraciones o desaceleraciones repentinas [3]. E1 TCE es
una condicion frecuente y delicada en areas hospitalarias y
prehospitalarias; la vigilancia epidemioldgica en México
reporta que la tercera causa de muerte (por delante dolencias
cardiovasculares y cancer), con un registro de 35,567
defunciones, representando una mortalidad de 38.8 por cada
100 mil habitantes [4].

Por la naturaleza del TCE aunado al nivel de gravidez que
puede afectar el encéfalo y la medula espinal, lo que pone en
riesgo la vida y las capacidades motoras de las personas [5],
debido a eso es de gran importancia que los pacientes que
presenten cualquier tipo de TCE deben ser evaluados y
tratados de manera inmediata con el fin de impedir o reducir
la lesion irreversible del sistema nervioso.

El accesorio de registro de actividades e indicador de
desvanecimientos consiste en un accesorio para cascos de
seguridad clase C (conductor) [6] capaz de detectar el
desvanecimiento del personal obrero durante su jornada
laboral y si este fue causado por una caida o golpe, a través
del monitoreo y registro de las aceleraciones presentadas
durante las actividades laborales, los registros son procesados
al final de la jornada laboral por un software desarrollado en
Python que caracteriza las aceleraciones registradas para
determinar el tiempo que el trabajador estuvo en actividad y
si este presentd aceleraciones anormales caracteristicas de
una caida o golpe.

II. METODOLOGIA

A. Materiales

Para crear el prototipo de adquisicion y procesamiento
de aceleraciones reportadas por los trabajadores durante la
jornada laboral fueron necesarios los siguientes materiales:

1. Acelerometro ADXL345 digital de tamafio reducido
y bajo consumo de energia, con capacidad de
medicion de aceleracion en tres ejes con rango de



medicion variable de +2g, +4g, +8g o + 16g, los
modos de aceleracion dinamica o estatica.

Mobdulo de memoria microSD (FUT 3002) que
permite la escritura y la lectura de datos en una
memoria microSD a través de un microcontrolador
y el protocolo de comunicacion SPI, en el caso del
microcontrolador arduino nano conectandolo a los
pins SD SPI, MOSI, SCK, MISO, CS y alimentacion
de 5v.

Modulo real time clock (RTC) DS1302 que
mantiene la cuenta del tiempo trascurrido de manera
ininterrumpida, con un oscilador de cristal
compensador de temperatura incluido dentro del
circuito integrado, integra una bateria externa que le
permite mantener la cuenta del tiempo incluso si este
no es alimentado, con capacidad de lectura y
escritura de la informacion de la RAM o el relog y
es capaz de trabajar en rangos de temperatura de -40
a+85°C.

Arduino Nano plataforma base del disefio con
dimensiones (18 x 45 mm) y 7 gramos de peso,
basada en el microcontrolador ATmega328, cuenta
con un oscilador de 16Mhz y una memoria
EEPROM de 1KB, la tarjeta puede ser alimentada
con 6 - 20 volts no regulados.

Software de programacion de alto nivel Python y
postgreSQL. La compatibilidad, flexibilidad,
escalamiento, disponibilidad de librerias y
portabilidad fueron las caracteristicas que
determinaron la eleccion de estas herramientas.

Meétodos

Diserio de circuito de comunicacion.

El circuito desarrollado permite la comunicacion del
modulo FUT 3002 con el microcontrolador
mediante el protocolo SPI, el acelerometro por
protocolo I2C y el médulo RTC via serial, todos los
modulos comparten alimentacion del regulador de
voltaje integrado en el arduino nano,

Protocolo de adquisicion de datos.

Al iniciar el microcontrolador el algoritmo cargado
comprueba la comunicacion con los modulos y en
caso de no poder establecer comunicacion con
alguno de ellos entrara en un bucle infinito
mandando un mensaje de error por el puerto serie.
Una vez iniciada la comunicacion de manera exitosa
el microcontrolador adquiere las lecturas del
acelerometro ADX1.345 para monitorear y registrar
las aceleraciones en un archivo de texto en la
memoria microsd, si se presenta una aceleracion
anormal caracteristica de un choque, es decir, se
tiene un registro de magnitud mayor a 10g, el
dispositivo activa el buzzer generando una alerta
sonora que indica que el usuario present6 un choque
que requiere de revision médica, o en caso de

presentar una aceleracion caracteristica de una caida
el microcontrolador esperara 5 segundos para
guardar la posiciéon en la que se encuentra el
dispositivo, si esta posicion no cambia después de 4
segundos el microcontrolador activara el buzzer y
los leds para generar una alarma sonora y visual que
indica que el usuario se ha desmayado o que el casco
en conjunto con el dispositivo de registro han sido
desplazados de la cabeza del usuario durante el
golpe o la caida.

El algoritmo de registro programado en el
microcontrolador, adquiere lecturas del
acelerometro en los 3 ejes y el modulo real time
clock de manera constante con una frecuencia de
6Hz, integradas en una cadena string (Fig. 1.), para
su mejor interpretacion en forma de lista con las
aceleraciones  experimentadas en  conjunto,
seflalando el momento en que se presentaron, asi
como, el estado en el que se encontraba el
dispositivo. En el diagrama a bloques de la Fig. 2. se
muestra la metodologia de manera resumida.

Nj dispositivol: Bloc de notas

Archivo Edicion Formato Ver Ayud
21|5@|22|-0.02|-0.04|0.93 |0
21|5e|22|e.008|-6.05|0.94|0
21|5e|22|e.00|-06.04|0.97 |0
21|56|22|-6.02|-6.02|0.95|0
21|56|22|-6.02|-6.04|0.94|0
21|5@|22|e.00|-0.04|0.94|0
21|5@|23|-0.082|-0.04|0.95|0
21|5e|23|e.e0|-06.05|0.98|0
21|56|23|e.e0|-0.04|0.94|0
21|5@|23]e.02|-0.06|0.91|0
21|5e|23|@.01|-6.05|0.94 |0
21|5e|23|e.ee|-6.04|0.93|0

Fig. 1. Lista de cadenas string.

3.

Diserio de PCB.

El circuito disefiado para la comunicacion entre el
microcontrolador y los mddulos fue importado al
software de disefo de circuitos impresos Kicad que
facilito el paso de un circuito esquematico a un
circuito impreso, el producto obtenido optimiza el
espacio requerido por los modulos, pistas y
conexiones requeridas para la comunicacion.

Y

inicio del microcontrolador y
los sensores

PR —

_)registm y almacenamiento de:
datos de aceleracion

| —

comprobacion de estado de
accidentes y
desvanecimiento

activacion de alarmas en
caso de accidentes o
desvanecimiento

S

Fig. 2. Diagrama a bloques.
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Diserio de carcasa.

La carcasa disefiada almacena el circuito impreso en
conjunto con las baterias de litio 18650 que
suministran energia al dispositivo en una caja
disefiada en Solidworks que proporciona una base
estable para las baterias y el circuito impreso
logrando seguridad en todos los elementos (Fig. 3),
la caja contenedora fue impresa con filamento PLA,
cuenta con paredes de 3 milimetros de grosor,
protege los componentes de las condiciones externas
a las que puede estar expuesto el prototipo, incluye
dos correas aseguradas a la caja contenedora con
tornillos para mantener su posicion sobre la banda
nuquera del tafilete de seguridad del casco del
usuario, con el objetivo de tener un registro de
lecturas de aceleraciones correctas de las fuerzas
experimentadas por la cabeza del usuario evitando
registros de las fuerzas absorbidas por el casco de
proteccion.

Fig. 3. Disefio de carcasa

5.

Algoritmos de angulos de orientacion y actividad
El algoritmo desarrollado en Python importa los
datos de aceleracion y tiempo desde el documento
de texto creado por el dispositivo de registro a una
matriz de siete columnas donde las primeras 3
corresponden a las horas, minutos y segundos, la
cuarta, quinta y sexta corresponden a la aceleracion
en los ejes de registro del acelerometro y la séptima
columna corresponde al estado del dispositivo
donde registra un 1 si presenta un accidente o un 0
si no presenta accidentes. El algoritmo calcula la
posicion angular para cada eje de aceleracion usando
las ecuaciones resultantes de despejar propiedades
trigonométricas
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El algoritmo compara el cambio de posicion que se
presenta durante el tiempo para determinar si el
usuario se mantuvo en movimiento ¢ hizo uso del
casco. Si el valor calculado es caracteristico de

movimiento y uso de casco se usan los datos de hora,
minuto y segundo asociados a la misma posicion del
dato de aceleracion para determinar el inicid y
termind de la actividad, al final se generan los
intervalos de actividad dando como resultado el
tiempo total en actividad. El calculo de accidentes es
realizado mediante una mascara booleana que
cuenta la cantidad de salidas verdaderas que
representan un accidente, mostrada en la matriz de
registro.
6. Interfaz grdfica y registro de actividad

La interfaz grafica desarrollada permite la
navegacion entre los archivos y el manejo de los
registros en el algoritmo de calculo de accidentes y
tiempo de actividad. Permite el almacenamiento de
la informacién en una base de datos creada en
Postgresql, para el manejo, andlisis y exportaciéon a
formato .xIsx.

III. RESULTADOS

El accesorio de registro de actividades y
desvanecimientos para cascos de seguridad entrega en una
jornada laboral de 8 horas un archivo de referenciado con el
nimero de identificacion del dispositivo que contiene los
registros de aceleracion que se experimentaron. El archivo
contiene 172800 registros de aceleracion en 3 ejes, tiempo y
accidentes en promedio.

El programa procesa los registros de aceleracion y tiempo
para determinar el tiempo que el usuario estuvo en actividad
y cuantifica si se presentaron aceleraciones caracteristicas de
un accidente. Los registros de tiempo en actividad y
accidentes pueden ser exportados para su analisis.

IV. DISCUSION

El dispositivo al estar asegurado a la banda nuquera del
tafilete del casco de seguridad puede presentar ruido en las
lecturas de aceleracion por vibraciones generadas por los
equipos usados en las actividades laborales o por las
condiciones del area de trabajo, lo que afecta a la precision
del calculo de actividad o en casos donde se pierde el casco
durante el accidente que el dispositivo registre que el usuario
sigue en actividad.

El algoritmo de posicion y actividad compara todos los
cambios de posicion angular uno a uno para obtener los
intervalos parciales de actividad, lo que hace que la duracién
del procesamiento de registros incremente de manera
proporcional a la cantidad de registros a procesar, para
registros de 8 horas el tiempo de procesamiento no es muy
prolongado.

V. CONCLUSIONES

Como resultado de este trabajo se observa que el
dispositivo  desarrollado integrando competencias de
electronica y ciencias de la salud para el desarrollo de un
dispositivo capaz de estimar las fuerzas absorbidas por la



cabeza durante accidentes laborales e implementando
conocimientos de procesamiento de sefales para la
elaboracion de los algoritmos de orientacion y actividad, es
capaz de ayudar a los trabajadores a recibir atencion oportuna
de las lesiones provocadas en la region de la cabeza, las cuales
pueden poner en riesgo sus capacidades motoras o incluso sus
vidas. Sin embargo el disefio del dispositivo puede exponer a
los trabajadores a lesiones por baja o alta tension, lo que
limita su implementaciéon en cascos de seguridad clase C.
Futuras iteraciones de este sistema deben de enfocarse en
reducir las dimensiones del dispositivo cambiando la fuente
de alimentacion por baterias de menor volumen a las baterias
18650 utilizadas o cambiando el médulo RTC por opciones
de menor volumen e igual fiabilidad disponibles en el
mercado.
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Propuesta de un péndulo electromagnético para la
recoleccion de energia en usuarios de dispositivos de
soporte de la marcha

V. Ramos Rosales!”, R. E. Gonzalez Landaeta'
nstituto de Ingenieria y Tecnologia, Universidad Auténoma de Ciudad Juarez, Ciudad Juarez, México
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Abstract—People with motor disabilities usually have slow
movement patterns, which means that very little biomechanical
energy can be harvested using wearable or portable sensors. In
this work, an electromagnetic harvester is proposed to harvest
energy during the gait of subjects using gait-support devices, in
this case, a walker. The harvester consists of a simple pendulum
where the suspended weight is formed by two neodymium
permanent magnets. Three static coils connected in series have
been arranged in such a way that their position coincides with
the swinging movement of the suspended weight. So, when the
pendulum is moved sideways from its resting, a gradient of the
magnetic field is produced in each coil, generating an
electromotive force. The performance of the proposed
pendulum has been tested in bench conditions and in real
conditions using a walker for the elderly. When the subject
began or finished the gait with the walker, the pendulum moved
sideways, making the magnets to move back and forth
generating a peak-to-peak voltage of 2.2 V. This back-and-forth
movement remains until the suspended weight reaches the
equilibrium position due to the restoring force of the gravity.
The generated voltage was not affected by the velocity of the gait,
but by the beginning and ending of the gait. The proposed
electromagnetic pendulum has demonstrated to be suitable to
harvest energy from people with slow gait without attaching any
sensor to the subject.

Palabras clave— Generador electromagnético, péndulo
electromagnético, recoleccion de energia, soporte de la marcha.

1. INTRODUCCION

Para los dispositivos electronicos vestibles y portatiles
orientados al monitoreco de actividades fisicas y/o
fisiologicas, el suministro de energia es una limitante
importante  para aplicaciones que requieren un
funcionamiento periédico o continuo. Normalmente, la
fuente de energia de este tipo de sistemas proviene de baterias
recargables, cuya vida util depende de los periodos de carga
y descarga. La vida limitada de dichas baterias no solo reduce
la autonomia de estos sistemas, sino que también conlleva a
problemas de contaminacion derivados de los materiales que
contienen. Para intentar prescindir del uso de baterias, o al
menos alargar la vida util de las mismas, se han propuesto
métodos de recoleccion de energia, donde se aprovecha la
energia disponible en el ambiente (luminica, térmica y de
radiofrecuenca —RF—) o en el cuerpo humano (térmica,
biomecanica, bioquimica) para transformarla en energia
eléctrica [1, 2]. Un sistema de recoleccion de energia esta
compuesto por una fuente de energia, un recolector de energia
(sensor), un circuito de acondicionamiento y gestion de

energia, un elemento de almacenamiento de energia, un
regulador de tension y una carga eléctrica [3].

En lo que respecta al cuerpo humano, debido a su
naturaleza dindmica, la energia biomecanica ha demostrado
ser una excelente alternativa para para prescindir del uso de
baterias en sistemas vestibles y/o portables [4, 5]. La energia
biomecanica puede recolectarse directamente adaptando un
sistema de recoleccion a algiin apéndice o articulacion del
cuerpo o, indirectamente, adaptando dicho sistema a
dispositivos vestibles o a sistemas utilizados por el usuario,
como bastones [6], mochilas [7], sillas de ruedas [8] o zapatos
[9, 10], entre otros.

La mayoria de las propuestas de recoleccion de energia
biomecanica estan enfocadas en el uso de sistema vestibles y
o portables [10-13]. Sin embargo, en personas con ciertas
limitaciones fisicas o que presentan dificultades motrices,
debido a que los movimientos de las extremidades suelen ser
muy limitados, este tipo de estrategias puede no ser muy
efectiva, sobre todo si hay que colocar sensores en el sujeto.

Son muy pocos los trabajos que han enfocado la
recoleccion de energia mediante dispositivos de
rehabilitacion o de soporte de la marcha. Tal es el caso del
trabajo presentado por Sanchez [6], donde se propuso el uso
de recolectores piezoeléctricos para aprovechar la energia
mecanica mientras un sujeto usa un baston durante la marcha.
Por otro lado, Nguyen et al. [8], propusieron un sistema de
recoleccion de energia hibrido, el cual se adaptd a una silla de
ruedas eléctrica para aprovechar la energia solar y la energia
RF disponibles en el entorno circundante, complementando
entre si la falta de uno o del otro tipo de energia.

En un sistema de recoleccion de energia, el sensor
utilizado depende de la energia que se desea recolectar del
ambiente o del cuerpo humano. Para el caso de la energia
biomecanica, los sensores piezoeléctricos, electromagnéticos
y electroestaticos son los mas utilizados [1, 13].

Un recolector de energia electromagnético utiliza la
energia cinética para transformarla en energia eléctrica
mediante la Ley de Induccion de Faraday; segun el
movimiento que se quiera aprovechar para la recoleccion de
energia, estos recolectores pueden tener diferentes
configuraciones, por ejemplo, vigas en voladizo, masas de
deslizamiento libre, estructuras de masa de resorte, y
estructuras de rotacion [1]. También hay diversos ejemplos
de recolectores de energia electromagnéticos con estructuras
en forma de péndulo, donde se presentan diferentes disefios
de péndulos electromagnéticos para la recoleccion de energia,



esto es, péndulo simple, péndulo “sintonizable” y péndulo
con movimiento anti-fase [14-16].

En este trabajo se presenta el disefio de péndulo
electromagnético para su aplicacion en una herramienta de
soporte de la marcha, especificamente en un andador. Debido
a que normalmente las personas que usan este tipo de
herramientas suelen tener un patrén de marcha lento y
pausado, la intencién es aprovechar la aceleracion y la
desaceleracion del andador, de tal forma que esto produzca
una energia cinética en el péndulo para que se transforme en
energia eléctrica, aun en un patrén de marcha lento.

La estructura de este trabajo es la siguiente: primero, se
describe el disefio y la fabricacion del péndulo propuesto,
posteriormente, se describe la metodologia usada para la
caracterizacion del péndulo. Finalmente, se presentan y se
discuten los resultados y se presentan las conclusiones mas
importantes del trabajo

II. DISENO Y FABRICACION DEL PENDULO
ELECTROMAGNETICO

La recoleccion de energia electromagnética esta
determinada por el gradiente del campo magnético y el
tiempo de induccion, por lo que la tension generada se puede
incrementar aumentando el campo magnético y reduciendo el
tiempo de induccion [16].

La ley de Faraday describe matematicamente la fuerza
electromotriz (fem) generada en una bobina que es sometida
aun gradiente de campo magnético, donde la bobina se puede
mover respecto a un campo magnético constante o, un campo
magnético constante se puede mover respecto a la bobina. En
ambos casos, se expresa como [18]:

)
fem=-N5L M

donde N es el numero de espiras de la bobina y d¢/dz es la
variacion del flujo magnético respecto al tiempo.

El movimiento de un péndulo simple viene expresado en
términos de longitud (L), altura (H) y angulo de arco (0), esto
es[17]:

H = L(1 — cosH) 2)

Si la masa suspendida de un péndulo consta de un iman
permanente que se mueve relativamente a una bobina
estatica, se puede generar una fem que dependera de la
velocidad del movimiento, la cual esta definida por:

Vinsx = +/29L(1 — cosB) , 3)

donde g es la aceleracion de la gravedad.

El péndulo electromagnético presentado en este trabajo
se muestra la Fig. 1. Consiste en un péndulo simple cuya masa
suspendida consta de dos imanes adheridos entre si con la
intencioén de aumentar el campo magnético. Tres bobinas fijas
se colocan paralelas al movimiento oscilatorio de los imanes

para producir gradientes de campo magnético en cada una.
Para disminuir la friccion del movimiento ondulatorio y
evitar pérdidas de energia, se coloca un sistema de
rodamiento en el pivote del péndulo. Para crear este disefilo se
tomo en cuenta el comportamiento del péndulo simple. La
Fig. 2 muestra la relacion entre el diseflo propuesto en este
trabajo y la trayectoria regular de un péndulo, donde la
velocidad maxima de la masa suspendida se alcanza en el
centro del recorrido (punto B), mientras que en los puntos A
y A' la velocidad es minima. La idea, pues, de usar tres
bobinas es aprovechar el movimiento ondulatorio en su
estado de maxima y minima velocidad.

) Carcasa Carcasa
Rodamiento / Rodamiento

Bobinas

Brazo Brazo

Bobinas

Imanes Imanes

(2) (b)

Fig. 1. Péndulo electromagnético propuesto: (a) diagrama, (b) prototipo
fabricado.

(2) (b)

Fig. 2. Dinamica del movimiento del péndulo: (a) diagrama, (b) ilustracion
adaptada de [17].

El disefio del péndulo también esta pensado para que
pueda adaptarse a la estructura de un andador para personas
mayores (Fig. 3) sin que su presencia interfiera con la marcha
del usuario. En ese sentido, la masa del prototipo (péndulo +
carcasa = 346 g), no altera considerablemente la masa del
andador, evitando asi un gasto metabolico extra para el
usuario. Considerando la posicion del péndulo, como se
muestra en la Fig. 3, cada vez que el sujeto comience y
termine un movimiento con el andador, se generan fuerzas
laterales de aceleracion y desaceleracion, respectivamente.
Estas fuerzas provocan que el brazo del péndulo se mueva,
haciendo que los imanes realicen un recorrido a través de las
tres bobinas, generando asi una fem en cada una segun la
velocidad de los imanes respecto a cada bobina.

III. METODOLOGIA

En la Tabla I se muestran las principales caracteristicas
del disefio del péndulo electromagnético propuesto. Las 3
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bobinas se construyeron de 150 vueltas cada una, con alambre
de 30 AWG. Para el campo magnético se usaron dos imanes
de neodimio de 18 mm de diametro, cada uno. La estructura
del péndulo se disefi6 en SolidsWork y se construyd mediante
impresion 3D usando PLA (4cido polilactico).

Péndulo
electromagnético

Fig. 3. Péndulo electromagnético incorporado en la estructura de un
andador para personas mayores.

TABLAL
PRINCIPALES CARACTERISTICAS DEL DISENO DEL PENDULO
ELECTROMAGNETICO PROPUESTO.

Propiedad Valor | Unidades
Didmetro de cada bobina 15 mm
Numero de vueltas en cada bobina 150 --
Longitud del brazo del péndulo 60 mm
Masa suspendida 8 g
Masa del péndulo + carcasa 346 g
Base 170 mm
Altura 150 mm

Para estimar la tension generada por el péndulo en
diversos escenarios, se realizaron las siguientes pruebas:

Prueba 1: Desplazando los imanes a una altura H; luego,
partiendo de un estado de reposo, se libera para que
el péndulo se mueva por accion de la gravedad. Se
mide la tension generada en tres bobinas ubicadas
en los puntos A, B, A" (Fig. 2), conectadas en serie.

Prueba 2: Implementando el péndulo electromagnético en el
andador (Fig. 3) y provocando movimientos de
aceleracion y desaceleracion durante el inicio y el
fin de la marcha, respectivamente. Se mide la
tension generada en tres bobinas ubicadas en los
puntos A, B, A' (Fig. 2), conectadas en serie.

En cada una de las pruebas, la tension generada se midio
usando un sistema Arduino Uno de 10 bits conectado a una
laptop (Fig. 4); se utilizé la herramienta LabVIEW™ para
visualizar y registrar los datos.

Bobina

, R
Ima
BN “!ﬂ!‘!.sﬁ!ﬂ_'»

FRRSTRATS

e
|

|
i

_

Fig. 4. Configuracion para medir la tension generada por las tres bobinas
conectadas en serie.

.....

III. RESULTADOS Y DISCUSION

Considerando la longitud (L) del brazo y el angulo (),
segun (3), la velocidad del iman en los puntos A y A' es de
unos 0.77 m/s, mientras que en el punto B, alcanza una
velocidad de 1.08 m/s, aproximadamente. Segun (1), esto
implica que la mayor tension se genera en el punto B, no
obstante, al usar 3 bobinas, también se genera una tension,
aunque menor, en las bobinas ubicadas en los puntos A y A".

La Fig. 5 muestra la tension generada con el péndulo
electromagnético en la prueba 1. Debido a que la tension
generada es la suma de la tension generada por cada bobina,
cada pico (maximo y minimo) de la sefal de la Fig. 5
representa el momento en que los imanes pasan por las
bobinas ubicadas en los puntos A, B, y A' (Fig. 2). Por tanto,
se aprovecha, no solo el momento de maxima velocidad
ondulatoria (Punto B), sino también la velocidad minima
(Puntos A y A"). Durante esta prueba, la tension de pico a pico
generada fue de unos 210 mV de pico a pico.

0.25
0.2
0.15
SN
= 0.05
O
'z 0
5
S -0.05
0.1
-0.15
_02 1 1 1 1
0 1 2 3 4 5
Tiempo (s)

Fig. 5. Tension generada en tres bobinas conectadas en serie a partir del
movimiento de los imanes provocado manualmente (Prueba 1).

La Fig. 6 muestra la tension generada a partir de la
marcha del andador, donde se muestran el momento del inicio
y fin de la marcha. Antes del inicio de la marcha, al no haber
ninguna fuerza que genere un movimiento en los imanes del
péndulo, la tension generada es casi nula. En el momento del
inicio de la marcha, la fuerza de empuje, para mover el
andador desde su estado de reposo, provoca que el brazo del
péndulo se mueva, haciendo que los imanes se muevan
respecto a las bobinas, provocando un gradiente de campo
magnético en las bobinas A, By A'. Al momento de finalizar
la marcha, la desaceleracion del andador provoca un efecto



similar al descrito anteriormente, no obstante, al no haber
ninguna fuerza adicional a la de la gravedad, la generacion de
tension perdura hasta que el movimiento ondulatorio del
brazo del péndulo cese. La tension pico a pico (maxima)
generada durante esta prueba fue de unos 2.2 V. Desde el
punto de vista de recoleccion de energia, este nivel de tension
permitiria almacenar una cantidad de energia importante sin
necesidad de usar convertidores DC-DC tipo Boost, como el
que usan en [8]. La ventaja de esta propuesta es que la tension
generada no depende de la velocidad del andador, sino de la
fuerza de empuje al iniciar la marcha y la desaceleracion al
momento de finalizar la marcha. Esto se adapta al patron de
marcha de este tipo de herramientas de soporte, pues
normalmente es usado por personas que presentan un patron
de marcha lento.

L5 Inicio de
lamarcha  Fip de la
» marcha

N 4

Tension (V)
[=}

B . . . . . . . . . .
o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1
Tiempo (s)

1 12 13 14 15

Fig. 6. Tension generada por el péndulo electromagnético durante el inicio y
fin de la marcha con el andador (Prueba 2).

IV. CONCLUSIONES

En este trabajo se ha propuesto un recolector de energia
tipo péndulo para que sea usado en una herramienta de
soporte de la marcha, como un andador. El disefio se basa en
un péndulo electromagnético, donde la masa suspendida
consta de dos imanes que se mueven respecto a tres bobinas
fijas conectadas en serie, con el fin de generar una fuerza
electromotriz, no solo en el punto donde la velocidad de la
masa suspendida sea maxima, sino también en los puntos
donde la velocidad sea minima. El prototipo se implementd
en la estructura de un andador, donde su masa (346 g) no
altera considerablemente la masa del andador. Se pudo
generar una tension pico a pico de unos 2.2 V, la cual no
depende de la velocidad de la marcha del andador, sino de las
fuerzas de empuje y desaceleracion de este. Es decir, con esta
propuesta, se puede recolectar energia incluso en patrones de
marcha lentos, lo cual se adapta al patron de marcha de
personas con ciertas limitaciones fisicas para caminar. Este
trabajo forma parte de una propuesta que busca recolectar
energia usando herramientas de soporte de la marcha, con la
finalidad de alimentar sistemas electronicos de bajo consumo
que sean incorporados en dichas herramientas, para asi
monitorear o supervisar variables fisicas y fisioldgicas de los
usuarios de este tipo de herramientas, sin necesidad de usar
baterias.
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Revision de Alcance de la Actividad Antibacteriana de
Estructuras Organometalicas en Ensayos in vitro
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Abstract— 1In this scoping review, the PRISMA methodology
was used and, after the inclusion and exclusion criteria used in
a total of 700 documents, four documents were analyzed on the
antibacterial activity of organometallic frameworks in vitro
tests, the foregoing in order to determine the most suitable
organometallic framework to inhibit bacteria due to the
potential of said frameworks in the field. Using the Web of
Science and ScienceDirect databases, a total of sixteen in vitro
tests with different microorganisms and four different
organometallic frameworks were compiled. After analyzing the
inhibitions presented in each test, it was concluded that the best
organometallic structure in terms of antibacterial activity in
vitro tests, was the Cu-MOF-NPs framework; due to being the
one that presented an inhibition area greater that the rest of the
frameworks in additions to being the one that presented a
greater quantity of tests with a greater quantity of
microorganisms.

Palabras  clave—Antibacterial activity, antimicrobial
activity, in vitro, metal-organic framework, metal organic
framework, microbial growth, MOFs.

1. INTRODUCCION

Las estructuras organometalicas, han sido una tematica
de estudio en diferentes areas del conocimiento en el
transcurso de los afios, una de las ramas en las que se tiene
bastante interés, es la actividad antibacteriana que llegan a
presentar dichas estructuras. Por ejemplo, en el afio 2010 [1],
se ensamblaron tres estructuras de metal-organoboro en 3D
con base en Ag, presentando actividades antibacterianas
frente a bacterias Gram negativas y Gram positivas. En el afio
de 2011, se lograron sintetizar las primeras estructuras
organometalicas basadas en plata en 3D derivadas de 1,3,5-
Triaza-7-fosfaadamantano-7-6xido, las cuales presentaron
actividades antibacterianas y antifungicas [2]. En 2012, se
sintetizaron nanoestructuras de CuBTC y HKUST-1 en fibras
de seda utilizando la sintesis de capa por capa con irradiacion
de ultrasonido. Las fibras de seda resultantes presentaron
actividad antibacteriana contra E. coli y S. aureus [3]. Para el
afio del 2013 [4], se sintetizaron por el método tradicional
estructuras con base en plata utilizando 4cido fosfobenzoico
con y sin urea, de esta manera se obtuvieron materiales con
diferente estabilidad y habilidad para liberar sales de plata,

por lo que la actividad antibacteriana se vio en funcioén de
poder liberar dichas sales.

En el afio de 2014, se determind que existe una
posibilidad en que se abra una via para fabricar tejidos
clinicos antibacterianos, tras la inmovilizacion de MOF-199
en fibras celulodsicas, logrando eliminar por completo el
crecimiento de E. coli en placas de agar y cultivos liquidos,
obteniendo fibras reutilizables [5]. Mas adelante en 2015, se
determiné que la estructura Biomil-5 era una gran candidata
para aplicaciones del cuidado de la piel y cosméticos. Luego
de haberla sintetizado utilizando sal de Zn?" y 4cido azelaico,
de esta manera la estructura resultante mantuvo propiedades
antibacterianas [6].

En el afio de 2017, se utilizd6 una estructura ZIF-8 en
combinacién con ciprofloxacino para comprobar su habilidad
como liberadora de farmacos, los resultados arrojaron una
buena liberacion contra S. aureus y E. coli, logrando una zona
de inhibicién de al menos dos veces mayor que la utilizacion
del bactericida o la estructura por cuenta propia [7]. En 2018,
se reportd el haber conseguido un etiquetado in vivo de
bacterias utilizando la estructura MIL-100, la cual se encargd
de llevar D-AzAla por medio de intravenosa hasta la zona
inflamada, en donde por la alta presencia de H,O», se degrad6
liberando el marcador, para un etiquetado mas exacto y lograr
eliminar la bacteria por medio de terapia fotodinamica [8].
Para el afio de 2019, se probaron distintas estructuras
organometalicas para utilizarlas a manera de purificadores de
aire. Destacando la estructura ZIF-8 la cual inactivé en un
99.9999% a E. coli. Para lo cual llegd a considerarse como
una aplicacion para la salud publica [9]. Por tltimo en el afio
reciente de 2020, se doparon con iones Cu®' distintas
estructuras. El resultado demostr6 que las estructuras
contaban con una eficiencia antibacterial del 99.71% contra
S. aureus, una vez hecho el ensayo in vivo se mantuvo la
eficiencia y se aceler¢ la cicatrizacion [10].

Con base en lo anterior se elabord la presente revision de
alcance con la finalidad de responder la pregunta de
investigacion: (Cual composicion en forma de estructura
organometalica presenta una mayor actividad antibacteriana
en un ensayo in vitro? Esto debido a que lograr inhibir la
actividad de bacterias es una tematica de gran importancia en
la actualidad, ademas por lo visto en la recopilacion de



eventos, es un campo en el cual las estructuras
organometalicas cuentan con una gran capacidad de aporte.

II. METODOLOGIA

Para considerar la inclusion de documentos en éste
articulo de revision, dichos documentos debian de ser
articulos de investigacion en primera instancia, ademas de
esto también se considerd que los articulos tuvieran como
tematica principal a las estructuras organometalicas, la
actividad microbiana fuese presentada de manera cuantitativa
y también incluyeran el polimero organico empleado en la
estructura organometalica a tratar. Ademas de esto, también
se debia contar con el nombre del microorganismo en el cual
se le aplicaron las pruebas y por tltimo, la experimentacion
debia de ser in vitro. Si alguno de los articulos consultados no
coincidia con alguno de los criterios mencionados
anteriormente fue excluido, en adiciéon a lo anterior, todo
aquel articulo que resultd ser un articulo de revision, anterior
al afio 2017, no se tuvo acceso a su version o no se encontraba
en el idioma inglés o espafiol, fue excluido; cabe destacar que
todo lo realizado anterior y posteriormente, fue de manera
individual.

La btisqueda de documentos se realiz6 por medio de dos
bases de datos: Web of Science y ScienceDirect. Dichas bases
de datos fueron consultadas durante junio del 2021, en ambas
bases se utiliz6 la misma estrategia de busqueda la cual fue la
siguiente: (“metal-organic framework” OR “metal organic
framework” OR “MOFs”) AND (“antibacterial activity” OR
“antimicrobial activity” OR "microbial growth") AND ("in
vitro"). Una vez utilizada dicha estrategia, se utilizaron los
filtros proporcionados por cada base de datos para colocar el
rango de fechas de publicacion de los documentos, a la vez
de mostrar solamente articulos de investigacion. Una vez
utilizados los filtros, se exportaron las referencias de los
resultados de busqueda obtenidos hacia el software Mendeley
Desktop, de esta manera se eliminaron manualmente los
documentos duplicados obtenidos.

Una vez eliminados los duplicados, se procedid a leer
cada titulo y resumen de cada documento para verificar que
contaran con los criterios de inclusion, realizado esto; se
utilizoé el software EndNote Click para la recuperacion de los
documentos que cumplieron con los criterios de inclusion.
Obtenidos los documentos, se realizé una lectura completa de
cada uno y, haciendo uso de los criterios de exclusion se
descartaron los documentos finales, de esta manera se
mantuvieron solamente aquellos documentos los cuales
fueron utilizados para la realizacion del presente documento.

Para la elaboracion de las tablas en donde se plasmaron
los datos extraidos de la documentacion consultada, una vez
realizada la lectura de los documentos, se seleccionaron
aquellos datos que coincidian con el enfoque de este
documento, es decir: la estructura organometalica utilizada,
la composicion de la estructura organometalica utilizada, el
microorganismo utilizado y la cuantificacion de la inhibicion
observada.

III. RESULTADOS

Al haber utilizado la estrategia de busqueda en las bases
de datos se obtuvo un resultado de 700 documentos (Web of
Science: 76, ScienceDirect. 624), de este total se eliminaron
8 documentos pertenecientes a duplicados, 422 utilizando los
filtros de cada base de datos y 79 debido a que no
pertenecieron al afio de publicacion requerido. De esta
manera se obtuvo un total de 191 articulos, a los cuales, tras
haber utilizado los criterios de inclusion, se descartaron un
total de 183 articulos. De esta manera 8 articulos fueron
evaluados segun los criterios de exclusion, por lo que se
obtuvo de esta un total de 4 articulos para la elaboracion de
esta revision.

[ Identificacién de estudios a través de bases de datos y registros ]
—
o Registros eliminados antes de la seleccion:
% Registros duplicados eliminados (n = 8)
Registros identificados a partir de: N Registros marcados como no elegibles
é Web of Science (n = 76) e por las herramientas de automatizacion
g Science Direct (n = 624) (n=422)
= Registros eliminados por otros motivos
(n=79)
- |
— I
Registros proyectados R Registros excluidos
(n=191) (n=183)
Informes buscados para la
recuperacion > Informes no recuperados
s -0 (n=0)
3 (n=0)
3 !
Informes evaluados para elegibilidad N
(n=8) g .
Informes excluidos:
No se tuvo acceso a la
version completa (n = 4)
—
2 Estudios incluidos en revision
z (n=0)
-} Informes de estudios incluidos
= —
— (n=4)
)

Fig. 1. Diagrama de flujo para el proceso de identificacion y seleccion de
documentos.

De los informes de estudios incluidos, a continuacién se
presenta la Tabla 1, en donde se menciona cada uno de los
objetivos principales de la metodologia seguida. Puede
observarse que en dos estudios ([13] y [14]) la prueba de
actividad antibacteriana no era el objetivo principal del
estudio, sino que fue analizada de manera secundaria y como
control respectivamente.

TABLA I
CARACTERISTICAS DE LOS DOCUMENTOS UTILIZADOS
Autor Afio de Objetivo principal
(Autores) publicacion
V. 2018 Se realizo la sintesis de nanocubos de
Pezeshkpour MOFEF-5, ademas de utilizar extracto de
etal [11]. brocoli para probar la actividad
antibacteriana de cada sustancia por
separado, y de comprobar si existio
alguna sinergia entra ambas sustancias.
S. M. Sheta, 2018 Se sintetizaron nanoparticulas de la
S. M. El- estructura Cu-MOF-NPs, para estudiar
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Sheikh, and sus efectos como un biosensor, ademas
M. M. Abd- de probar sus efectos biologicas en
Elzaher [12]. bacterias Gram positivas y Gram

negativas.
A. A. El- Se utiliz6 la estructura ZIF-8, en
Bindary, E. conjunto con DOX para estudiar sus
A. Toson, K. efectos como liberador de farmacos, en
R. Shoueir, adicion a pruebas para actividad
H. A. 2020 anticancer.
Aljohani,
and M. M.
Abo-Ser
[13].

2021 Se utiliz6 la estructura Cu-Mof con

K. Gwon et .

polisiloxano para probar su efecto
al [14]. L

bactericida.

En la Tabla 2 se muestran los resultados de los diametros de
inhibicion obtenidos en los documentos [11], [12] y [13]; se
puede observar que el diametro de inhibicién de mayor
longitud fue de 49 mm, siendo éste resultado de la utilizacion
de la estructura Cu-MOF-Nps sobre el microorganismo
Pseudomonas, mientras que el menor didmetro de inhibicion
fue por parte de la estructura ZIF-8 sobre Staphylococcus
aureus. La estructura que tuvo una mayor cantidad de pruebas
sobre diferentes microorganismos fue Cu-MOF-Nps con un
total de 10 experimentaciones, por lo que el ion metalico mas

utilizado fue Cu.
TABLA 2
ESTRUCTURAS ORGANOMETALICAS Y SU DIAMETRO DE
INHIBICION EN CADA MICROORGANISMO DE PRUEBA
Microorganis- Diametro  Refe-
mo empleado  de inhibi-  rencia

Estructura ~ Composicion s
cion
(mm)

MOF-5- Zn40(CO2)6 P. aeruginosa 9 [11]
NCs

n[Cu(AIP), S. aureus 25
Cu-MOF-  (PIY)(H,0),]*4
NPs H,O

n[Cu(AIP), Candida spp 23
Cu-MOF-  (PIY)(H,0),]*4
NPS Hzo

n[Cu(AIP), E. coli 28
Cu-MOF-  (PIY)(H,O),]*4
NPs H,O

n[Cu(AIP), Pseudomonas 32
Cu-MOF-  (PIY)(H,0),]*4 [12]
NPs H,O

n[Cu(AIP), Klebsiella sp. 18
Cu-MOF-  (PLY)(H,O),]*4
NPs H,O

n[Cu(AIP), S. aureus 42
Cu-MOF-  (PIY)(H,0),]*4
NPs H,O

n[Cu(AIP), Candida spp 36
Cu-MOF-  (PIY)(H,0),]*4
NPs H,O

n[Cu(AIP), E. coli 45
Cu-MOF-  (PIY)(H,0),]*4
NPs HzO

n[Cu(AIP), Pseudomonas 49
Cu-MOF-  (PIY)(H,0),]*4
NPs H,O

n[Cu(AIP), Klebsiella sp. 35
Cu-MOF-  (PIY)(H,0),]+4
NPs HzO
ZIF-8 Imidazolate E. coli 11

[13]

ZIF-8 Imidazolate S. aureus 0

En el caso de [14], también se presenta la actividad
antibacteriana, la tnica diferencia es que la inhibicién fue
representada a manera de porcentaje en vez de utilizar un
diametro, en esta ocasion se utilizo la estructura
organometalica PS@Cu-MOF, en los microorganismos
Escherichia coli, Staphylococcus aureus y methicillin-
resistant Staphylococcus aureus. Las tres pruebas obtuvieron
un porcentaje de inhibiciéon mayor al 80%, siendo la prueba
en Escherichia coli 1la que obtuvo un mayor porcentaje de
inhibicion (88.80%) mientras que la prueba en methicillin-
resistant Staphylococcus aureus obtuvo el menor porcentaje
de inhibicion (81.60%). En este caso no se elaboré una
tabulacion debido a que no se logroé hacer una conversion
coherente entre una inhibicion presentada en didmetro y otra
presentada en manera de porcentaje, por lo que a pesar de
contar con los criterios de inclusion y exclusiéon para la
elaboracion del presente, los resultados no lograron coincidir
de manera similar a los presentados por el resto de articulos.

IV. DISCUSION

Durante la elaboracion de esta revision de alcance y
utilizando la estrategia de busqueda mencionada con
anterioridad, se lograron obtener un total de 700 documentos,
de los cuales considerando los criterios de inclusion y
exclusion, se terminaron utilizando solamente 4 documentos.
Comparando la cantidad resultante de documentos utilizados,
es posible deducir que los criterios planteados cumplieron su
funcion, ya que a pesar de que la cantidad es muy pequeiia,
se mantuvieron los criterios de interés para elaborar una
respuesta coherente a la pregunta de investigacion. De igual
manera, esto indica que los ensayos in vitro y la
cuantificacion de la actividad antibacteriana no suelen
presentarse en una gran parte de los articulos de
investigacion, ya que estos dos aspectos fueron los que
hicieron que una gran parte de los documentos fuesen
descartados. Usualmente cuando se mencionaba la actividad
antibacteriana solamente se sefialaba que la estructura
organometalica en cuestion presentaba esta propiedad, sin
embargo; no se colocaba algiin tipo de cuantificacion, por lo
que este aspecto era presentado de manera ambigua, por otra
parte; la mayoria de los ensayos utilizados fueron in vivo, lo



cual evidencia que existe una escases de experimentacion en
ensayos in vitro para esta tematica.

Una de las principales limitaciones de esta revision, fue
la falta de acceso a 4 documentos, por lo que datos que
pudiesen ser relevantes para la elaboracion de este documento
tuvieron que descartarse. De igual manera, debido a que se
establecid como fecha limite el afio 2017, es posible que
existiese informacion relevante en fechas anteriores. Asi
mismo, debido a que se consideraron Ginicamente ensayos in
vitro, en caso de querer aplicar estos resultados a un ensayo
in vivo, se pueden presentar resultados diferentes.

V. CONCLUSIONES

Finalmente, tomando como base los documentos para la
elaboracion de esta revision, es posible determinar que la
estructura organometalica que cuenta con una mayor
actividad antibacteriana en un ensayo in vitro es: Cu-MOF-
NPs. Principalmente ya que fue la estructura organometalica
que fue sometida a una mayor cantidad de pruebas (siendo 10
en total), ademas de mostrar el mayor diametro de inhibicién
para la prueba in vitro (49 mm), siendo los microorganismos
con los que se experimentd Gram negativos (E. coli,
Pseudomonas, 'y Klebsiella Sp.) y Gram positivos
(Staphylococcus aureus 'y Candida spp.), lo que demuestra la
versatilidad que posee dicha estructura organometalica. En
adicion a lo anterior, se utilizaron dos métodos y dos
concentraciones diferentes para la experimentacion, por esto
mismo; la versatilidad de la estructura se ve aumentada, en
donde ademads se menciono6 que en algunos casos presentd el
mismo o un mayor didmetro de inhibicion que los antibioticos
utilizados para tratar algunos patégenos, lo cual indica que se
encuentra al nivel que antibidticos que ya se estan utilizando.

Considerando lo anterior, Cu-MOF-NPs, presenta lo
necesario para ser considerada para una mayor cantidad de
pruebas a fin de verificar su capacidad inhibitoria en otros
microorganismos, ademas de no descartar su utilizacién en
conjunto con otro compuesto para aumentar su propiedad
inhibitoria, es posible que sea una estructura organometalica
candidata para bacterias que presenten resistencia frente a
antibidticos, ya que posee una inhibicion mayor a los
antibioticos usados en determinadas bacterias.

RECONOCIMIENTO

Se hace reconocimiento al Dr. Christian Chapa Gonzalez,
por su tutoria otorgada para la elaboracion del presente
documento. Promoviendo el interés por generar nuevo
conocimiento cientifico por medio de la metodologia
PRISMA, ademas de otorgar las herramientas necesarias para
la busqueda, la seleccion y la recuperacion de la informacion
utilizada. Otorgando asi, un ambiente de trabajo en donde los
valores del respeto, la responsabilidad, la honestidad, el
compromiso y el trabajo en equipo predominan.

REFERENCIAS

[1] Y. Lui, X. Xu, Q. Xia, G. Yuan, Q. He, and Y. Cui, “Multiple
topological isomerism of three-connected networks in silver-based metal-
organoboron frameworks,” Chem. Commun., vol. 46, no. 15, pp. 2608-2610,
2010, doi: 10.1039/b923365b.

[2] A. M. Kirillov et al.,, “l,3,5-Triaza-7-phosphaadamantane-7-oxide
(PTA=0): New Diamondoid Building Block for Design of Three-
Dimensional Metal-Organic Frameworks,” Cryst. Growth Des., vol. 11, no.
7, pp. 2711-2716, 2011, doi: 10.1021/icg200571y.

[3] A. R. Abbasi, K. Akhbari, and A. Morsali, “Dense coating of surface
mounted CuBTC Metal-Organic Framework nanostructures on silk fibers,
prepared by layer-by-layer method under ultrasound irradiation with
antibacterial activity,” Ultrason. Sonochem., vol. 19, no. 4, pp. 846852,
2012, doi: 10.1016/j.ultsonch.2011.11.016.

[4] M. Berchel et al, “Silver-phosphonate based metal organic
frameworks: Synthesis and antibacterial action,” Phosphorus, Sulfur Silicon
Relat. Elem., vol. 188, mno. 1-3, pp. 76-78, 2013, doi:
10.1080/10426507.2012.741160.

[5] H.S. Rodriguez, J. P. Hinestroza, C. Ochoa-Puentes, C. A. Sierra, and
C. Y. Soto, “Antibacterial Activity Against Escherichia coli of Cu-BTC
(MOF-199) Metal-Organic Framework Immobilized onto Cellulosic Fibers,”
J. Appl. Polym. Sci., vol. 131, no. 19, 2014, doi: 10.1002/app.40815.

[6] C.Tamames-Tabar et al., “A Zn azelate MOF: Combining antibacterial
effect,” CrystEngComm, vol. 17, no. 2, pp. 456-462, 2015, doi:
10.1039/c4ce00885¢.

[7] H. Nabipour, M. H. Sadr, and G. R. Bardajee, “Synthesis and
characterization of nanoscale zeolitic imidazolate frameworks with
ciprofloxacin and their applications as antimicrobial agents,” New J. Chem.,
vol. 41, no. 15, pp. 7364-7370, 2017, doi: 10.1039/c7nj00606c¢.

[8] D. Mao et al., “Metal-Organic-Framework-Assisted In Vivo Bacterial
Metabolic Labeling and Precise Antibacterial Therapy,” Adv. Mater., vol.
30, no. 18, pp. 1-7, 2018, doi: 10.1002/adma.201706831.

[9] P.Lietal., “Metal-organic frameworks with photocatalytic bactericidal
activity for integrated air cleaning,” Nat. Commun., vol. 10, no. 1, pp. 1-10,
2019, doi: 10.1038/s41467-019-10218-9.

[10] D. Han et al., “Enhanced photocatalytic activity and photothermal
effects of cu-doped metal-organic frameworks for rapid treatment of
bacteria-infected wounds,” Appl. Catal. B Environ., vol. 261, 2020, doi:
10.1016/j.apcatb.2019.118248.

[11] V. Pezeshkpour et al., “Ultrasound assisted extraction of phenolic acids
from broccoli vegetable and using sonochemistry for preparation of MOF-5
nanocubes: Comparative study based on micro-dilution broth and plate count
method for synergism antibacterial effect,” Ultrason. Sonochem., vol. 40, pp.
1031-1038, 2018, doi: 10.1016/j.ultsonch.2017.09.001.

[12] S. M. Sheta, S. M. El-Sheikh, and M. M. Abd-Elzaher, “Simple
synthesis of novel copper metal-organic framework nanoparticles:
biosensing and biological applications,” Dalt. Trans., vol. 47, no. 14, pp.
48474855, 2018, doi: 10.1039/c8dt00371h.

[13] A. A. El-Bindary, E. A. Toson, K. R. Shoueir, H. A. Aljohani, and M.
M. Abo-Ser, “Metal-organic frameworks as efficient materials for drug
delivery: Synthesis, characterization, antioxidant, anticancer, antibacterial
and molecular docking investigation,” Appl. Organomet. Chem., vol. 34, no.
11, 2020, doi: 10.1002/a0c.5905.

[14] K. Gwon et al., “Robust Copper Metal-Organic Framework-Embedded
Polysiloxanes for Biomedical Applications: Its Antibacterial Effects on
MRSA and In Vitro Cytotoxicity,” NANOMATERIALS, vol. 11, no. 3,
2021, doi: 10.3390/nano11030719.

D
[—
=
o
=
-
=
S
>
=
=
S
=
-
w
(]
o
o
m
-
=Y
=
-
w
o
m
—
o
=
m
=
-]
=
m
o
m
N
(]
N
(=Y




=8
x
Q.
S.
)
-
(=]
~
—
o
N
=
N
(2
=
~
()
=
0o
]
—
N
N

Revision de Alcance de las Nanoparticulas que cruzan la
Barrera Hematoencefalica y la Reduccion de Tamaifio de
Tumores Cerebrales en Modelos de Animales

A. Gonzalez De la Cerda!”, C. Chapa Gonzalez>™
Ingenieria Quimica Metalurgica, Universidad de Colima, Coquimatldn, México
2 Instituto de Ingenieria y Tecnologia, Universidad Auténoma de Ciudad Juarez, Ciudad Juarez, México.
*agonzalezl5@ucol.mx **christian.chapa@uacj.mx

Abstract— The present study undertakes a scoping review
of research on the size and material of nanoparticles (NPs)
that cross the blood brain barrier (BBB) and effectively
reduce tumor sizes in animals. Online databases were used
to identify papers from which quantitative data could be
extracted. The mean size of NPs with proof of BBB
penetration and the best performance in brain tumeor
reduction (or growth inhibition) was of 116.8 nm. More
research should be conducted before stablishing an ideal
material for these nanoparticles.

Palabras clave — Blood-brain barrier, cancer,
nanoparticles, tumor

1. INTRODUCCION

La lucha contra el Glioblastoma Multiforme (GBM),
el tumor primario maligno mas comun en el cerebro [1],
ha cambiado muy poco en los ultimos 15 afios cuando el
uso de la radiacion como tratamiento estandar finalmente
fue complementado con el uso de temozolomida [2]. Altn
con el uso de tratamientos multifacéticos que incluyen la
maxima reseccidn quirdrgica posible, radioterapia y
quimioterapia; el tiempo de supervivencia promedio es de
tan solo 15 meses. Parte de la complejidad de esta
patologia es la existencia de la barrera hematoencefalica
(BHE) [3] que bloquea la entrada de pequefias moléculas
de farmacos o anticuerpos [4]. Razon por la cual la
nanomedicina se vuelve mas popular en la lucha contra el
GBM buscando una mejor penetracion de la barrera
hematoencefalica. Aunque ha habido avances reportados
en la comunidad cientifica como la superioridad de la
carboplatina liposomal sobre la carboplatina pura en la
prolongacion del tiempo promedio de supervivencia en
modelos murinos [6] o el incremento en la penetracion de
la BHE al cubrir nanoparticulas poliméricas menores a
200nm [7], atin no se ha disefiado la nanoestructura mas
efectiva para combatir tumores cerebrales.

Multiples experimentos in vivo han sido llevados a
cabo para controlar las propiedades de los nanosistemas
que logran superar la BHE y reducir tumores cerebrales,
ejemplos de estos incluyen el uso de nanoparticulas vault
[8], terapia con ARNi [9], micelas de distintas
composiciones [10,11] y terapias combinatorias que
utilizan el Ultrasonido Focalizado con las nanoparticulas

o microburbujas para guiar al firmaco a través de la BHE
y reducir el tamafio de los tumores [12,13,14].

Aunque existe una extensa literatura sobre estudios
de sistemas de nanomedicina en modelos de animales en
la reducciéon de tamafio de tumores, ain no se ha
realizado una revision sistematica sobre el tema,
especificamente en tumores cerebrales. Este trabajo es
importante porque puede identificar las propiedades
fisicoquimicas, como la distribucion de tamafio y
materiales empleados que son clave durante el proceso de
penetracion de la BHE, asi como también proporciona
informacion sobre diferentes factores que pueden afectar
el proceso (por ejemplo, tipo de farmaco empleado, tipo
de animal, duracion del estudio). Esta informacién puede
ayudar a diseflar futuros ensayos experimentales y
facilitar la traduccién de conocimientos. Por lo tanto,
realizamos una revision sistematica de todos los estudios
en animales identificados y disponibles sobre la
administracion de nanoparticulas a tumores cerebrales en
modelos de animales. Especificamente, nuestros
objetivos son estimar en qué medida la reduccién de
tamafio de tumor: (i) se relaciona con el tamafio de las
nanoparticulas, (ii) se relaciona con el material de las
nanoparticulas y (iii) difiere segin el tipo de animal y la
duracion del seguimiento. Por ello hemos planteado la
pregunta de investigacion ;/Cual es el tamafio y material
de las nanoparticulas que atraviesan la Dbarrera
hematoencefalica y reducen en mayor porcentaje el
tamaflo de los tumores cerebrales en animales de
laboratorio?

II. METODOLOGIA

A. Recopilacion de informacion

Esta revision de alcance fue realizada segin el
protocolo PRISMA-ScR. (Fig. 1). No hay registro formal
del protocolo final en PROSPERO. Los articulos
incluidos en la revision cumplen con requisitos como:
demostracion de que la nanoestructura puede cruzar la
barrera hematoencefalica, prueba de reduccién de tumor
cerebral con nanoparticulas y experimentacion in vivo.



Fueron excluidos los trabajos donde las
nanoparticulas tenian un componente inmunolégico o no
tenian valores reportados (sea numéricamente o en
graficas) sobre el tamafio de las nanoparticulas utilizados
o los tamafios pretratamiento y postratamiento. Los
articulos que no tenian un grupo de control (sean
nanoparticulas vacias o tratamiento nulo) no fueron
considerados. La fecha de publicaciéon no fue un factor
para filtrar los articulos.

Se consultaron desde la primera publicacion hasta
junio del 2021 las siguientes bases de datos: Web of
Science, ScienceDirect, PubMed y JSTOR.

Los resultados finales de la busqueda fueron
exportados a una base de datos utilizando Excel y los
duplicados fueron eliminados utilizando reglas de
formato condicional e individualmente eliminando los
archivos duplicados.

Los articulos no originales como Reviews,
Proceedings y otros, que no fueron identificados por las
herramientas de automatizacion, fueron manualmente
eliminados (28). Articulos con titulos no relacionados con
el tema fueron eliminados (22), por ejemplo: “Principles
of Magnetic Resonance Imaging” and “Effects of
Pollution on Marine Organisms”. Articulos con titulos
que no son suficientemente especificos también fueron
filtrados (38).

Los articulos restantes (102) fueron evaluados de
acuerdo con sus titulos y resumenes, los que no discutian
nanoparticulas, tumores o cancer cerebral ni fueron
realizados en modelos animales o fueron considerados. El
numero de articulos a considerar después de este proceso
lleg6 a 24.

B. Clasificacion de la informacion

Una hoja de célculo fue desarrollada para vaciar en
tablas las variables a extraer. Se abstrajo informacién
sobre las caracteristicas de los nanomateriales que
exitosamente penetraban la barrera hematoencefalica. Los
datos recolectados incluyeron el tipo, material y tamafio
de las nanoparticulas, los tamafios pretratamiento y
postratamiento de los tumores de la poblacion estudiada y
del grupo de control y el animal en el cudl fue realizado
el estudio.

C. Cdlculos

Cuando el porcentaje de reduccidon o inhibicion del
tumor no estaba reportado explicitamente en los articulos,
pero existia suficiente informaciéon para obtener este
valor se hicieron célculos para obtener el porcentaje. La
operacion realizada siguio la siguiente formula:

PoT ;- — PrT — (PoT ;g — PrT
% Red = ( GC GC;OT( GE GE) )
GC

Donde,
%Red = Porcentaje de reduccion del tumor

PoT = Medida postratamiento
PrT =Medida pretratamiento
GE = Grupo experimental
GC = Grupo de control

También se realizé un analisis de la correlacion entre
el tamafio y el material de las nanoparticulas con la
eficiencia en la reduccion del tumor (o inhibicion de su
crecimiento).

D. Uso de unidades de reduccion de tumor

Existen distintas formas de evaluar si el tratamiento
con nanoparticulas fue o no eficiente en un modelo in
vivo, incluyendo la reduccion en la expresion de MRP1,
[15], inhibicion de la actividad de la luciferasa [9,10] y
aumento en el tiempo de supervivencia del sujeto
estudiado [6]. Sin embargo, en esta revision Unicamente
fue considerada la literatura que reportaron reduccion de
las medidas del tumor (sea en area o en volumen) y no la
literatura que reportaba expresion de proteinas
relacionados a los tumores cerebrales ni cambios en la
supervivencia media.

Los articulos que hacian uso de radiacion o
ultrasonido focalizado y no incluian un grupo de control
que no utilizaba el uso de este tratamiento, tampoco
fueron incluidos.

III. RESULTADOS

Después de la evaluacion de texto completo, se
incluyeron 24 publicaciones en la revision sistematica
(ver Fig. 1 para el diagrama de flujo de PRISMA). Se
establecio contacto con los autores cuando no pudimos
recuperar o comprender los datos y cinco respondieron a
la solicitud y enviaron los datos en el lapso destinado de
una semana.

[ Identificacién de estudios a través de bases de datos y registros ]

)

Registros identificados a partir de
en: (n=334) Registros climinados antes de la seleccién:
n=231)

Registros duplicados eliminados (n = 16)
Registros marcados como no elegibles por las
matizacion (n = 128)
STOR(n=2) PubMed(n=3)
)

Web of Science (n =41)
ScienceDirect (n = 141)
JSTOR (n=117)
PubMed (n=35)

'

Registros proyectados

(n=102;

Identificacién

) |

Registros excluidos

v

Informes buscados para la )
recuperacién
(=19

{

Informes evaluados para legibilidad »| Informes excluidos:

(n=46) Razén 1: No trata eéncer cerebral/tumores
cerebrales/tumores cerebrales (n =15)
Razén 2: No utiliza NPs (n = 1)

Razén 3: Estudio no “In vivo” (n =6)

Informes no recuperados

Seleccion

Informes de estudios incluidos
(n=24)

[ Incluidos ][

Figura 1-Diagrama de flujo PRISMA-ScR

La Tabla I presenta las caracteristicas de los estudios
incluidos. En general, las caracteristicas del estudio
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variaron considerablemente; la mayoria de los estudios se
realizaron en ratones (6 estudios; 66.6%), 2 en ratas (22%)
y solo 1 en perros (11%). Siete estudios (77.7%)
reportaron tamaios de particulas mayores a 100 nm y dos
de ellos reportaron tamafios menores. Hubo una gran
variabilidad en los resultados primarios para los
materiales de los que se componen los sistemas de
nanomedicina y los dias de estudio; 6 estudios (66.6%)
informaron del farmaco antineoplasico empleado.

El tamafio promedio de las cinco nanoparticulas
(Tabla 1) con la mayor eficiencia en la reduccion del
tumor (mayor de >70%) fue de aproximadamente 117 nm.
Claramente el empleo de farmaco es decisivo en el
resultado. Por lo que la funcién de las nanoparticulas es

acarreo y liberacion de farmaco. Tampoco se encontrd
concordancia en los dias de estudio en relacion con el
modelo animal empleado, el rango fue de 14 a 31 dias,
independientemente de la composicion del sistema de
nanomedicina, el firmaco o modelo animal empleado. El
metanalisis o los andlisis de subgrupos no se realizaron
por que el numero de comparaciones fue pequefio,
ademas de la alta heterogeneidad entre los resultados y
por la naturaleza tan variada de los materiales de que se
componen las nanoparticulas los mecanismos de
biodistribucion, cruce de la BHE y liberacion de farmaco
no obedecen a un modelo tnico.

TABLA 1-EFICIENCIA DE DIFERENTES TIPOS Y TAMANOS DE NANOPARTICULAS EN LA REDUCCION DE TUMORES CEREBRALES

Referencia Eficiencia Tamz;::n()ie NE Material La NP tiene.. Animal estudiado Dias de estudio
[16] 96.35% 114 Oro Doxorubicina BALB/c nude mice 28
P(TMC-DTC) funcionalizada con e
17 95.45% ) 1 / 22

[17] o 160£13 péptido ApoE20 Doxorubicina Ratones BALB/c
[18] 90.00% 118 £2 PLGA Doxorubicina Ratas Wistar 14
[19] 83.02% 89 Oxido de hierro Cetuximab Perros 31
[20] 72.90% 103 TMZ-L{NPs Tomozolomida Ratones C57BL/6 14
[21] 65.67% 183.6 L(Euido)-3.6 conugad cou peptida Mitaxantrona Ratones NMRL-un/un 2
Chol-19-mer
[22] 57.30% 164 +10.3 Lipido-DOTAP-PEG-PLG-A HNP Acido famesil tiosalicilico Ratas Wistar 15
Carboxilatos activados por NHS (acido
[23] 54.90% 19 polimalico) con H2N-Leu-Leu-Leu-OH AONS Ratones 30
(LLL)
[24] 48.39% 210.8 NPs/pTRAIL-Hadsc § Eomlss mades doovains Ratones 15

de tejido adiposo humano

IV. DISCUSION

Esta revision sistematica se disefid para responder
una pregunta de investigacion especifica sobre el tamafio
y material de los diferentes tipos de sistemas de
nanomedicina en la reduccion de tamafio de tumor en
modelos animales (estudios in vivo). En esta revision
sistematica no encontramos pruebas solidas de que la
distribucion de tamafo de las nanoparticulas esté
relacionada con la disminucién del tamafio del tumor
cerebral en modelos animales. Hacemos hincapi¢ en la
necesidad de realizar mas ensayos preclinicos con
controles para respaldar o rechazar esta hipdtesis. Esta
ampliamente aceptado que las propiedades fisicoquimicas
de las nanoparticulas determinan su desempefio en las
aplicaciones biomédicas, en este caso, determinan el
atravesamiento de la BHE, el acarreo y liberacion de
farmacos, por lo que relacionarlo con la reduccion de
tamafio de tumor es un gran desafio en un entorno clinico,
especialmente desde una perspectiva metodoldgica. Por
ejemplo, controlar los muchos factores de confusion (p.
ej., composicion, potencial zeta, recubrimientos,
morfologia, farmaco empleado, concentracion) de forma
prospectiva requiere una planificacion y un tiempo

considerables. Por lo tanto, es imperativo traducir la
evidencia de los estudios experimentales in vivo
disponibles. De hecho, los estudios en animales ayudaron
a comprender el proceso fisiologico de la penetracion de
la BHE de moléculas pequefias [25] y también pueden
proporcionar informacién importante sobre el efecto de
las propiedades de los sistemas de nanomedicina en la
disminucion de tamafio de tumor.

V. CONCLUSIONES

Cada vez estd mas claro que los sistemas de
nanomedicina atraviesan la BHE y sus propiedades son
fundamentales para ello. La mayoria de los estudios en
animales apoyan la conclusion de que la administracion
de sistemas de nanomedicina puede retrasar el crecimiento
de tumores. Es importante probar diferentes hipotesis de
reduccion de tamafio de tumor en animales pequefios y
ratones, respecto a las propiedades fisicoquimicas de los
sistemas de nanomedicina.

Hubo una heterogeneidad sustancial entre los diversos
estudios de nanoparticulas que atraviesan la barrera
hematoencefalica en estudios que reportan disminucién de
tamafio de tumor cerebral en estudios con animales. Mas
estudios con controles son necesarios para elucidar los



factores que pueden modificar el efecto de los sistemas de
nanomedicina sobre los resultados de la reduccion de
tamafio de tumor.

Nuestros resultados indican la necesidad de estudios
que comparen el efecto de la administracion de sistemas
de nanomedicina sobre modelos animales de machos y
hembras y de distintas edades. Ademads, nuestros
resultados demuestran que es importante elegir el
momento adecuado para la recoleccion de muestras en
funcion del resultado de que se medird. Las mediciones de
resultados de tamafio de tumor requieren mas de 14 dias
para mostrar resultados que son comparables a los del
grupo de control. En segundo lugar, las mejoras en la
validez interna o calidad de cada estudio individual y
externa (sesgo de publicacion) podrian proporcionar mas
informacién para la traduccion de los datos a ensayos
clinicos, y una exploracion mas sélida de los limites de
eficacia en dichos estudios podria informar los criterios de
inclusion y exclusion de estos ensayos.

Nuestros resultados deben interpretarse con la
limitacion de los estudios incluidos con respecto a un
riesgo muy elevado de sesgo, utilizando el modelo animal
sano y el tamafio de la muestra. Esta limitacion debe
tenerse en cuenta durante la interpretacion de nuestra
conclusion de los estudios en animales incluidos. Se
necesitan estudios experimentales que comparen
diferentes sexos y edades dentro del mismo experimento
para la estratificacion y comparacion.
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Disefio y control de una cabina automatizada para
la captura de imagenes de miembro

inferior residual transtibial

M. A. Lopez Pérez'”, B. Alemon', M. Ballesteros', R. Q. Fuentes Aguilar', J. Huegel'
'Tecnolégico de Monterrey. Escuela de Ingenieria y Ciencias. Zapopan, Jalisco. México
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Abstract— This paper presents the design of an automated
cabin for thermal image capture. The device aims to improve
precision during the capture and processing of the image in an
isolated space. The thermographic pictures are used in the
analysis of the residual human limb for transtibial amputee
subjects. This study could serve as a non-invasive method
seeking a correlation between the quality of the socket and the
thermal activity on the amputee stump. The proposed cabin
provides a standard process to acquire thermal images of the
regions of interest from the participant stump reducing human
errors, the variance between samples, and provides an isolated
workspace to reduce environmental noise. The methodology
includes the computed assisted design of all mechanical
elements, the electronic instrumentation for the automation,
the interface, and the control algorithm to regulate the thermal
camera movements, and numerical simulations to depict the
functionality.

Palabras clave—Cabina automatizada, imagenes de
miembro inferior residual, disefio de sockets, amputados
transtibiales, termografia.

I. INTRODUCCION

El socket protésico es una estructura que sirve como

conexiéon mecanica al cuerpo humano, en este caso a la
persona que ha sufrido una amputacion. Hoy en dia, el
diseflo y manufactura de sockets protésicos es un
procedimiento artesanal muy especializado. Debido a esto,
la calidad de los sockets hechos por protesistas puede ser
inconsistente [1]. Por otra parte, en una encuesta hecha por
Hagberg y Branemark, 97 participantes con amputacion
transfemoral reportaron que el calor generado y la excesiva
transpiracion impactaba negativamente en su calidad de vida
y en la comodidad del uso de sus protesis [2].
Algunos estudios relacionados con sockets protésicos se
enfocan en el desarrollo de técnicas para medir o mejorar la
calidad de los sockets y, en consecuencia, la calidad de vida
de los pacientes [1-5]. El estudio presentado por J. Perry [6]
consistid en una herramienta para el desarrollo de nuevas
protesis que acomodan las cargas térmicas que surgen de
actividades cotidianas mediante la implementacion de un
modelo térmico de un miembro residual y su protesis. Los
resultados mostraron que altas temperaturas cutdneas estan
localizadas cerca de tejido muscular, este modelo propuesto
puede ser usado para disefiar sistemas protésicos.

De acuerdo con la investigacion de Cutti ef al. los cambios
térmicos durante la marcha incrementan la temperatura en

1.1 +/- 0.7 °C en el muiidon y mas significativamente en el
porcentaje de humedad que varia de 4.1 +/- 2.3% [7].
Ademas, los diagndsticos térmicos y las mediciones de
presion interfacial del mufidén son métodos que permiten un
diagnostico rapido que ayuda en el disefio de sockets para
personas con una amputacion transtibial [8], [9].

La termografia es una técnica usada para determinar
temperatura y variaciones térmicas. En el campo médico, la
termografia es usada para asistir en muchos problemas
médicos como la deteccion de tejido adiposo, cambios
térmicos en el pie diabético e insuficiencia vascular [10],
[11]. La importancia de la termografia se encuentra en el
hecho de que es un método no invasivo y de bajo costo que
se usa para medir la temperatura de la piel. El proceso para
adquirir los termogramas es generalmente manual y se
realiza en un ambiente no controlado. Otra situacion
importante es la luz ambiente no controlada y la presencia
de otros objetos que interfieren durante el proceso de
captura de los termogramas, reduciendo con ello la calidad
de los resultados y aumentando el tiempo de procesamiento
de las imégenes [8], [12], [13].

Este trabajo de investigacién propone el disefio y
control de una cabina automatizada para la captura de
termogramas para el muiién de sujetos con amputaciones
transtibiales.

El objetivo principal es desarrollar una cabina
automatizada funcional y manufacturable para mejorar los
resultados del procesamiento de imagenes del analisis
termografico de miembros residuales de personas con
amputacion transtibial. Esto podria reducir el ruido térmico
y de luminancia del ambiente y definir un proceso uniforme
para obtener la informacion dentro de un espacio de tiempo
fijo. La automatizacion del proceso de adquisicion de
imagenes es realizada por un algoritmo de control
proporcional derivativo clasico (PD), de tal forma que el
dispositivo sigue una trayectoria preestablecida donde el
usuario puede seleccionar el nimero de imagenes, con este
dato y un tiempo fijo se calcula una trayectoria suave de
referencia para la parte mévil donde se fija la camara [14],
[15], [16].

La cabina propuesta aqui estd disefiada pero no limitada
para aplicaciones de termografia. Con una pequefia
modificacion en el algoritmo de control, el disefio propuesto
puede ser usado en aplicaciones de fotogrametria [17], [18].
La principal diferencia con dispositivos utilizados para
fotogrametria es que para las imagenes de termografia con el



método actual solo necesita hacer una captura cada 45
grados, con 4 imagenes térmicas. En resumen, las
principales contribuciones y novedades del prototipo
propuesto son:

1) Disefio de estructura portable que permite el analisis
de miembros residuales de personas con amputacion
transtibial dentro de un espacio de trabajo adecuado.

2) Adquisicion automatizada de imagenes térmicas y
seleccién de modo de operacion para la funcionalidad del
dispositivo.

3) Un algoritmo de control para asegurar el seguimiento
de la trayectoria de la plataforma movil.
4) La instrumentacién electronica,
sensores, actuadores, fuentes de
microcontrolador para funcionalidad.
5) Un prototipo virtual para probar la funcionalidad del
disefio propuesto.

incluyendo los
poder 'y el

II. METODOLOGIA

La Fig. 1 muestra un diagrama con la metodologia de
trabajo para el desarrollo de la cabina automatizada. El
primer paso en la metodologia consiste en la identificacion y
definicion de las caracteristicas clave que deben ser
consideradas en cada paso del desarrollo. Después, el disefio
estructural es propuesto junto con el mecanismo para
realizar el movimiento de la cdmara y paralelamente la
instrumentacion y el disefio del sistema de control. Justo
después de definir los requerimientos, se realiza un diseflo
asistido por computadora (CAD por sus siglas en inglés)
formal de los elementos. A partir de los disefios en CAD y la
implementacion del sistema de control se pueden hacer
simulaciones numéricas para validar los resultados. La fase
de implementacion de software ayuda a la integracion de
todas las fases anteriores para coordinar los movimientos
con el disefio de control propuesto. Finalmente, los planos
de ensamble y manufactura son generados para la futura
construccion del dispositivo.

La siguiente subseccion explica el primer paso en el
proceso de disefio de la cabina y la definicion de los puntos
criticos del sistema, esto ayuda a visualizar el alcance
general del proceso de disefio.

A. Requerimientos del sistema.

Para establecer los requerimientos de la cabina, primero
se revisa el proceso manual para la captura de imagenes
térmicas. Este empieza con la colocacion de un tripié con la
camara en una posicion predefinida y se toma la captura de
la imagen térmica, después el tripié es movido a otra
posicion predefinida. El tiempo del proceso depende de que
tan rapido mueva la cdmara de posicion el usuario, lo cual
afecta la calidad de los termogramas. Es notable que el ruido
de fondo afecta la precision del analisis termografico.

r——"—"———= "
| Fe =T
| Disefio mecanico | |
| !
' | Disefio : l
1 1
! ! Disefio
CAD
Simulaciones
Numéricas

Fig. 1. Diagrama que muestra la metodologia propuesta para el desarrollo
de una cabina funcional y manufacturable para la captura de imdagenes
térmicas.

Con base en lo anterior, los siguientes requerimientos
del sistema fueron establecidos y validados:

1) Tiempo de proceso: El tiempo total del proceso
debe de ser menor a dos minutos.

2) Control: El sistema cuenta con un microcontrolador
para el control de la cabina y la comunicaciéon con una
interfaz en la computadora.

3) Aislamiento: La cabina tiene una cubierta externa
que previene que la luz interfiera en la captura de las
imagenes.

4) Portabilidad: La cabina puede ser desplegada con
facilidad.

5) Instrumentacion: La cabina debe de contar con el
actuador, sensor y componentes electronicos que permitan
realizar el movimiento circular y permitan el control desde
la PC.

6) Movimiento: lLa camara se mueve con una
trayectoria suave sobre un riel circular, la trayectoria debe
permitir la toma de un nimero establecido de capturas en un
tiempo fijo.

La siguiente sub-seccion describe el disefio mecanico de
la cabina automatizada de acuerdo con los requerimientos de
sistema.

B. Diserio mecanico

Las caracteristicas principales, como el tamafio del riel
o el perfil estructural usado para la estructura externa, se
definieron con base en los requerimientos del sistema. Para
el disefio de la plataforma movil, la forma del riel es
sumamente importante. Los rieles comerciales para camaras
tienen bandas dentadas para mover la camara de un lado a
otro. En el caso de un riel circular, se tiene la opcion viable
de usar un motor de corriente directa con encoder para
controlar la posicién de la plataforma. Haciendo uso de
rodillos-guia, la plataforma puede mantenerse en el riel
mientras se mueve. Los planos de las piezas requeridas para
la construccion de la cabina se hicieron utilizando el
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software de disefio Solidworks®. Todas las dimensiones
relevantes para la manufactura estan incluidas en los planos
de manufactura de cada pieza. Junto con el disefio mecanico,
la seleccion de los sensores, actuadores y otros componentes
electronicos es una parte esencial de la metodologia. La
siguiente  subseccion contiene los detalles de la
instrumentacion propuesta.

C. Instrumentacion de la cabina

La instrumentacion es requerida para generar las
condiciones apropiadas para la implementacion del sistema
de control. La Fig. 2 muestra un diagrama con las
conexiones. Se implementd un encoder para estimar la
posicion de la plataforma al conocer las revoluciones del
actuador. Este actuador se selecciond como un motor de
corriente directa (CD) (4.4:1 motor de engranes con
encoder). La comunicacién entre la computadora y los otros
elementos del sistema se realiza mediante la tarjeta
principal, por medio de comunicacién serial. El
microcontrolador seleccionado para este dispositivo es el
STM32F103C8T6 de STMicroelectronics®, el cual es
adecuado para un extenso rango de aplicaciones [19]. El
optoacoplador aisla a los componentes de bajo voltaje de los
de alto voltaje y permite el control del motor de corriente
directa mediante el uso de un puente-H, el médulo HRO112
tiene un puente-H L298N con la capacidad adecuada para
controlar el motor seleccionado. Ademas, una interfaz
grafica es implementada para facilitar el control de la
camara. El control para regular el movimiento es
incorporado en el codigo de la interfaz grafica, la siguiente
subseccion describe el funcionamiento de la interfaz de
usuario.

Fig. 2. Diagrama de conexion de la instrumentacion electronica.

D. Implementacion de software

Para controlar el proceso de captura de imagenes
térmicas se desarroll6 una interfaz de usuario con la ayuda
de Matlab® Appdesigner toolbox. Esta interfaz de usuario
hace el proceso mas amigable con el usuario. Primero, el
usuario introduce la informacién del participante con
amputacion y selecciona un directorio de trabajo. Después,
el usuario puede seleccionar entre hacer la captura de forma
manual o automadtica, inmediatamente después de que el
proceso es completado las imagenes se guardan en el
directorio de trabajo previamente seleccionado. Esta interfaz
de usuario es portable y puede ser instalada en una
computadora personal sin la necesidad de tener instalado

Matlab®. La Fig.3 muestra la ventana principal de la
aplicacion.

Fig. 3. Ventana principal de la interfaz de usuario desarrollada para
interactuar con la plataforma.

III. RESULTADOS

En esta seccion se muestran los resultados obtenidos con la
metodologia propuesta. La cabina automatizada esta
compuesta por una plataforma movil que a su vez esta
compuesta de dos partes que se separan para permitir que
esta se monte en el riel.

A. Prototipo virtual de la cabina.

La Fig. 4 muestra una imagen renderizada del disefio
CAD de la cabina con todos los elementos estructurales para
satisfacer los requerimientos de disefio.

Base para
Plataforma Mévil camara
Tubos «— Rodillo
Riel Motor CD
Soporte para riel
CanalenU Unién

Fig. 4. Ensamblaje de la estructura y las partes principales de la cabina
automatizada para la captura de imagenes de miembro inferior residual
transtibial.

Sobre los rieles se coloca la base para la camara. Los
tubos redondos se usan para sostener la tela usada para hacer
una cubierta exterior que evite el paso de la luz al interior
para asi aislar el mufion del participante. Los canales en U
fueron seleccionados para la estructura de la cabina porque
permiten esconder los tubos redondos cuando se encuentran
replegados, permitiendo que la cabina ocupe menos espacio
para su almacenamiento. Las patas cuentan con bisagras en
su union con la estructura de la cabina, lo cual cumple con
dos propositos, permitir cambiar la inclinacion de la cabina
para el ajuste al mufion del sujeto y permitir una posicion de
las patas en la que la cabina pueda ser almacenada en un
espacio reducido.

B.  Pruebas virtuales de funcionamiento

Para realizar las simulaciones numéricas del
funcionamiento de la cabina se desarrolld un prototipo
virtual usando Matlab” y Simscape® toolbox. El prototipo
virtual considera el modelo CAD con todas las



caracteristicas fisicas del sistema, permitiendo pruebas del
algoritmo de control y la interfaz desarrollada antes de las
pruebas finales en el dispositivo final. El resultado de la
implementacion de la sefial de control PD para el
seguimiento de trayectoria de la plataforma se muestra en la
Fig. 5, donde 6 es la posicion angular de la plataforma
movil.

T
e Referencia
6 [ posicion 1

s ' s 1 L

0 10 20 30 40 50 60
Tiempo(s)
Fig. 5. La grafica muestra la senal de referencia en rojo y la posicion real
del sistema de control en azul.

IV. DISCUSION

El dispositivo disefiado cumple con los requerimientos
establecidos, al menos en simulacion. La forma y los
materiales seleccionados permiten que sea un dispositivo
portable y ajustable al muiion de los sujetos y permite la
automatizacion del proceso que se lleva de forma manual
actualmente. El control propuesto logro resolver el
seguimiento de una trayectoria deseada. Ademas, la
trayectoria propuesta tiene el nimero de pasos necesarios
para la captura de las cuatro imagenes que actualmente
utiliza el proceso de analisis termografico para el mufion de
amputados transtibiales. El objetivo principal de la cabina
propuesta en este trabajo guarda ciertas similitudes con el
proceso implementado por Salazar para capturar imagenes
del rostro de un participante para generar un modelo 3D
[17]. Es posible ampliar el alcance inicial que se tenia de la
cabina automatizada realizando adecuaciones al algoritmo
de control. Como trabajo futuro se pretende realizar la
construccion del dispositivo para integrar todos los
subsistemas y realizar pruebas en campo. Respecto a la parte
del software disefado, la interfaz grafica desarrollada para
controlar la cdmara fue probada con éxito en una sesion con
dos participantes.

V. CONCLUSIONES

Este trabajo presenta el disefio de una cabina funcional
y automatizada para asistir en la captura de imagenes
térmicas para mejorar el diseno de sockets protésicos. El
dispositivo consiste en una plataforma que se mueve sobre
un riel circular. El movimiento es controlado mediante una
interfaz de usuario diseflada para manipular la cabina
implementando el algoritmo de control incorporado en esta.
Ademas, las funciones propuestas para la trayectoria
deseada permiten al usuario incrementar el nimero de
muestras para otras posibles aplicaciones como la

generacion de un modelo 3D del miembro residual del
participante con amputacion.
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Abstract— Among its various uses, bioimpedance spectroscopy
is used to evaluate and characterize the integrity of different
tissues and detect structural alterations. The alterations of the
tissue's electrical pattern as an influence of its structure's
anisotropy and intrinsic metabolism on tumor proliferation
have not been fully understood. In this work, Cole parameters
were estimated in tumor tissue in vivo by biocimpedance
measurements and compared with contralateral healthy tissue
at the skin and muscle level. The results indicate a nonlinear
behavioral function of Cole parameters in tumor tissue, and
such nonlinearities could be associated with different
inflammation, edema, and hypervascularization conditions.
Further studies are needed to verify the observations.

Palabras clave—Bioimpedancia, Cole, Tejido, Tumor.

1. INTRODUCCION

La bioimpedancia se define como la oposicion de los
tejidos bioldgicos al paso de corriente [1], su estimacion
requiere la aplicacion de una sefial eléctrica de magnitud
constante y frecuencia variable al tejido de interés, midiendo
la respuesta a dicho estimulo [2]. Estd es una técnica no
invasiva ampliamente utilizada en el campo de la salud,
abarcando desde estimacion de la composicion corporal
hasta deteccion de tejido tumoral [3][4]. Esta técnica es
aplicable gracias a las propiedades eléctricas de los tejidos
bioldgicos, que corresponden a arreglos tridimensionales de
células conformadas por liquido intracelular, recubiertas por
una membrana y que se encuentran inmersas en fluidos
extracelulares [3]. Por su parte, la membrana celular es una
bicapa lipidica con proteinas incrustadas que permiten el
intercambio i6nico entre el medio intra y extracelular,
gracias a estas caracteristicas moleculares la membrana
actiia como una interfase dieléctrica y su comportamiento se
asemeja al de un capacitor [5]. Por otro lado, la accion de un
campo eléctrico sobre el tejido biolégico conducira a la
polarizacion de estructuras, orientacion de dipolos y
generacion de corrientes idnicas, esta respuesta dependera
de su composicion y las caracteristicas de sus estructuras

[6].

Los tejidos bioldgicos presentan una disminucion de la
permitividad y un aumento de la conductividad con el
aumento de frecuencia, dando lugar a 3 regiones de

dispersion o relajacion dieléctrica. La dispersion o se
encuentra a bajas frecuencias (1 Hz — 10 KHz) y se
caracteriza por revelar una alta permitividad del tejido, lo
que refleja el atrapamiento de cargas al interior de la célula.
La segunda banda se denomina § y comprende frecuencias
en el rango de los KHz hasta los MHz, esta dispersion es
producto de la polarizacion interfacial de la membrana
debido a su interaccion con los electrolitos del medio. Por
ultimo, la regidén y se presenta en el orden de los GHz y se
debe principalmente al contenido acuoso de las especies
bioldgicas (polarizaciéon de las moléculas de agua) [7], [8].
Las dispersiones a y B son comunmente estudiadas en
aplicaciones  médicas, pues presentan diferencias
significativas entre el tejido sano y el patologico [9].

Se han propuesto diversos circuitos eléctricos
equivalentes que permiten modelar el comportamiento del
tejido, uno de los mas comunes es el propuesto por Cole
[10] (Fig. 1), compuesto por dos resistencias que simulan el
medio extra e intracelular (R1 y R2), sumado a un elemento
de fase constante (CPE) que modela la membrana como un
capacitor imperfecto dependiente de la frecuencia. Cada uno
de estos componentes tiene asociados ciertos parametros que
permiten la caracterizacion del tejido bioldgico. En este
modelo las respuestas de impedancia tisular multifrecuencia
compleja tienen la forma de un arco circular con centros
deprimidos de un circulo, cuando la reactancia tisular se
representa como una funcién de la resistencia en serie
equivalente en el plano de impedancia compleja. Este
grafico tiene un cruce de frecuencia en RO y en el infinito
Roo, estos arcos se modelan con la ayuda de un elemento de
fase constante (CPE), y es el principio en el que se basa el
modelo de impedancia de Cole (ecuacion 1). En este trabajo
utilizamos este modelo eléctrico para caracterizar tejido
tumoral in vivo, se estimaron los parametros de Cole en
tejido tumoral y se compararon con tejido contralateral sano
en piel y musculo esquelético.
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Fig. 1. Modelo eléctrico equivalente al comportamiento del tejido
biologico.

II. METODOLOGIA

A. Sujetos de prueba

Tres ratas Wistar con desarrollo tumoral espontaneo y
de etiologia desconocida fueron anestesiadas
intraperitonealmente con pentobarbital sodico 2ul/gr
(Cheminova M.R.). Dos electrodos de aguja fueron
colocados peritumoralmente (fig. 1A) y en tejido
contralateral sano (fig. 1B). Se documentaron las
dimensiones del tejido tumoral y la distancia de los
electrodos en ambos casos de estudio.

Fig. 2. Ubicacion de electrodos para medicion de bioimpedancia. (A) tejido
tumoral y (B) tejido contralateral sano.

B.  Mediciones de bioimpedancia

Para realizar las mediciones de bioimpedancia se utilizdo un
analizador de impedancia Sciospec ISX3 en configuracion
de 2 puntos. Se aplicé una sefial de excitacion de 100 mV en
un espectro de frecuencias desde 1 KHz hasta 1 MHz a 100
pasos espaciados logaritmicamente. Se realizaron 15
mediciones consecutivas para cada tipo de tejido evaluado
en cada rata. Los datos fueron analizados de manera
independiente en cada sujeto experimental, de tal forma que
cada caso representd su propio mesurado control.

C. Estimacion de parametros de Cole

Los datos experimentales de impedancia de 1KHz a 1 MHz
se ajustaron heuristicamente a un modelo matematico de un
CPE que permitira modelar el comportamiento de

impedancia de la interfaz electrodo-electrolito en serie con
la ecuacion de impedancia de Cole (1) [10].

2(@) = Zeps(@) + Zeoe @) = (5g5w) + (Reo +
mee) (1)

1+(jwr)*

Donde o es la frecuencia angular (en rads / s), j es el nimero
imaginario unitario, Roo es la impedancia de la muestra a
una frecuencia infinita, RO es la impedancia de la muestra a
frecuencia cero, T es el tiempo caracteristico de la muestra y
a es un parametro adimensional con un valor tedrico entre 0
y 1. Al modelar el sistema celular como un circuito
eléctrico, se obtiene la ecuacion (1), que representa el medio
extracelular como una resistencia y el medio intracelular
como la combinacién en paralelo y, a su vez, en serie con
otra resistencia. Ademas de una capacitancia que representa
la membrana celular. La interfaz electrodo-electrolito
(ZCPE (®)) se modela mediante la ecuacién que se usa
comunmente para modelar el comportamiento de un
capacitor imperfecto. La capacidad Q, y el parametro
adimensional n, al igual que en el caso del parametro a,
pueden tener un valor tedrico entre 0 y 1. Destacando que la
ecuacion es equivalente a un capacitor ideal cuando n es
igual a 1.

III. RESULTADOS

La Fig. 3 muestra los datos experimentales y su
simulacion ajustada al modelo matematico propuesto para
los tres especimenes experimentales evaluados, los graficos
muestran el espectro de bioimpedancia en tejido tumoral en
comparacion con sus medicion en tejido contralateral sano.
En la tabla 1 se muestran los parametros de Cole estimados
para cada condicion tisular, se evidencia un rango dinamico
diferente para cada tejido, asi como una respuesta no lineal
en funcion de la condicion tisular.

IV. DISCUSION

En tejido tumoral, la hipervascularizacion y el proceso
de inflamacioén conlleva edema y subsecuente acumulacion
de fluidos, por lo que el contenido idnico volumétrico
promueve un incremento de la conductividad tisular, tal
comportamiento puede ser evidente particularmente en el
rango de dispersion B (KHz), por lo que el modelo inicial se
convierte en un CPE en serie con el resistor ideal propuesto
RO, y Roo debe tener un valor similar. Tal consideracion
teodrica es evidente en la linealidad del espectro que muestra
tejido tumoral, en comparacion con el semi-arco que
muestra tejido contralateral sano, el cual mantiene el modelo
teorico inicial propuesto. En principio, parece que el modelo
matematico propuesto y la estimacion de sus parametros de
Cole permiten explicar el comportamiento eléctrico de tejido
tumoral, al menos en la parte baja de frecuencias exploradas,
asi, el modelo eléctrico propuesto puede ajustarse para la
caracterizacion de tejidos, y los elementos RC deben



considerarse en consecuencia de las caracteristicas del tejido  verificar las observaciones.
tumoral. Se justifican experimentos adicionales para
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Fig. 3. Grafico de Nyquist para bioimpedancia multifrecuencia para datos experimentales y ajustados
Tabla 1. Parametros de Cole estimados para cada condicidn tisular

RO(Q) Roo(Q) t(s) o (0-1) Q0(Q2-1) n (0-1)

Rata 1 Sano 305 70 0.5e-5 0.48 0.9¢-6 0.795
Tumor 155 53 0.5e-4 0.15 0.7¢-6 0.8
Rata 2 Sano 407 225 0.2e-4 0.75 0.13e-5 0.82
Tumor 120 93 0.5e-5 0.45 0.14e-5 0.8
Rata 3 Sano 382 205 0.2e-4 0.52 0.5¢e-5 0.79
Tumor 280 50 0.12e-3 0.25 0.36e-5 0.81

V. CONCLUSIONES

Los parametros de Cole del modelo matematico
propuesto estimados para tejidos tumoral y sano in vivo
indican un comportamiento no lineal en ambas condiciones,
y tales no linealidades podrian estar asociadas a diferentes
factores que modulan el contenido i6nico volumétrico. Los
parametros de Cole permiten modular tal comportamiento
en el espectro de bajas frecuencias. Se requieren estudios
adicionales y analisis histopatologicos para constatar las
observaciones.
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Resumen— La microinyeccion intracitoplasmadtica de
espermatozoides (ICSI por sus siglas en inglés) es una
técnica de reproduccion asistida utilizada en parejas con
un factor severo de infertilidad masculina. La técnica de
ICSI consiste en inyectar un esperma directamente en un
ovulo por medio de micromanipuladores mientras se
observan las células en un microscopio invertido. Este
procedimiento requiere una gran precision en el manejo
de los micromanipuladores y las células, por lo tanto, es
necesario que los embriologos entrenen a mayor cantidad
de veces posibles antes de atender un caso de un paciente.
Sin embargo, para este entrenamiento es necesario contar
con células (ovulos y espermas) que puedan ser utilizadas
para este proposito, lo cual presenta un reto. El propdsito
de un simulador de ICSI es brindar una herramienta de
aprendizaje para los estudiantes de embriologia con la
cual puedan familiarizarse con el equipo utilizado para
dicha técnica. Este documento describe el diseiio y
construccion de una primera version del simulador,
involucrando el diseiio tanto de un software para
computadora y la elaboracion de un hardware similar al
micromanipulador utilizado en la ICSL

Palabras clave— Fertilizacion in Vitro, Simulador,
Diseiio 3D, Blender, Arduino, Unity.

INTRODUCCION

La inyeccion intracitoplasmatica  de
espermatozoides (ICSI, por sus siglas en inglés) es un
procedimiento introducido inicialmente en el afio de
1991 y que actualmente se realiza cominmente en los
laboratorios de embriologia durante los tratamientos
de fertilizacion in vitro (FIV) [1]. Una ICSI consiste
en inyectar un inico espermatozoide directamente en
un o6vulo con el fin de ayudar a obtener una
fertilizacion exitosa del ovocito y asi poder generar
un embrion. Durante la ICSI, un embridlogo
selecciona el espermatozoide que serd inyectado
evaluando la morfologia (forma) y la progresion
(movimiento). El esperma seleccionado, es aspirado
por una microaguja de inyeccion o aguja de ICSI,
transportado hasta la gota donde se encuentra el
ovulo a fertilizar. El ovulo para fertilizar se mantiene
en su lugar mediante una pipeta de sujecion, que
ejerce una ligera succion sobre el ovocito, lo que

permite al embridlogo colocarlo en una posicion
perfecta para la inyeccion. La aguja de ICSI perfora
la zona pelucida y el oolema y se aspira una pequefia
parte del citoplasma en la aguja para mezclarlo antes
de colocar el esperma dentro del ovocito [2].

Los micro-manipuladores son las
herramientas principales del procedimiento de ICSI.
Estos micro-manipuladores son brazos artificiales de
manipulacién de objetos mintusculos, los cuales
constan de un sistema de manipulacion simple o
doble y en el caso de ICSI, suelen ser mecanismos
neumaticos [3]; estos micromanipuladores deben ser
operados por embridlogos altamente capacitados para
controlar el movimiento de la aguja con precision
debido a la falta de percepcion tactil del usuario; esto
se soluciona afiadiendo un dispositivo héaptico, que es
un dispositivo que puede transmitir y simular la
posicion, la velocidad y la fuerza para mejorar la
interaccion entre el usuario y el sistema [4].

Las tasas de éxito de los procedimientos de

ICSI dependen en gran medida de los ovocitos y la
calidad del esperma, asi como de la correcta
ejecucion de la téenica de la inyeccion.
Es por esto por lo que los embridlogos en formacion
deben practicar la técnica hasta perfeccionarla. Sin
embargo, la disponibilidad de células disponibles
para dichas practicas es limitada, y por lo tanto la
capacidad de practicar se ve afectada de manera
importante.

En este proyecto se propone el disefio e
implementacion de un simulador de inyeccion
intracitoplasmatica que permita a los embridlogos en
entrenamiento  poder  familiarizarse con  los
micromanipuladores y practicar el procedimiento de
ICSI sin necesidad de contar con células.

Los  simuladores  son  herramientas
construidas para tratar con eventos de la realidad, en
los tltimos afos, la utilizacion de simuladores tomo
un gran protagonismo a la hora de capacitar al
personal operativo [5]. El simulador propuesto se
basa en el uso de tres elementos principales: el
software Unity para la generacion de entornos
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interactivos virtuales, el software Blender para la
generacion de modelos de objetos en 3D, y Arduino
para el desarrollo de elementos de control.

Unity es una plataforma de uso libre para el
desarrollo y operacion de contenido 3D y 2D, que
proporciona herramientas para crear videojuegos y
aplicaciones ademas de permitir realizar pruebas en
tiempo real de los proyectos en marcha [6].

Blender es un software gratuito de codigo
abierto, que permite modelar, crear y animar
elementos 3D; y puede ser utilizado libremente para
cualquier propoésito, ya sea comercial o educacional
[7].

Arduino es una plataforma electronica de
codigo abierto basada en hardware y software bajo la
filosofia de ser “facil de usar”; el cddigo de arduino
es un codigo propio llamado “Lenguaje de
Programacion de Arduino” que estd basado en
“Wiring”, y su plataforma para compilar el cédigo
llamada “Arduino Software (IDE)” basada en
“processing” [8].

METODOS
El simulador propuesto consta de dos partes:
(A) los dispositivos periféricos de entrada que
emulan los micromanipuladores y (B) el software que
emula las interacciones con las  células.

A. Periferia o dispositivos de entrada.

En una estacion de ICSI, los controles de los
micromanipuladores consisten principalmente de dos
pares de palancas: uno para la microaguja y otro
para la micropipeta de sujecion (Figura 1). En cada
micromanipulador una palanca del par estd enfocada
a llevar a cabo movimientos rapidos, mientras que la
otra es para movimientos finos. Estas palancas se
reconstruyeron de la manera mas similar posible.
Para esto se tomaron mediciones del equipo de
microinyeccion, asi como fotografias y video de este
mientras se utilizaba por un embri6logo con el fin de
tener una referencia.

| =1
Figura 1. Ejemplo de una estacion de ICSI (izquierda) y un

micromanipulador (derecha)

Se utilizo el software Blender para generar los
modelos 3D para las palancas, algunos cambios
tuvieron que ser realizados en el diseno
principalmente por los dispositivos electronicos
dentro de cada micromanipulador, ya que las
palancas del equipo original funcionan de manera
neumatica y no eléctrica. Sin embargo, se logr6é que
se mantuvieran analogas a sus diseflos originales.
Estos disefios fueron impresos en 3D wusando
filamento de PLA y después fueron ensamblados y
probados con éxito (Figura 2).

Figura 2. Micromanipuladores impresos en PLA

La figura 3 muestra un diagrama a bloques del
hardware del proyecto, cada recuadro punteado
representa un micromanipulador, y dentro de ella se
encuentra una  representacion  abstracta  del
componente que se encuentra dentro de este. La
palanca de control rapido se construyd con un
joystick de maquina recreativa y dos botones
(representado como 6 push buttons en el diagrama),
mientras que la palanca de control fino se construy6
con cuatro encoders rotativos y un joystick de
videojuego.

Palanca de Control fino 1

Arduino . ZETM @oggo@o G

|Palanca de Control rapido 1
Bx- Bxe By- By Bz Bis

] ghosan

Figura 3. conexién de los componentes electrénicos.

Se decidid utilizar la placa de desarrollo “Arduino
UNO” principalmente por su facilidad de
implementacion, y ademas de no ser necesaria una
capacidad de procesamiento elevada para el proyecto;
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ya que su Unica funcion es capturar la informacion de
los micromanipuladores y enviarla a la computadora;
para esta comunicacion utilizamos la libreria
“UnoJoy” para Arduino desarrollada por el usuario
de github AlanChatham [9]. Esta libreria permite
programar el Arduino para que sea reconocido como
un mando de videojuegos por la computadora, lo que
facilita la comunicacién entre el microcontrolador y
Unity. Sin embargo, una dificultad que se presentd
fue que el mando comun de videojuegos envia
constantemente informacion de la posicion en la que
se encuentra el joystick, esto provocaba que las
pipetas se moviesen sin parar, esto se resolvio,
programando un filtro pasa altas digital de baja
frecuencia en el Arduino, enviando uUnicamente
informacion que se genera cuando ocurre un cambio
en la posicion del joystick. Los multiplexores tienen
como funcién ampliar la cantidad de conexiones,
puesto que la tarjeta de desarrollo por si sola no
cuenta con la cantidad de pines de entrada
suficientes.

B.  Programacion del software.

El objetivo del software es recrear de la manera
mas fiel posible la vision que tiene el operador en el
microscopio mientras lleva a cabo el procedimiento
de ICSI, La primera fase del desarrollo es disefiar el
ambiente de trabajo que consiste de la “vista de
microscopio” durante el procedimiento. Para esto fue
necesario disefiar en Blender los modelos 3D de la
caja de Petri, las micropipetas, inyecciones y los
ovulos (los objetos que interactuan entre si durante el
procedimiento de ICSI) y acomodarlos de manera
adecuada en un escenario en Unity con una camara
con perspectiva aérea (vista vertical desde arriba),
que simula nuestra vista por el microscopio. El
modelo del espermatozoide fue recuperado del foro
de internet “www.cgtrader.com”, donde los usuarios
comparten sus disefios 3D [10].

La segunda fase fue agregar efectos de colision
y deformacién a los modelos de la simulacion
utilizando el motor de fisicas de Unity. Afadiendo
estos dos efectos fisicos a la escena se permite que
todos los objetos de la misma interactuen entre si de
manera realista cuando se toquen. Se tuvo especial
cuidado con el oOvulo para simular de manera
adecuada la deformacion particular de su superficie

a)

Figura 4. Ej los de la vi

P

cuando este es succionado por la pipeta de sujecion o
presionado por la microaguja de inyeccion.
Finalmente, para la tercera fase, se programaron
todas las interacciones del operador, donde se
transforman todas las ordenes ingresadas por el
operador con los micromanipuladores, a acciones
dentro del programa. Las interacciones del usuario
mas importantes programadas son:

1. Movimiento aleatorio de espermatozoides.

2. Control de pipetas.

3. Inmovilizacién, succién e inyeccion del

espermatozoide seleccionado.
4. Fijacion y liberacion del ovulo.
5. Control de camara y luz.

RESULTADOS

El prototipo del sistema simulador de ICSI fue
ensamblado y probado exitosamente. Se pudo probar
empiricamente que los dos pares de palancas de
control desarrolladas funcionan de manera semejante
a las originales. En el video de YouTube
“https://www.youtube.com/watch?v=4DAxVQv0Ao
0” [11] se puede observar un video con un ejemplo
del funcionamiento del simulador desarrollado. El
filtro implementado en el Arduino funciona
adecuadamente y en tiempo real, siendo capaz de
eliminar el componente de baja frecuencia de la sefial
de los joysticks.

En cuanto al software, el menu principal
muestra dos opciones: la primera que permite
establecer la cantidad de espermas dentro de la
muestra virtual y su velocidad, y la segunda que
permite iniciar la simulacion del ICSI. La interfaz de
usuario generada permite observar las distintas gotas
y los elementos que se encuentran dentro de ellas
(espermas y/o 6vulos), las pipetas y el fondo de la
caja de Petri. Ademas en la esquina superior derecha
se encuentra un mini-mapa, que muestra una vista
aérea de la caja de petri y la posicion actual de la
camara y la micro-aguja, como un punto rojo y negro
respectivamente; en la esquina inferior derecha, se
proporciona un conteo de los espermas que han sido
capturados y almacenados dentro de la pipeta de
inyeccion, la simulacion se asemeja al procedimiento
de ICSI, los espermas se pueden capturar con la
micro aguja y liberar en cualquiera de las gotas

c)

ion de la simulacion del procedimiento del ICSI en tres

momentos clave: a) captura e inmovilizacién del esperma, b) sujecién del 6vulo y ¢) momento de
la inyeccién del esperma en el 6vulo
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(Figura 4).

Se comprobd que los inputs del usuario
ejecutan de manera correcta los movimientos de la
pipeta de sujecion: succionan al dvulo e incluso
pueden mover de posicion o rotar el 6vulo a través de
pequetios golpes. Asi mismo, se comprobd que la
micro aguja puede inyectar el esperma seleccionado,
proceso que, si se hace correctamente, hace
desaparecer al esperma dentro del odvulo,
completando la simulacion.

Sin embargo, una diferencia importante es que
en las palancas de control fino de la estacion de ICSI,
éstas son capaces de conservar posiciones arbitrarias
después de manipularlas. Esto no fue posible de
recrear en el simulador ya que el Joystick retorna a su
posicion central, principalmente por su propio peso.

Ademas, existe una pequeia diferencia en el
tamafio de las palancas del simulador y las originales:
mientras las originales se encuentran en cajas de 6cm
x 7cm x 4cm, las resultantes fueron cajas de 12 cm x
14 cm x 8cm, principalmente por la palanca de
maquina recreativa que se utilizd para construirla que
es de mayor tamafio que la palanca original. En un
trabajo futuro se procurara corregir estas diferencias.

CONCLUSION

El prototipo cumplié con gran parte de las
expectativas propuestas al principio, como la
recreacion de los micromanipuladores que respondia
adecuadamente a las interacciones del usuario, y
como el usuario aprendia en poco tiempo a utilizar
las distintas palancas para controlar las agujas dentro
del programa. El software permite al usuario
adaptarse rapidamente al entorno al que se estaba
sometiendo, aspectos como el mini menud en la
esquina inferior derecha permite regresar al ment
principal o cerrar directamente el programa, como un
contador de espermatozoides que le indica si ha
capturado o no dichas células, y finalmente, un mini-
mapa que indica la posicion de las agujas y la
camara, esto con el fin de ayudar al usuario a
adaptarse rapidamente a este entorno.
E | prototipo tiene algunas diferencias con el
equipo real, entre ellas, las palancas de movimiento
moderado, en el original, conservan la posicion en la
que son colocados al ser manipulados, cosa que se
intento realizar de distintas maneras, y que al final no
fue posible; la simulacion puede presentar
ocasionalmente errores, como los son las colisiones
de los espermas, en ocasiones son expulsados a gran
velocidad de algiin cuerpo que los tiene atrapados,
como las agujas o las gotas, problema causado por la

interaccion de muchos cajas de colision encimadas.

La idea de plantearlo como un prototipo inicial es,
contribuir en el area especializada en el
entrenamiento de personal médico utilizando
simuladores que ayudan a los nuevos usuarios a
practicar y adquirir experiencia en un entorno seguro.
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Inhibicion de Crecimiento de Tumores de Cancer de Prostata
en Hipertermia Magnética mediada por Nanoparticulas en
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Abstract— Prostate Cancer is one of the major concern
types of cancer among men with respect to incidence and
mortality. One relatively recent therapy against it, provided by
Nanomedicine, is Nanoparticle mediated Magnetic
Hyperthermia, which consists on tumor heating when exposed
to an Alternating Magnetic Field in order to inhibit tumor
growth (around 42 °C) (and make tumor sensible to other
therapies: synergia) or to cause cancer cell apoptosis (greater
temperature than 42°C). This procedure has several advantages
like deep-tissue-penetration, targeted heating, low toxicity by
Nanoparticles, and others. To this treatment, some of the
Magnetic Nanoparticle properties are fundamental to its success,
principaly the size, morphology, etc. Here, therefore, the
relationship between the size of the employed Nanoparticles and
the Tumor Growth Inhibition that cause is reviewed when
treating Prostate Cancer tumors on mice models by Magnetic
Hyperthermia.

Palabras clave — Hyperthermia, Magnetic
Nanoparticles, Prostate Cancer, Cancer Growth

1. INTRODUCCION

El cancer, en general, a pesar de que su incidencia y
mortalidad se ha visto reducida (a excepcion de algunos tipos
de cancer y en ciertas regiones) progresivamente con los afios
[1], atin representa una seccion realmente importante en la
mortalidad humana a nivel mundial, independientemente de
la region y desarrollo de esta. Tanto es asi, que se reporta que,
en 2018, dada la incidencia a nivel mundial, 1 de cada 8
hombres y 1 de cada 10 mujeres desarrollaran la enfermedad
a lo largo de su vida [2]. Dada la similitud entre células
prostaticas humanas y de ratones [3], es comun, también, que
el estudio del Céancer de Prostata (CP) se realice con lineas
celulares de ratones con el objetivo de la puesta en prueba de
nuevas terapias y técnicas de imagenologia y monitoreo.

Distintos procedimientos y productos han sido creados
con el objetivo de combatir el cancer: quimio y radioterapia,
inmunoterapia o cirugia [4]. De los cuales, a partir de sus
limitaciones, nuevos métodos son ideados. Con la aplicacion
de la nanotecnologia en la medicina, al usar nanoestructuras
se ve mejorada la farmacocinética, eficiencia, volumen de

distribucion, entre otros aspectos con tal de ofrecer un
progreso en la ventana terapéutica de cancer [5].

Ademas, se vio que la hipertermia (aumento de la
temperatura >40 °C) inducia apoptosis en células cancerosas
puesto que resulta un cambio en su fisiologia [6], [7]. con lo
cual, varias terapias fueron desarrolladas con el objetivo de
provocar hipertermia basadas en técnicas como ultrasonido,
microondas o radiacion cercana a la infrarroja. Con lo cual, la
Hipertermia Magnética (HM) es un tratamiento utilizado
contra el cancer que consiste en el aumento de la temperatura
por medio de Nanoparticulas Magnéticas (NPMs)
(generalmente compuestas de 6xido de hierro) en presencia
de un Campo Magnético Alternante (CMA). Esta data de
1957, cuando Gilchrist et al. Hicieron uso de NPs para, de
forma selectiva, elevar la temperatura de un tumor en
presencia de un CMA [8]. La terapia de HM posee varias
ventajas por encima de otros tratamientos: penetracion de
tejidos profundos, selectividad de ataque a células cancerosas
sin dafio colateral de tejido sano a los alrededores de las
NPMs, bioseguridad y baja toxicidad [7]. La HM puede ser
usada, principalmente, con dos fines cuando a tratamiento de
cancer se refiere: buscar la muerte de las células cancerosas;
inhibicion de crecimiento y sensibilizacion del tumor a otro
tipo de terapias, permitiendo sinergia de HM con otros
tratamientos.

La eclevacion de la temperatura durante este
procedimiento es generada por alguno de los tres
mecanismos: 1. Corrientes de Foucault gracias a la induccion
debida a los efectos del CMA. 2. Calor generado por la
friccion entre las NPMs y el medio que las rodea, y,
principalmente 3. Gracias a los mecanismos de relajacion
magnética y pérdida de histéresis por parte de las NPMs [9].
Distintos factores afectan en gran medida estos mecanismos,
entre estos el tamafio, composicion, morfologia de las NPs [7].

Por lo tanto, en el tratamiento de HM contra el cancer, se
debe tener en notable consideracion (entro las demas
mencionadas) el tamafo de las NPMs para lograr una
Inhibicién de Crecimiento del Tumor (ICT). En esta revision,
por ende, planteamos la pregunta de investigacion: ;cudl es el
tamafio de las nanoparticulas usadas en el tratamiento de
hipertermia magnética contra cancer de prostata que logran la
mayor inhibicion de crecimiento del tumor?



II. METODOLOGIA

El protocolo fue hecho basado en PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses)
para revisiones de alcance (PRISMA ScR).

A. Criterios de elegibilidad

Para incluir trabajos de investigacion para esta revision,
estos deben enfrascarse en la técnica de HM, utilizando como
herramienta nanoparticulas de cualquier composicion. De
igual forma, el procedimiento mencionado anteriormente,
debe enfocarse en el tratamiento de modelos de CP en ratas o
ratones (mice) para la verificacion de ICT.

Los trabajos se veran excluidos si el tratamiento se lleva
a cabo en modelos in vitro o ex vivo. También se excluyen
trabajos si el procedimiento es utilizado unicamente con fines
de imagenologia y monitoreo, o si el tratamiento se enfoca en
la muerte de células cancerosas o se combina con otras
terapias. Asimismo, se excluyen trabajos escritos en idiomas
distintos al inglés.

B. Fuentes de informacion y busqueda

Con el objetivo de reconocer documentos que puedan ser
de gran ayuda, se indagd en distintas bases de datos de
publicacion cientifica: Web of Science, ScienceDirect y
PubMed. De las cuales, se utiliza, con base en los criterios
anteriormente mencionados, la siguiente estrategia de
busqueda: (prostate) AND (“magnetic nanoparticles”) AND
(hyperthermia) AND (mice)

La ultima busqueda, realizada en las bases de datos
mencionadas antes, fue realizada en la fecha 09-07-2021.

C. Seleccion de informacion

Para la seleccion de informacion a incluir, se utilizod el
diagrama de flujo PRISMA ScR (figura 1). En sus distintas
fases, se utilizaron tanto herramientas de automatizacion
como evaluacion humana. En la identificacion, las
herramientas automaticas propias de las bases de datos Web
of Science y ScienceDirect fueron usadas con el fin de
seleccionar unicamente los trabajos de investigacion,
excluyendo los demas tipos de documento; por ejemplo,
revisiones o memorias de congreso. Con una herramienta de
automatizacién se eliminaron los duplicados: se buscaron
titulos completos entre paginas web correspondientes a las
bases de datos, de forma que un trabajo se viera incluido en
una sola base, mientras que, a pesar de que las demas también
contaban con ¢él, se excluyd. Durante la primera parte de la
seleccion, de igual manera, se utilizaron herramientas de
automatizacion: se busco la palabra “review” para excluir a
los documentos que la incluyeran en su titulo o resumen. Una
vez hecho lo ultimo, juzgando por resumenes, titulos y
palabras clave, se excluyeron los trabajos que no se
acomodaban a los criterios de elegibilidad establecidos, por
medios humanos. En el caso de aquellos registros de los que
no se cuenta con texto completo, se contactd a los autores

solicitandoles cordialmente esos documentos. Con los
documentos restantes, en texto completo, se excluyeron por
humano los registros que no fueran acordes a los criterios de
elegibilidad.

D. Variables a considerar

Se realizard un analisis y extraccion de datos por parte
del revisor. Se hara hincapi¢ en las variables: tamafio y
composicion de las NPMs, temperatura intratumoral
posterior al tratamiento de HM y tiempo de exposicion,
amplitud y frecuencia del CMA utilizado en el tratamiento, la
dosis de NPMs a manera de concentracion de hierro Fe, la
linea celular del tumor prostatico y el crecimiento del tumor
(cociente de voliimenes inicial y final (en un cierto tiempo)
V/Vy (Crecimiento Relativo del Tumor (CRT)) o reporte de
dichos volumenes por separado V, y tiempo desde inyeccion
de las nanoparticulas (NPs)).

E. Sintesis de Resultados

Los datos extraidos correspondientes a las variables
expresadas anteriormente, por parte de los trabajos elegidos
seran utilizados con el objetivo de dar respuesta a la pregunta
de investigacion y formar conclusiones. La sintesis de las
evidencias se llevara a cabo por medio de una tabla (tabla 1)
y una grafica (figura 2).

III. RESULTADOS

A. Seleccion de fuentes de evidencia

Se muestra el diagrama de flujo PRISMA ScR donde se
muestra paso a paso los procesos llevados a cabo para la
eleccion de los documentos para la presente revision, figura
1.

[ Identificacién de estudios a través de bases de datos v registros ]
- Registros identificados a Registros eliminados antes de la
:g partir de: seleccion:
é ‘Web of Science (n = 24) Registros marcados como no
s ScienceDirect (n = 549) por las herr
=l PubMed (n =7) de automatizaciéon (n = 486)
= Registros duplicados eliminados
Total (n = 580) =7
. o Registros excluidos:
Registros proy Por herrami de
(n=87) automatizacion (n = 17)
l Por humano (n = 57)
o| | taformes buscados para la Informes no recuperados
=2
§ n=2) =2
£ Informes excluidos:
Informes para No se trabaja con cincer de
eleElhllhdad préstata (n = 1)
(n=11) No se realiza un tratamiento por
hipertermia magnética (n = 4)
No se reporta la inhibicién de
S crecimiento del tumor.(n =1)
s Estudios incluidos en revision No se reporta el tamatfio de las
= =1 nanoparticulas utilizadas (n = 1)
E Informes de estudios incluidos
(n=3)

Fig 1. Diagrama de flujo de PRISMA ScR del procesos de elegibilidad de

fuentes de evidencia.

@D
[—
=
o
=
-
=
—
=
=
=
—
=
-
w
(]
o
o
m
-
=Y
=
-
w
o
m
—
o
=
m
=
-]
=
m
o
m
N
(]
N
=Y




B. Sintesis de resultados

Se presentan, en la tabla 1 y la figura 2, la sintesis de
resultados a manera de tabla y grafica acerca de la evidencia
extraida de las fuentes de informacion seleccionadas, tal
como en ellos se reportan los datos de interés.

IV. DISCUSION

A. Resumen de evidencias

En la presente revision se presentd la evidencia
recopilada de 4 articulos de investigacion que se encuentran
entre el periodo de 2015 a 2020. En estos, se puede notar el
tamafio de las NPs utilizadas, su composicion y la ICT que
logran. Se debe aclarar lo que significan las composiciones
de las NPMs. Bionised Nanoferrite (BNF)-starch Magnetic
Iron Oxide Nanoparticles (BNF MIONPs) poseyeron un
diametro promedio de 108 nanémetros, convirtiéndolas en las
NPs de menor tamafio. En ese caso, las BNF MIONPs se
utilizaron con terapia de HM en contra de dos lineas celulares
de CP humano PC3 y LAPC-4. Se observé una mayor ICT
para la linea LAPC-4, pues mientras el tumor de células PC3
llego al cuadruple de su tamafio en (aprox.) 32 dias, el tumor
de células LAPC-4 lo hizo en (aprox.) 41 dias, utilizando en
ambos tumores un CMA con frecuencia de alrededor de 155
kHz y una amplitud pico del campo de 24 kA/m [10]. Se sabe
que este ultimo par de factores puede afectar a la efectividad
del tratamiento en lograr una gran inhibicion del crecimiento
del tumor, asi como la dosis de las NPMs administrada y el
tiempo de exposicion al CMA. ZnMn - Iron Oxide
Nanoclusters (ZnMn — IONCs), estos nano racimos de 6xido
de hierro fueron concebidos al encapsular ZnMn — IONPs en
el ntcleo hidrofébico de nano transportadores de Methoxy
poly(ethylene glycol)-b-poly(e-caprolactone) (PEG-PCL).
Fueron reportadas con un tamaio de alrededor de los 109 nm,
empleadas contra tumores de células DU145. El tratamiento
por HM logré inhibir notablemente el crecimiento del tumor
prostatico (en comparacion con la muestra control), se logra
un cociente aproximado V/Vy de 15 en 35 dias al haber
llevado a cabo el proceso con una CMA con amplitud pico de

26.9 kA/m, de frecuencia 420 kHz. Se debe destacar que
durante los primeros 20 dias, logra una considerable ICT [11].
Se puede reportar, en la presente, como caso singular el de
Mesenchymal Stem Cells labeled Magnetic Nanopartiles
(MNPs-MSCs), pues los autores mencionan el tamafio (en
promedio 170 nm) de NPMs que encapsulan el farmaco
Paclitaxel (Pac), para llevar a cabo tratamientos en los que,
en una parte de ellos, existe combinacion de terapias. No
obstante, MNPs-MSCs se someten Unicamente a un CMA,
haciéndolas participes de HM solamente. A pesar de ello, se
ataca un tumor de células MAT-Lylu con un CMA con una
frecuencia de 285 kHz y una amplitud pico del campo de 11
kA/m, logrando un cociente V/Vy de (aprox.) 20, en 9 dias
[12]. Cabe mencionar que este trabajo no reporta la
temperatura alcanzada en el tumor por parte de las MNPs-
MSCs, ni la dosis administrada. Polydopamine (PDA) — Poly
ethynele Glycol (PEG) coated Hematoporphyrin (HP) loaded
Hollow Iron Oxide Nanoparticles (HIONs) (HP-
HIONs@PDA-PEG) se trata de un nanosistema compuesto
de nanoparticulas huecas de 6xido de hierro cargadas de
hematoporfirina, cubiertas con PDA-PEG. Estos fueron
reportados con un diametro de alrededor de 526.24 nm,
usados para el tratamiento de tumores de células PC3
mediante HM; siendo administradas a ratones en una dosis
equivalente a 20 mg Fe / ml, haciendo uso de un CMA de
frecuencia 513 kHz, sin especificar la amplitud pico del
campo. Con esas condiciones, la HM logra una ICT
consistente en un crecimiento relativo (V/Vy) de
aproximadamente 3 en 22 dias [13].

B. Limitaciones

Esta revision de alcance cuenta con ciertas limitantes.
Dado el enfoque dado de verificacion de la inhibicion de
crecimiento en los tumores de cancer prostatico, fue comin
toparse con documentos que combinan HM con otro tipo de
procedimientos. Tal es el caso que, al momento de indagar en
las bases de datos mencionadas anteriormente, gran cantidad
de articulos fueron excluidos de la revision por reportar los
efectos de HM combinada con otro tipo de procedimiento.
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TABLA I
SINTESIS DE RESULTADOS
Temperatura Amplitud . Dosis de NPM:
- . . Frecuencia Lz .
Composicién Tamafio intratumoral pico de del CMA concentracion Linea Referencia
(nm) (°C); tiempo de CMA de Fe (mg Fe / celular
oy (kHz)
exposicion (kA/m) ml)
108 49+2; 20 min PC3
BNF MIONPs (diametro 43+1; 20 min 24 155+10 5.5 LAPC4 [10]
prom.) (superficie)

ZnMn - IONCs 109.4+0.65 42; 30 min 26.9 420 10 mg Fe / kg DU145 [11]

MAT-
MNPs-MSCs 170 (prom.) N/P 11 285 N/P LyLu [12]
HP-HIONs@PDA-  526.24+48.89 25%% *: 10 min N/P 513 20 PC3 [13]

PEG (diametro)

N/P: No presentd. *No se dan los datos exactos, por lo que se colocd una aproximacion basada en graficas. **La temperatura reportada se
da como una diferencia entre la final (después de HM) y la inicial (antes de HM).




Por lo tanto, para hacer esta revision factible fueron pocos los
reportes incluidos.
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Fig. 2. CRT en funcién del tiempo.

V. CONCLUSIONES

Dada la evidencia recolectada a lo largo de las fuentes de
informacion, podemos notar varios aspectos. Uno es que, en
cierta medida, la cantidad de trabajos que versen acerca del
tratamiento de tumores prostaticos haciendo uso de HM
mediada por NPMs (no sinergia) para la verificacion de ICT
es escasa. Sin embargo, el tratamiento de HM para otros tipos
de cancer y buscando muerte de células cancerosas o ICT es
abundante, aun mas considerando combinacién de terapias.
Asimismo, se obvian ciertos datos del procedimiento que son
ciertamente fundamentales; p. ej. Temperatura intratumoral,
amplitud del CMA empleado, dosis administrada de las
NPMs y, aunque casi de forma insignificante, el tamafio de
las NPs. Por otro lado, varios autores utilizan diferentes
unidades de medida o una manera distinta de presentacion de
datos; p. ej. El reporte de la ICT: varios autores presentaron
dichos datos a manera de crecimiento relativo (V/Vy),
mientras que otros presentan el volumen (en alguna unidad
de medida, cominmente mm?®) después de cierto tiempo
posterior al tratamiento.

Por otro lado, basandonos en la figura 2, podemos
concluir, en primera instancia, que la NP con mayor ICT es
aquella con la curva que menor crecimiento relativo del tumor
alcanza en el mayor tiempo posible. Con esto, podemos
observar que las ZnMn — IONCs poseen la mayor ICT por un
corto periodo de tiempo al comienzo de la terapia, solo para
crecer notablemente a partir del (aprox.) 20° dia. En ese caso,
la mayor ICT lograda a lo largo del tiempo corresponde a las
BNF MIONPs en LAPC4, mismas que resultaron con un
tamafio de /08 nm (diametro promedio). Durante los primeros
10 dias, las ZnMn — IONCs (109.64 nm, aprox.) lograron la
mejor ICT para DU145. Ademas, en lo que a la linea PC3
respecta, las BNF MIONPs (108 nm, diametro promedio)
lograron mayor ICT por encima de las HP-HIONs@PDA-
PEG.
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Simulador multifuncion electrofisiologico de paciente basado
en convertidores de potencia controlados
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Abstract— The objective of this research was to develop an
integrated patient simulator for three electrophysiological
signals produced by an array of automatically controlled power
converters. The three signals considered were
electrocardiography (ECG), plethysmography (to determine
oxygen saturation) and non-invasive blood pressure (NIBP). To
build the simulator original signals were obtained from
previously validated data bases, scaled and processed in Matlab
to finally be coded into a digital signal. In order to produce the
ECG signal, a monolithic power converter system was employed
to maintain an output voltage corresponding to leads LII & III
while increasing the current on demand An instrumentation
system was developed for a vacuum pump to simulate pulsatile
flow and a red and infrared LED to simulate plethysmographic
signals as actuators for the coded pulses and simulate the
corresponding vital sign with a voltage input. Each signal was
controlled automatically by adjusting the active cycle of a pulse
width modulation signal, using the produced value voltage for
the ECG signal, irradiation produced by the LEDs or pressure
value in the baumanometer cuff in the feedback loop for a
proportional - integral - derivative controller algorithm for each
case. The system was evaluated with signals representing
different clinical situations.

Palabras clave—Simulador de sefales, control de potencia, ECG,
PID, modulacién por ancho de pulso.

I. INTRODUCCION

Los signos vitales permiten monitorear las funciones basicas del
cuerpo. Entre ellas se encuentra la temperatura corporal, frecuencia
del pulso, frecuencia respiratoria y presion arterial. Para detectar,
procesar y visualizar los parametros fisioldgicos de un paciente se
utilizan los monitores de signos vitales, los cuales cuentan con un
sistema de alarma para notificar si las variables se encuentran fuera
de rango con relacion a los valores considerados para un paciente
sano [2]. Estos equipos son importantes para la evaluacion de forma
continua y completa del estado fisioldgico del paciente. De acuerdo
con el CENETEC, los monitores de signos vitales se pueden
clasificar por su movilidad en fijo y moévil, y por la configuracion de
los parametros que puede manejar en preestablecidos (el fabricante
fija los parametros y no se pueden agregar mas), modulares
(permiten incorporar nuevas configuraciones) o ambos [2].

El corazon estd compuesto por tres tipos de musculo: auricular,
ventricular y por fibras conductoras y excitadoras especializadas que
en conjunto controlan los latidos ritmicos del corazén. El
electrocardiograma (ECG) registra la actividad eléctrica del corazén
ya que la corriente eléctrica se propaga desde el corazdn a los tejidos
adyacentes que lo rodean. Se caracteriza por presentar onda P, que
corresponde a la despolarizacion auricular, seguido por el complejo

QRS que corresponde a la despolarizacion ventricular y una onda T
que representa la repolarizacion ventricular [1,4].

La saturacion de oxigeno mide la cantidad de hemoglobina que se
une al oxigeno en comparacioén con la cantidad que permanece sin
unir. La pletismografia es una técnica de medicion Optica que se
utiliza para estimar el flujo sanguineo mediante luz infrarroja
aplicada durante la sistole y diastole para obtener una medida de la
saturacion de oxigeno.

La presion arterial se refiere a la fuerza que ejerce la sangre contra la
pared arterial cuando se contrae el corazon (sistole) y cuando se
relaja (diastole) [1]. Esta sefial ofrece una medida de la relacion
fuerza sobre las paredes de los vasos sanguineos y la distension
muscular de los mismos. Es considerada una variable de relevancia
médica por sus implicaciones clinicas a mediano y largo plazo en los
pacientes.

Para realizar la calibracion de los monitores de signos vitales se
utilizan los equipos estandarizados tales como: simuladores de ECG,
de presion sistolica y diastolica, de oximetria de pulso, entre otros.
Los dispositivos basicos simulan 12 derivaciones de ECG en
condiciones de paciente sano y con arritmias, respiracion, presion
invasiva y no invasiva, asi como saturacion de oxigeno de pacientes
adultos y neonatales.

Los simuladores se pueden utilizar en el campo educativo, para tener
un acercamiento a los dispositivos médicos y aprender como se
muestran los parametros fisiologicos en ellos. Asimismo, en el
campo profesional son importantes para evaluar el estado de
funcionamiento de los equipos y asegurar que sea apropiado para la
atencion del paciente [7].

Los procesadores de sefiales digitales permiten manipular sefiales
continuas previamente digitalizadas para ejercer control de un
sistema con el fin de mejorar la calidad de la sefial. Esta herramienta
es comunmente utilizada en sistemas auténomos como equipos
médicos, pero una de las desventajas de utilizarlos como parte de los
simuladores electrofisiolégicos es la baja potencia que pueden
suministrar [3]. Por tal motivo se utilizan convertidores de potencia
controlados, los cuales son un circuito que convierte un voltaje a un
nivel de voltaje diferente, mientras se regula el esquema de
encendido-apagado de los transistores que regulan el funcionamiento
de estos convertidores. Una de las topologias mas utilizadas son los
reguladores modo conmutado, los cuales requieren de un ajuste
efectivo del ciclo activo de operacion. Los convertidores de potencia
modernos operan a una frecuencia alta, lo que permite el uso de
inductores, transformadores y capacitores mas pequefios para
manejar el mismo nivel de potencia [5,6]. Una forma de asegurar el
funcionamiento eficiente del convertidor consiste en retroalimentar
la sefial producida y compararla con la sefial que se desea simular.
Este procedimiento genera sefiales de alta fidelidad, incluso en
condiciones de impedancia variable como en el caso de la
verificacion de equipos dafiados o calibracion de instrumentos
biomédicos de diferente origen.



II. METODOLOGIA

A. Estrategia Metodologica. La estrategia metodologica para
producir las 3 sefales simuladas puede resumirse en 5 pasos:
Obtener sefales fisiologicas relevantes de pacientes sanos y con la
presencia de alguna patologia representativa; generar sefiales cuyo
ciclo activo dependa de la ejecucion de un algoritmo de control
automatico; disefiar, simular e implementar un filtro pasa bajas para
obtener las sefiales electrofisiologicas demoduladas; implementar
control de potencia para los diferentes actuadores usados para cada
seflal simulada. De manera general se implementd un codigo
multifuncion que a partir de un vector de datos escalados puede
formar la sefial modulada, cambiando el nimero de datos, asi como
el vector de informacion correspondiente a ECG, oximetro y presion
arterial no invasiva. El resultado es un dispositivo versatil para
calibracién y validaciéon de diferentes instrumentos biomédicos de
monitorizacion.

B. Simuladores de Seriales

Electrocardiograma: Se tomaron seflales de la base de datos
Wilson Central Terminal ECG [8], la cual contenia los voltajes de
los miembros brazo derecho (RA), brazo izquierdo (LA) y pierna
izquierda (LL), asi como las derivaciones bipolares. Se resolvio un
sistema de ecuaciones para obtener las derivaciones aumentadas a
partir de las obtenidas en la base de datos. Posteriormente, se pre
procesaron las sefiales para generar la conversion analogico-digital al
re-escalar los voltajes en un rango de 0-255 bits. Se obtuvieron 6
vectores correspondientes a las derivaciones bipolares y aumentadas,
los cuales fueron procesados para obtener las sefiales de referencia
que deberian obtener utilizando la estrategia controlada considerada
en este estudio (Figura 1).

Para el armado del prototipo, la cadena de instrumentacion
desarrollada se muestra en la figura 2. La salida de los pulsos
generados en el Arduino se introdujo al sistema de conversion de
potencia formado por un MOSFET de acoplamiento, seguido por el
regulador step down y un filtro pasa bajas de segundo orden con una
frecuencia de corte de 1kHz. Este ultimo elemento se introdujo con
el fin de observar la sefial andloga producida por cada uno de los
convertidores de potencia. Una vez comprobada la forma de onda, se
implement6 un atenuador de instrumentacion para obtener voltajes
correspondientes a la magnitud fisiolégica normal del orden de mV.

Declarar
variables

v
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entrada y
salida

‘_ ) - =
Num

st
<
st
Asignar 1

!

Asignar 0

Fig. 1. Diagrama de flujo utilizado para crear seiial PWM que produce la
generacion de sefiales del simulador.

Se disefid un controlador PID con retroalimentacion negativa para
ajustar el voltaje de salida Vgcg para que pueda seguir la sefial de
referencia V gcg obtenida de la base de datos antes mencionada. El
controlador se implemento6 utilizando un esquema de discretizacion
explicito tipo Euler de primer orden.

v

Base de Arduino
datos MEGA
- Sistema de
Escamiente Contror e
Potencia
Generaciéon Filtro pasa
de PWM bajas
Atenuador de
Computadora nstr
-
Controlador

Fig. 2. Metodologia y Cadena de Instrumentacion ECG

Oximetria: La simulaciéon consistié en retomar los mismos pasos
usados en la produccion de la sefial de ECG, pero utilizando dos
vectores de referencia: uno para la sefial roja y otro para la infrarroja.
La cadena de instrumentacidon antes descrita se mantuvo,
complementando al sistema de control de potencia con los LEDs
rojo (640nm) e infrarrojo (960nm) como actuadores. Para facilitar su
aplicacion como parte del simulador, se disefio y construyd por
manufactura aditiva un soporte de leds que tiene forma de una
falange; la cual mide 99.5 mm de largo, con un didmetro superior de
9.23 mm y diametro inferior de 20.88 mm, asimismo los hexagonos
tienen un largo de 4.03 mm. Los dos LEDs se montaron sobre el
disefio de dedo. En la parte inferior se encuentra el sitio para montar
los actuadores. Se decidié armar en dos piezas con agujeros para
crear un acceso facil en caso de que se requiera un reemplazo o
mantenimiento de los componentes. Para comprobar la similitud de
registro de las sefiales generadas y original se realizaron mediciones
en un sujeto prueba y en la estructura del dedo en un sistema de
bioamplificacion tipo BIOPAC MP35.
Medicion de presion arterial no invasiva (NIBP): Para el caso de
simulacion de presion arterial no invasiva se siguen los primeros
cinco pasos mostrados en la cadena de instrumentacion de las
sefales fisiologicas anteriores (Figura 2). Para este subsistema, los
actuadores consistieron en una bomba de succiéon y una bomba de
inyeccion de aire que inflan y desinflan un brazalete que sirvié como
interfaz con el monitor de signos vitales. Dicha accién esta
controlada por su propio controlador PID que compara el error entre
la sefial enviada y la sefial detectada por un sensor de presion 1142
de la marca Phidgets. Con la intencion de verificar que las senales
obtenidas fueron similares a las fisiologicas de referencia, se utilizé
el sistema BIOPAC previamente referido.

C. Control de Potencia

Para el control de potencia de la seccion de ECG se utiliz6 la tarjeta
EVQ4560-Q-00A. Para la simulacion de sefales
electrocardiograficas, se incluyd un sistema de control de potencia
conformado por un regulador step-down para cumplir con la
demanda de corriente del circuito a calibrar. Adicionalmente se
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incorporé un MOSFET como elemento de acoplamiento de potencia
entre el Arduino y el sistema de control de potencia monolitico.

Para ajustar el voltaje de las sefiales de ECG al valor fisiologico
regular, se utilizé un atenuador de instrumentacion, el cual compara
dos sefiales recibidas y atentia la diferencia entre ellas. Fue disefiado
para tener una atenuacion de 1000 ya que las sefiales obtenidas de la
tarjeta digital se encontraban en un rango de 5 V y se requiere un
rango entre 0-5 mV. Para lograr este diseflo, se utilizaron resistencias
de 10 k{2, y un arreglo para ajustar la ganancia basado en resistores
de valores 1 M2, 330 K2y 2.3 k2.

Atenuador de Instrumentacién

a) Regulador Step Down \osFeT

BIOPAC

b)

Sensor de
presion

Bomba de
vacio

C) Brazalete
Fig. 3 Prototipo de seiial multicanal a) ECG b) Oximetro ¢c) NIBP

A.  Sistema de Control

Cada uno de los controladores utilizO un método de ajuste de
parametros recursivo que dio lugar a una operaciéon en que las
seflales de referencia se reproducen sin introducir sobretiro, ni
sobreamortiguamiento. Para el uso del controlador PID se recorrio 5
veces en cada uno de los datos de los vectores de sefales para
permitir al sensor leer un valor de la variable medida estable. Se creo
un vector de error que comparaba el vector de datos de la sefial y a
partir de esto tomar decisiones en cuanto a la ejecucion sobre los
actuadores.

Para el caso de la sefial electrocardiografica, si la sefial de referencia
* ~ .

V gcg se compara con la seflal medida Vgcg llevando a la

construccion del error de seguimiento Egcg, el esquema de control

obedece la siguiente expresion:
t

d
Ugcg = KppcoErce + Kb pce EEECG + K pce f Egcedr

=0

Donde Kp g, Kprece Y Kipcg son las ganancias del controlador
utilizado para ajustar el ancho de pulso de la sefial de PWM
generado para el caso del simulador electrocardiografico. La misma
logica se aplicod para disefiar un controlador de la misma naturaleza
para las sefiales de ECG, cambiando el vector de referencia y el
nimero de datos a recorrer en el ciclo. Esta misma estrategia se
utiliz6 para los tres instrumentos desarrollados, cambiando
Uunicamente la fuente de la informacion retroalimentada, es decir para
el simulador de oximetria se empleo la sefial proveniente del circuito
optoelectronico; mientras que para el sistema de presion se utilizo la
informacion del sensor correspondiente. Con este esquema de
control implementado, se pudieron readquirir las sefiales y analizar
sus caracteristicas eléctricas, incluyendo su espectro frecuencial.

III. RESULTADOS

La magnitud del PWM corresponde a 5V con una potencia regulada
por el sistema de control de potencia.

ECG: Se obtuvo la forma de onda deseada para las 6 derivaciones
simuladas, sin un ruido significativo en ninguna de las derivaciones
fundamentales y aumentadas. Esto fue posible gracias a la inclusion
de un filtro pasa-bajas con una frecuencia de corte mas baja (5 Hz)
para aumentar la calidad de la sefial. Asimismo, la magnitud de todas
las derivaciones se encuentra en el orden de mV, correspondiente al
rango fisioldgico normal. El grado de correlacion entre las sefiales
producidas y las deseadas medido como error del valor medio
cuadratico es de 3% (Figura 4). Asi mismo, se observan las
derivaciones aumentadas obtenidas con un osciloscopio, donde la
sefial en azul representa el tren de pulsos que al pasar por el filtro
pasa bajas genera la sefial de ECG fisioldgica, presentada en naranja
(se observan de 2 a 3 complejos QRS). En las sefiales obtenidas de
las derivaciones se observa que las ondas presentan periodicidad y la
presencia del complejo QRS caracteristico de las sefiales eléctricas
del corazon.

Oximetria: Las dos sefiales observadas en el osciloscopio
corresponden a las originales detectadas como de valor clinico, ya
que muestran la caracteristica del 70% de amplitud de la sefial
infrarroja con respecto a la roja, el desfase correspondiente y la
composicion frecuencial (Figura 5).

Presion arterial no invasiva: Se utilizo la presion arterial de la
arteria braquial como sefial base; y se observa en el osciloscopio que
la sefial resultante filtrada es similar a la sefial fisiologica utilizada,
tanto en composicion frecuencial como en forma de onda. La
respuesta observada mediante el BIOPAC corresponde a la sefial
generada por los actuadores y el controlador PID, la cual presenta
mucho ruido debido a que uno de los actuadores, bomba de succion
de aire, tiene una menor potencia lo que ocasiona un funcionamiento
deficiente (Figura 6).

IV. DISCUSION

El distintivo del prototipo es el uso de elementos electronicos como
filtros y sensores en conjunto con un sistema de potencia monolitico
de bajo costo para crear un simulador de sefiales electrofisiologicas



multicanal util para calibrar facilmente monitores de signos vitales
mientras se entregan seflales de voltaje constante y corriente a
demanda. A diferencia de los simuladores de paciente existentes, el
propuesto es capaz de manejar corrientes de hasta 2A. El simulador
integrado de las tres sefiales provee una opcion para disminuir los
errores de calibracion y por ende la incidencia de diagnosticos
errdneos, asi como las consecuencias asociadas a ellos. Los
beneficios de volver el proceso de calibracion mas amigable
incluyen un mejor tratamiento para el paciente guiado por un
diagnostico mas preciso y una mayor eficiencia para el hospital en la

asignacion del tratamiento por un menor consumo de recursos.
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Fig. 5 Senales de salida del simulador de oximetria

Utilizando un enfoque biomédico se ofrece una solucion de
ingenieria respaldada por conocimiento médico a la problematica
presente donde se requiere de generar simuladores de sefiales
fisiologicas simultdneas con representatividad fisiologica, que

considera la respuesta fisiologia basica para representar el cuerpo
humano en términos de un sistema eléctrico y/o mecanico. Este
proyecto se diferencia de otras tecnologias existentes ya que el
circuito es capaz de tomar una sefial digital, mientras mantiene una
sefial de voltaje constante y entrega corriente bajo demanda, a partir
del uso del controlador sugerido. Como trabajo a futuro se realizaran
pruebas con diferentes topologias de filtros para mejorar la calidad
de dichas ondas, buscando reducir el ruido que presentan y obtener
una sefial que permita observar el resto de ondas caracteristicas del
ECG.
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Fig. 6. Seiiales de salida de NIBP en osciloscopio

V. CONCLUSIONES

La necesidad de sefiales de calibracion confiables y fidedignas
llevaron al proyecto a crear un simulador de sefiales
electrofisologicas (ECG, saturacion de oxigeno y presion no
invasiva) que puede resultar util a los profesionales de la salud que
lidian de manera habitual con tecnologias biomédicas y encuentran
fallas o imprecisiones que en el peor de los casos pueden llevar a la
muerte de un paciente. Este dispositivo puede generar sefiales con
errores de valor medio cuadratico menores al 3 % con relacion a las
sefiales de referencia que fueron previamente validadas clinicamente.
Esto se logré gracias al control de potencia sobre el simulador, el
cual garantiza la seguridad eléctrica y el funcionamiento adecuado
de los dispositivos a probar tanto como del sistema de calibracion,
generando un impacto positivo en la eficiencia y precision de un
diagnostico, segin lo demuestra la reproduccién de las sefales
producidas.
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Abstract— This researching study aims to report the
development of a prototype device that may provide the
estimation of the blood glucose concentration levels non-
invasively using near-infrared transmission spectroscopy
techniques. The system works in three stages: signal
acquisition, calibration, and estimation of blood glucose
concentration levels. The acquisition of the signal used an
optical sensor based on a transimpedance circuit to obtain the
different intensity changes of the emitting source in terms of
voltage. The calibration of the proposed device was carried out
taking as reference, the values of a commercial device that
performs invasive blood glucose monitoring, with the aim of
obtaining greater precision. In the last stage, the Lambert-Beer
Law is mainly used to estimate glucose concentration. The
proposed device presents a relationship between optical signals
and variations in blood glucose levels with an accuracy of 90%
in average which is statistically representative considering the
class of non-invasive technology used for developing the
proposed device.

Palabras clave—Espectroscopia Cercana al Infrarroja,
Glucosa, Ley de Lambert-Beer, Sensores Opticos, Técnicas No
Invasivas.

I. INTRODUCCION

La Diabetes Mellitus (DM) es una patologia metabolica
caracterizada por afectar la via de entrada de la glucosa a la
célula, de la cual existen dos tipos principales. La DM de
Tipo 1 se produce por una respuesta autoinmune y causa la
destruccion de las células beta del pancreas, productoras de
insulina, un elemento fundamental para la regulacién de
glucosa en la sangre. La DM de Tipo 2 es causada por la
produccién limitada de insulina o por la incapacidad de
utilizarla correctamente [1].

El monitoreo de la concentracion de glucosa es una
herramienta primordial para el cuidado de un paciente con
diabetes ya que provee informacion importante para
determinar la tendencia de las fluctuaciones en la glucosa
sanguinea y, de esta manera, ser capaces de determinar las
modificaciones en el estilo de vida, la cantidad de insulina
que debe ser administrada o la frecuencia de la medicion de
los parametros [2, 3]. La concentracion de glucosa en sangre
puede ser determinada por distintos métodos, los cuales son
clasificados en técnicas invasivas, minimamente invasivas y
no invasivas [4].

La blsqueda por nuevos y avanzados métodos de
instrumentacion enfocados al control de glucosa en personas
que padecen DM ha ido en aumento desde mediados del
siglo pasado. El control continuo de la concentracion de
glucosa apenas puede resolverse con soluciones invasivas,
pero actualmente se consideran como el método mas eficaz.

No obstante, el eventual desarrollo de propuestas menos
invasivas y mas precisas representan un avance significativo
hacia la limitacion de los efectos negativos de la DM en la
calidad de vida del paciente. De acuerdo con [5], este tipo
de censado puede reducir el dolor asociado con el uso de
agujas de los sistemas que se encuentran actualmente en el
mercado. De esta manera, la reduccion del dolor tendria un
efecto inverso en la frecuencia del monitoreo, aportando a
un mayor y mejor cuidado del paciente, asi como reduccion
de costos. Los métodos no invasivos que utilizan principios
opticos son los mas estudiados actualmente y se encuentran
atn en desarrollo, por lo tanto, es un campo prometedor
dentro de la instrumentacion biomédica. Ejemplos recientes
de la aplicacion de espectroscopia del rojo cercano se

muestran en la Tabla I.
TABLA 1
COMPARACION DE LONGITUD DE ONDA UTILIZADA EN PROTOTIPOS NO
INVASIVOS DE MEDICION DE GLUCOSA

Referencia Afio Longitud de onda (nm)
Haider, et al. 2017 650
Asekar, et al. 2018 940

Lopez, et al. 2020 900 - 1110

En estos estudios, se realizé la medicion in-vivo sobre la piel
del dedo utilizando diferentes longitudes de onda dentro del
espectro de rojo cercano. Las diferencias entre estos estudios
radican en los errores obtenidos y los materiales usados. La
principal contribucion de este estudio es el desarrollo de un
sistema de monitoreo de glucosa utilizando un instrumento
electrodptico que trabaja en el espectro del rojo cercano.

II. METODOLOGIA

A. Principio de funcionamiento del dispositivo

El dispositivo propuesto utiliza un principio de transmision
optica teniendo en cuenta que los fotones incidentes se
encuentran en la region del infrarrojo cercano del espectro
electromagnético. Por lo tanto, la intensidad del haz de luz
que entra en la muestra (lo) de estudio se compara con la
intensidad del haz de luz que sale de la muestra (/). La
relacion (I/1o) se evalia para obtener una indicacion de que
fraccion de luz interactua con la muestra. La relacion
evaluada se conoce como la transmitancia y estd definida
como:
%T = (1/1o0) * 100% )
Utilizando la relacion de transmitancia, la absorbancia es
una medida directa de la cantidad de luz absorbida por la
muestra:
A =2-Log(%T) 2)
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La ley de Lambert-Beer proporciona una formulacion
matematica que permite el calculo de la absorbancia de una
muestra a partir de la concentracion y espesor de la misma
segun la siguiente relacion:

A=aClL 3)
Donde la variable a (m*L/mol) se refiere como el
coeficiente de extincion molar; C (mol/L) es la
concentracion; y L (m) caracteriza el espesor de la muestra.
Este principio se ha intentado en diversos dispositivos no
invasivos de monitorizacion de glucosa. La particularidad de
este estudio es la aplicacion de la espectroscopia de
infrarrojo cercano que parece ser una alternativa para
obtener la medicion precisa de la concentracion de glucosa
en sangre.

B.  Espectroscopia Cercano al Infrarrojo

La molécula de glucosa C¢H;,0O4 contiene varios grupos
hidroxilo y metilo. Son principalmente grupos funcionales
de hidrégeno cuya absorcion se produce en la region del
infrarrojo cercano [9]. Para la glucosa, la primera absorcion
armonica estd en la region espectral 1500-1800 nm y la
segunda absorcion armonica esta en 1100-1300 nm. Basado
en estas caracteristicas de la glucosa, una fuente de luz de
onda infrarroja cercana se utiliza para iluminar el tejido de
interés teniendo en cuenta que representa un medio
continuo. Para el proceso de medicion, se utiliza un rango de
longitud de onda correspondiente a 1050-2450 nm [10]. La
espectroscopia de infrarrojo cercano es un tipo de
espectroscopia vibratoria que utiliza longitudes de onda
dentro de un rango de 750-2500 nm [11]. Debido a su
alcance, es adecuado porque tiene la maxima penetracion de
tejido y una gran limitacion en el dafio de los fotones. Por lo
tanto, se considera una técnica factible y prometedora para
obtener la prediccion no invasiva de la concentracion de
glucosa en sangre [12, 13]. Sin embargo, se ha demostrado
que la absorcion de agua es predominante en longitudes de
onda superiores a 1000 nm, lo que reduce la penetracion del
tejido. Por esta razon, se considerd el concepto de la
“Ventana Fototerapéutica”, cediendo a reducir el rango de
longitud de onda a 650-1000 nm. Ademas, se consideran los
850 nm para el desarrollo de dispositivos Opticos
biomédicos para sistemas biologicos debido a que la
excitacion de otras biomoléculas se minimiza en esta
longitud de onda especifica [12]. Debido al argumento
anterior, se considera que esta region es adecuada para la
medicion no invasiva de las caracteristicas tisulares del
cuerpo humano porque existe una mayor penetracion del
tejido. Debe tenerse en cuenta que la proporcion normal de
glucosa en sangre y tejido es muy baja en relacion con el
contenido de agua. De hecho, las variaciones espectrales
debidas a la concentracion de glucosa son extremadamente
pequefias. Se ha demostrado que es una técnica de bajo
costo que puede lograr una gran sensibilidad [14]. Se debe
tener en cuenta esta caracteristica desafiante si se pretende
proponer, desarrollar y validar un dispositivo no invasivo de
concentracion de glucosa.

C. Adquisicion de la sefial

Los principales componentes electronicos para el desarrollo
del dispositivo de monitorizaciéon de la concentracion de
glucosa son un emisor infrarrojo y un fotosensor receptor.
Se eligio un TSFF5510, que es un diodo emisor infrarrojo a
una longitud de onda de 870 nm. Se disefi6 la
instrumentacion del dispositivo fotosensor, que se compone
de un circuito de trans-impendancia que se encarga de
convertir la respuesta Optica en energia eléctrica. El voltaje
de salida medido depende de la cantidad de luz incidente en
el fotodiodo, se optd por un fotodiodo tipo PIN de silicio
BPW 34 especialmente adecuado para 400-1000 nm. La
ganancia de corriente (I) a voltaje (V) se establece por el
valor de la resistencia de realimentacion R, que estan
relacionados de acuerdo con la ley de Ohm.
V=IR “)
El circuito de transimpedancia requiere que los
condensadores de retroalimentacion permanezcan estables y
establezcan el ancho de banda deseado del circuito de
adquisicion. Las ecuaciones utilizadas para seleccionar los
componentes R y C en el circuito transimpedancia. Son:
V=V -V / (I - 1) (5)
Aqui, el voltaje méximo y el voltaje minimo que tolera la
tarjeta de adquisicion (V) y (Vi) respectivamente. La
corriente maxima que soporta el fotodiodo y la corriente
oscura del fotodiodo son (Iy) y (I,,), como complemento, el
capacitor seleccionado se puede definir de acuerdo con el
siguiente criterio:
C<1/2xmRf) (6)
Donde R se da en (5) y f es la frecuencia de adquisicion de
la sefial. El voltaje de salida es digitalizado por un
convertidor analdgico-digital y la sefial digital es procesada
por un filtro de media moévil para eliminar el ruido. La
frecuencia de muestreo es fija teniendo en cuenta el teorema
de Nyquist y la lenta variaciéon de la concentracion de
glucosa en sangre. Se aplican algoritmos basado en
ecuaciones (1), (2), (3), para determinar la absorbancia,
transmitancia y concentracion de la muestra. La adquisicion,
procesamiento de digitalizacion y programacion se llevaron
a cabo utilizando el microcontrolador Arduino Due. El
diagrama que muestra el proceso general del dispositivo no
invasivo de deteccion del nivel de concentracion de glucosa
en sangre se muestra en la Fig. 1. Tomar en cuenta que la
estrategia de disefilo  seleccionada  simplifico la
instrumentacion electronica analdgica, lo que permite
reducir los requisitos de mantenimiento, asi como el
consumo energético.
Emisor de luz

Paso del haz de luz Circuito de transimpedancia

ERy
!

-

Convertidor A/D Acondicionamiento



Fig. 1. Diagrama eléctrico general del sistema de adquisiciéon de
concentracion de glucosa utilizando los componentes digitales y analogicos.

III. RESULTADOS

La Fig. 2. muestra la construccion del dispositivo propuesto
donde se senalan la colocacion relativa del emisor, el
fotodetector, el acondicionador de sefial y el procesamiento
digital de sefiales.

Emisor Cercano
al infrarrojo

Fotorreceptor

Fig. 2. Construccion y operacion del dispositivo.

A. Relacion de voltaje y concentracion de glucosa

El grafico que se muestra en la Fig. 3. Se obtuvo mediante
el dispositivo disefiado que relaciona la salida de voltaje del
circuito con la concentracion de glucosa que se prepard
artificialmente con fines de calibracion.

3.0 1

= Luz ambiental

== = Cuarto oscuro
25

20

15
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Salida de votlaje (V)

0.5

0.0 4

T T T T T

0 20 40 €0 80 100 120
Concentracion de glucosa (mg.dL™?)

Fig. 3. Curva de respuesta entre el voltaje de salida y la concentracion de
glucosa en un ambiente oscuro y en un ambiente iluminado.

Se observa que el comportamiento de los datos recogidos
coincide con los principios tedricos aplicados ya que la ley
de Lambert-Beer establece que la concentracion es
proporcional a la energia absorbida e inversa a la energia
transmitida. FEsta relacion hace que el circuito de
transimpedancia reciba una menor proporcion del haz de
luz, lo que traduce en un comportamiento inverso entre la
concentracion y el voltaje de salida. Se realizaron varias
pruebas en una habitacion oscura y en una habitacion con
luz ambiental para observar el comportamiento de la
medicion de los niveles de glucosa del dispositivo
propuesto.

B. Calibracion

Para la calibracion del dispositivo, se considero el grafico de
Clark (Fig. 4). En este método, los niveles medidos de
glucosa en sangre se trazan contra los niveles de glucosa en
sangre de referencia [14]. El procedimiento implica

cuantificar las estimaciones de glucosa en sangre con
precision clinica. Por lo tanto, las pruebas de glucosa en
sangre se realizaron en 20 persona sanas de una manera
invasiva y no invasiva, antes y después de la ingesta de
alimentos. Ambos resultados se compararon con el objetivo
de obtener un valor de coeficiente de extincion molar y

determinar con precision la concentracion de glucosa [15].
130

100 A

Concentracion estimada (mg.dL™?)

50 75 100 130
Concentracion de referencia (mg.dL™?)

Fig. 4. Analisis de la grafica de error de Clark realizado entre el dispositivo
propuesto y el glucometro comercial con el fin de medir la precision.

C. Transicion de Glucosa en Sangre

Se realizaron pruebas de tolerancia a la glucosa, donde la
concentracion de glucosa se registra antes y después de
comer [16]. En la Fig. 5. Se registr6 la concentracion media
a lo largo del tiempo en una persona sana con el dispositivo
no invasivo disefado.

105 AR

100 / \

95 ’ e,

Concentracion de glucosa (mg.dL™?)
~
I 4

0 50 100 150 200 250
Tiempo (Minutos)
Fig. 5. Dinamica de los niveles de glucosa en una persona sana antes y
después de la ingesta de alimentos.

D. Test Glucosa en Sangre

Una vez calibrado el dispositivo, los niveles de glucosa se
probaron contra el dispositivo comercial FreeStyle Potium
Neo ™ y el dispositivo no invasivo propuesto en un grupo
de 8 personas que no fueron incluidas en la ctapa de
calibracion para observar la adaptabilidad del dispositivo en
nuevos sujetos no vistos previamente; el examen se realizo
en estado de ayuno. Los porcentajes de errores obtenidos
segun la Fig. 6. estan en un rango de 6 — 14%, utilizando la
expresion (7), donde G representa el nivel de concentracion
de glucosa.

E% =1 OO(GEquipD comercial ~ GEquipo Propuesto)/GEqu[po comercial (7)
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Con los resultados obtenidos analizando el grafico de Clark
(Fig. 4.) se observa que el 86% — 94% de los niveles de
glucosa registrados por el dispositivo propuesto estan dentro
del rango aceptable en paciente con niveles regulares de
glucosa.

120

EEN Dispositivo propuesto
B Dispositivo comercial

Concentracion de glucosa (mg.dL™?)

s1 s2 S3 s4 S5 S6 s7 S8

Sujetos (1 - 8)
Fig. 6. Comparacion de los resultados de los niveles de glucosa obtenidos
utilizando el dispositivo propuesto y el dispositivo comercial.

IV. DISCUSION

De acuerdo con los resultados obtenidos, en la Fig. 3.
muestra la comparacion de ambos conjuntos de ensayos con
y sin la interferencia de la luz ambiental. Ambas respuestas
tienen la misma tendencia de respuesta que confirma que el
dispositivo desarrollado no se ve afectado por la luz
ambiental, asi mismo, la Fig. 3. observamos el rango del
dispositivo. Una vez realizada la calibracion del dispositivo,
se realizo6 pruebas de tolerancia a la glucosa Fig. 5. en donde
muestra el aumento en el nivel de glucosa después de la
ingesta de alimentos, lo que provoca un aumento de la
insulina en la sangre, lo que permite que la concentracion
disminuya hasta alcanzar el estado basal. A partir con los
datos de la Fig. 6. y la ecuacion (7) se obtiene los errores y
la precision del dispositivo, sin embargo, una de las posibles
razones de las desviaciones son las variaciones de los dedos
humanos, como la diferencia considerable en el grosor de
los dedos, limpieza de los dedos y tamafio microscopico de
los tejidos al absorber la energia luminica [17].

La Tabla II muestra un resumen de las principales

caracteristicas del dispositivo propuesto.
TABLA II
RESUMEN DEL DISPOSITIVO PROPUESTO NO INVASIVO

Parametros Valor

Precision 86 -94 %

Linealidad 87 %

Rango 0 mg. dL-1 — 120 mg. dL-1
Limitaciones Presion arterial normal, niveles

de glucosa y colesterol normal

Longitud de onda 870 nm

V. CONCLUSIONES

En este trabajo se realizd el disefio y construccion de un
dispositivo medidor de glucosa no invasivo de bajo costo
con una precision del 86% - 94% por lo que se considera de

gran relevancia para la integracion de nuevas técnicas de
bioinstrumentacion en el monitoreo de padecimientos
metabdlicos. La técnica propuesta utiliza un sistema de
adquisicion optico cercano al infrarrojo que provee una
relacion de voltaje directa e inversamente proporcional con
respecto a la concentracion de glucosa en sangre que
permite una medicion precisa y repetible. Las limitaciones
de este trabajo se deben unicamente al alcance de la
poblacion muestreada debido a que las pruebas fueron
realizadas en personas sanas, por lo que se sugiere la
elaboracion de nuevos trabajos en donde se consideren
individuos con algin tipo de diabetes puesto que la
variacion en los niveles de glucosa es mayor.
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Efecto del Flujo Sanguineo y el Movimiento Corporal en
la Variabilidad de las Mediciones de Bioimpedancia
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Abstract— Electrical bioimpedance is a technique commonly
used to analyze the electrical properties of biological tissues.
For this purpose, an alternating electric current signal of
controlled magnitude and variable frequency must be applied
to the tissue; the measured response corresponds to an electric
potential. Several factors can affect the variability of the
measurements, in this case, we seek to analyze the effect of
blood flow and body movement on this variability, for which
measurements were performed in a test subject with the
Gamry reference 3000 Potentiostat/Galvanostat, following a 2*
experimental design and a standardized measurement protocol.
An equivalent circuit was proposed from the data obtained,
whose parameters in each case of the study were estimated
through an adjustment performed in the Zview software.
Average values, standard deviation, and coefficient of variation
were obtained for the mentioned parameters. However, the
conditions established during the experimental process are
insufficient to record the physiological effects of interest.

Palabras clave—Bioimpedancia, coeficiente de variacion,
espectroscopia, flujo sanguineo, movimiento corporal.

I. INTRODUCCION

La espectroscopia de impedancia eléctrica (EIE) es una
técnica no invasiva y de bajo costo que permite analizar las
propiedades eléctricas de los materiales, esto mediante la
aplicacion de una sefial sinusoidal de magnitud controlada a
diversas frecuencias, midiendo la respuesta generada por el
objeto de estudio. Dicha sefial puede ser corriente eléctrica,
donde la respuesta medida es el potencial eléctrico generado
tras su paso por el material, este modo de operacion se
conoce como galvanostatico. Las mediciones pueden ser
realizadas con diversas configuraciones de -electrodos,
siendo las mas conocidas bipolar, tripolar y tetrapolar. En el
primer caso se emplean dos electrodos para realizar todo el
proceso de medicion, por lo que los resultados incluyen la
contribucion de la interfaz electrodo piel. En la
configuracion tetrapolar se utilizan dos electrodos para
inyectar la sefial y otros dos para medir la respuesta,
reduciendo la polarizacion de los electrodos y por ende su
contribucion a la medicion [1].

La EIE es una técnica ampliamente utilizada en diversos
campos de aplicacion como la caracterizacion de materiales,
el analisis microbioldgico, la evaluacion de calidad de los
alimentos, el control de calidad de revestimientos, control de
corrosion, analisis de composicion corporal, métodos para la
realizacion de cardiografia y tomografia, entre muchas otras
aplicaciones [1], [2]. En el caso especifico de Ila
bioimpedancia eléctrica (BIE) se hace referencia a la
oposicion de los tejidos biologicos al paso de la corriente
eléctrica [3], Dbasandose en las propiedades eléctricas
(conductividad y permitividad) de los tejidos a diferentes
valores de frecuencias [4].

En [1], [4]-[8] se han reportado diferentes factores que
pueden afectar las mediciones de BIE, entre estis se
destacan las condiciones ambientales; aspectos relacionados
con los electrodos como material, tamafio, posicion,
cantidad y calidad del contacto; factores asociados al sujeto
de prueba como género, edad, indice de masa corporal
(IMC), grupo étnico, presencia de patologias de base,
consumo de alcohol, medicamentos y/o actividades fisicas
previas a la medicion, temperatura y humedad de la piel, al
igual que el flujo sanguineo a través del segmento corporal
al que se le realiza la medicion de BIE.

El presente trabajo fue realizado con el objetivo de
identificar el efecto en las mediciones de BIE en funcion al
flujo sanguineo y el movimiento corporal, utilizando el
Potenciostato/Galvanostato Gamry reference 3000 en modo
galvanostatico y una configuracion tripolar de electrodos,
siguiendo un disefio experimental 2* con 3 réplicas.

II. METODOLOGIA

A. Diseiio experimental

Se planted un disefio factorial 2*, donde k representa los
factores a analizar de 2 niveles cada uno, siendo necesarias
2* observaciones para identificar su efecto en la medicion de
BIE; cada combinacion o tratamiento requiere definir un
nivel para cada factor [9]. En este caso, los factores
corresponden al movimiento (A) y a la oclusion de la



Arteria braquial (B), estableciendo un nivel bajo (-) y un
nivel alto (+) del siguiente manera:

1) A (movimiento): Nivel alto (+) = Movimientos de
abduccion y aduccion del brazo. Nivel bajo (-) = Brazo
estatico en posicion inicial.

2) B (oclusion de la Arteria braquial): Nivel alto (+) =
Arteria braquial ocluida a una presion de 200 mmHg. Nivel
bajo (-) = Arteria braquial sin ocluir.

Lo anterior establece 4 observaciones o tratamientos,
estos se muestran en la matriz de planeacion (Tabla 1). El
experimento planteado tuvo 3 réplicas, siendo necesario
aleatorizar el orden de los tratamientos propuestos en cada
corrida; adicionalmente, cada tratamiento fue ejecutado 2
veces consecutivas en cada réplica.

B. Voluntaria

Para el llevar a cabo el experimento se selecciond a una
mujer de 30 afios. Los criterios de exclusion del estudio
fueron enfermedades cronico-degenerativas, pulmonares,
gastrointestinales o que produzcan acumulacion local de
liquidos y edema; enfermedades estacionales como fiebre,
resfriados o alergia; cardiopatias; cancer, embarazo;
consumo de diuréticos; tener protesis, implantes mamarios o
marcapasos; estar en los cinco dias anteriores o posteriores
al periodo menstrual.

La voluntaria no habia consumido alcohol,
medicamentos, ni habia realizado actividad fisica intensa
durante las 24 horas previas al experimento. Se le solicito
asistir en ayunas, con ropa comoda, sin elementos metalicos
y evitar el uso de fragancias o cremas corporales.

C. Instrumento de medicion

Para las mediciones de BIE se utiliz6 un
Potenciostato/Galvanostato Gamry Reference 3000. Este
equipo posee diversas funciones que permiten la realizacion
de mediciones de potencial de circuito abierto,
voltamperometria lineal y espectroscopia de impedancia
eléctrica en modo potenciostatico y galvanostatico, con
configuraciones bipolares, tripolares o tetrapolares de
electrodos. Dispone de cuatro sondas: Working (verde) y
Counter (roja), empleadas para aplicar la corriente eléctrica
al tejido, Working Sense (azul) y Reference (blanca), que
miden el potencial eléctrico generado [10].

D. Mediciones de BIE

Todas las mediciones fueron llevadas a cabo en horas de
la mafiana en condiciones definidas, en base a los protocolos
propuestos por [4], [5], [11].

Al momento de realizar el experimento se le pidio a la
voluntaria evacuar el colén y la vejiga, posteriormente se
registraron las variables antropométricas de peso y altura. A
continuacion, la voluntaria se ubico en posicién de cubito
supino sobre una superficie no conductora, con miembros
superiores e inferiores en abduccion y palmas de las manos

en pronacion. La voluntaria debid permanecer en esa
posicion por 40 minutos hasta alcanzar el equilibrio térmico
de la piel [11].

Asi, se procedi® a conectar la voluntaria al
Potenciostato/Galvanostato a  través de electrodos
superficiales en configuracion tripolar. El electrodo
Counter, fue ubicado en la prominencia 6sea en la cara
posterior de la mufieca (proceso estiloide de la ulna),
distanciado 20.5 cm del respectivo electrodo de trabajo. El
electrodo de referencia para la medicion de potencial
eléctrico se ubico a 14.5 cm del Counter, garantizando 6 cm
de distancia con respecto al electrodo de trabajo. Los
electrodos se ubicaron en el brazo derecho de la voluntaria,
limpiando previamente con alcohol las zonas antes descritas,
ver Fig. 1.

Para dar comienzo a las mediciones, se realizd una
prueba de potencial de circuito abierto durante 180
segundos, seguida de las pruebas de voltamperometria lineal
en sentido anddico y catédico. Una vez culminadas estas
mediciones, se configurd el equipo para realizar EIE en
modo galvanostatico, generando una sefial de 5 uA rms y un
ancho de banda de 1 Hz a 20 KHz. Finalmente, bajo las
condiciones antes mencionadas se llevo a cabo la matriz de
planeacion del disefio experimental (Tabla 1).

Cabe resaltar que, para las pruebas que requerian la
oclusion de la Arteria braquial, se utilizd un
esfigmomandmetro aneroide Hergom a una presion de 200
mmHg al inicio de la mediciéon de espectroscopia, se
conservé dicha presion hasta alcanzar el valor de 20 Hz en
el barrido de frecuencias.

TABLA 1
MATRIZ DE PLANEACION DEL DISENO EXPERIMENTAL

Factor

Combinacién de

A (movimiento) B (oclusion de la

Arteria braquial) tratamientos
+ - A, b
- + a,B
+ + A, B
- - a, b

Fig. 1. Ubicacién de los electrodos en configuracion tripolar en el brazo
derecho de la voluntaria.

III. RESULTADOS

Tras realizar un andlisis de causa y efecto, se
establecieron los principales factores que debian tenerse en
cuenta en el estudio, estos se muestran en la Fig. 2. El
protocolo para el experimento permitié controlar las demas
variables que afectan las medidas de BIE.
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Las condiciones de temperatura y humedad relativa del
ambiente fueron estables durante el desarrollo de los
experimentos, con valores de 20°C y 72% respectivamente.
Las caracteristicas de la voluntaria se muestran en la Tabla

Movimiento Movimiento
\ 7
A vd
F 4 *
7 N\
Flujo sanguineo

Flujo sanguineo

) -

Val
Valoresde /g pResoiucién

referencia

Instrumento de
medicion

Fig. 2. Factores que influyen en la medicion realizada.

TABLA 2
CARACTERISTICAS DE LA VOLUNTARIA
Caracteristica Valor

Edad (afios) 30

Estatura (m) 1.645
Peso (Kg) 50.3

IMC (Kg/m?) 18.6

Un espectro tipico obtenido en el experimento se
muestra en la Fig. 3, este grafico corresponde al diagrama de
Nyquist para cada tratamiento planteado. Se definio el
modelo eléctrico que representa la impedancia del tejido
biologico (ver Fig. 4), el cual estd compuesto por dos
resistencias (R1 y R2) y un elemento de fase constante
(CPE1). Los valores nominales de estos componentes fueron
establecidos por el sofiware Zview a partir de los datos
experimentales, obteniendo y? menores a 0.022752. Con
base a la informacion asociada al CPEI1, se calculo la
capacitancia efectiva mediante (1), propuesta por [12], valor
que en lo sucesivo se denomina Cl1.

)(1—06)/06 0

_ 1 R1*Ry
Cerr = Q' (m

En la Fig. Sab,c se muestra la media y desviacion
estandar de R1, C1 y R2 para los tratamientos realizados,
considerando como valor de referencia (blanco) al
tratamiento en el que ambos factores se encontraban en nivel
bajo. La Fig. 5d muestra el coeficiente de variacion asociado
a los pardmetros antes mencionados.

Es posible observar que el parametro C1 tiene mayor
variacion en su valor medio, siendo afectado principalmente
por el movimiento, caso en el cual el valor medio difiere del
valor blanco un 24.844%. El parametro R2 tiene menos
variaciones que C1, estas estan relacionadas con la oclusion
de la Arteria braquial, que limita el paso de la sangre a
través del segmento corporal analizado. Por otro lado, los

valores de R1 presentan la menor variacion, aspecto que
también se observa en los diagramas de Nyquist, en este
caso la mayor variacion esta relacionada con el movimiento
del segmento corporal, cuyo valor medio difiere del blanco
un 2.396%.

“000kchm o : -

.
‘
numeml

0,000 ahem 50,00 kot 1000 kehm 10,0 kot

Zral (ohm)

+ ZCURVE (BLANCO DTA)

Fig. 3. Diagramas de Nyquist para los tratamientos ejecutados.

= ZCURVE (MOVIMIENTO DTA) + ZCURVE (MOVIMIENTO Y FLUJO.OTA) @ ZCURVE (FLUJO SANGUINEO DTA]

R1 CP

A%

m

1

\
4
R2
Fig. 4. Circuito equivalente para el segmento corporal estudiado.

IV. DISCUSION

El modelo eléctrico de la Fig. 4 corresponde al modelo
Cole, cuyos componentes R1, C1 y R2 estan asociados a la
resistencia del liquido extracelular, la capacitancia de la
membrana y la resistencia del liquido intracelular
respectivamente [1]. En el caso de la baja variacion de R1,
se obtuvo un comportamiento esperado, ya que corresponde
a la resistencia en altas frecuencias, donde el componente
capacitivo resulta despreciable.

Los resultados obtenidos en el experimento son propios
de un sistema biologico, sin embargo, las condiciones
establecidas durante la prueba experimental no permiten
realizar una correlacion directa entre los datos y los efectos
fisiologicos de interés. Por un lado, los electrodos fueron
ubicados en el lado opuesto a la Arteria radial, esto sumado
a la baja amplitud de la corriente aplicada dificultan la
observacion de cualquier efecto producto de la oclusion de
la Arteria braquial. Por otra parte, el movimiento realizado
no garantiza que se conserven las mismas condiciones en
cada una de las mediciones, pues a pesar de que este fuera
repetitivo, no se podia asegurar que en un instante de tiempo
determinado se tuviera siempre la misma posicion del brazo,
lo que impide realizar una comparacion apropiada.

V. CONCLUSIONES

Se obtuvieron valores promedio, desviacion estandar y
coeficiente de variacion para los parametros del modelo
eléctrico en cada uno de los casos de estudio. Sin embargo,
las condiciones de la prueba experimental son insuficientes
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Fig. 5. Media y desviacion estandar de los datos obtenidos en los 4 tratamientos para los parametros a) R1, b) C1 y ¢) R2. d) Coeficientes de variacion

de cada parametro para los 4 tratamientos ejecutados.

para registrar los efectos fisiologicos de interés, por lo que
se propone realizar simulaciones con elementos finitos que
permitan determinar una mejor ubicacion de los electrodos y
la magnitud de corriente apropiada para mejorar la
sensibilidad de los efectos antes mencionados. Sumado a lo
anterior, es necesario realizar mas pruebas. Se espera que
este trabajo evolucione a trazabilidad y estimacion de
incertidumbres en las mediciones de BIE.
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Abstract— In recent years, Functional Electrical Stimulation
(FES) became a promising rehabilitation treatment for Spinal
Cord Injuries (SCI). Different topologies for FES systems have
been implemented to rehabilitate specific muscles, but this
limits their adaptability for the stimulation of any other one.
On the other hand, many of these designs are limited in
portability because they do not use wireless technology. In this
paper, we propose the design of an FES system that generates
monophasic and biphasic current pulses in an amplitude range
of 0 to 26 mA. In addition, the output stage of the FES system
we propose, includes the use of a differential current source,
whose amplitude can be manipulated by means of two digital
potentiometers. Waveform, amplitude, frequency and pulse
width can be manipulated directly from the Graphical User
Interface (GUI) of the FES system. Moreover, a wireless
interface was implemented between the computer and the
system to give greater portability to the user and more movility
to the patient. All these features make our design adaptable for
different rehabilitation treatments.

Palabras clave—Estimulacion eléctrica, estimulacion
funcional, FES, fuente de corriente, fuente de Howland.

1. INTRODUCCION

El sistema nervioso central esta formado por el cerebro,
la médula espinal y los nervios periféricos. Este sistema se
encarga de enviar sefiales eléctricas que provocan la
contraccion de los musculos [1]. Sin embargo, las lesiones
medulares causadas por accidentes de trafico, actividades
deportivas, caidas, poliomielitis y otras enfermedades como
los tumores, provocan la pérdida total o parcial de las
funciones motoras o sensoriales [2]. Uno de los métodos de
rehabilitacion madas eficaces para restablecer la funcion
muscular, después de una LME, es el uso de la Estimulacion
Eléctrica Funcional. La FES aplica estimulos eléctricos
externos para producir contracciones musculares controladas
en un intento de restaurar el movimiento funcional del
musculo paralizado [3].

En cuanto a la topologia de los circuitos de FES, en [4]
se hizo un resumen de las principales caracteristicas y
prestaciones de doce circuitos de potencia de
electroestimuladores. La investigacion reveld un predominio
de las estrategias de disefio que utilizan amplificadores
operacionales en los circuitos de potencia y los pulsos de

corriente de salida, ya que tienen ventajas como la seguridad
del paciente, son econémicos y portatiles.

Basandose en la informacion anterior, se han reportado
diferentes disefios de sistemas FES implementados con
amplificadores operacionales y con pulsos de salida de
corriente. En [5] se presenta una fuente de corriente para la
estimulacion neuronal, que convierte las sefiales de voltaje
(proporcionadas por un generador de sefial) en sefiales de
corriente controladas mientras regula el voltaje de
compensacion a través de los electrodos de estimulacion; el
circuito genera pulsos monofésicos con una amplitud de
corriente de ImA. En [2], se implementd un
electroestimulador FES multicanal; la etapa de potencia fue
realizada por una fuente de corriente, que fue controlada por
un microcontrolador. Los patrones de pulsos fueron
generados por un software externo y enviados al
microcontrolador a través de un puerto USB. La
conmutacion de los canales se realizO mediante un
interruptor analdégico de alto voltaje de 16 canales. En [6] se
disefid un circuito en el que se generan pulsos de corriente
monofasicos rectangulares para estimular o activar los
musculos de dorsiflexion de pacientes con pie caido. La
parte de control fue realizada por un microcontrolador y se
utilizd un convertidor de voltaje a corriente para la
generacion de los pulsos de salida. Ademas, se utilizdo un
potencidmetro para variar la amplitud del pulso de corriente.
En [7], se realiz6 un sistema de electroestimulacion
controlado por un instrumento virtual implementado en
LabVIEW. La comunicacién entre el software y el hardware
se implement6 con una tarjeta de adquisicion de datos de
National Instruments, y una fuente de corriente que genera
pulsos monofasicos para el circuito de potencia. Por Gltimo,
en [8] se desarrolld un sistema de estimulacion de corriente
escalable controlado por una interfaz grafica. Este sistema
genera sefiales de corriente tanto monofasicas como bifésica,
en la que es posible conmutar entre dos rangos de amplitud
por medio de diferentes interruptores. Al igual que en otros
trabajos, la interfaz grafica se comunica con el hardware a
través del puerto USB.

En este trabajo se propone el disefio de un sistema FES
como herramienta para tratar diversas dolencias, es decir, el
sistema puede adaptarse para la rehabilitacion de diferentes
musculos. El disefio presentado genera pulsos de corriente



monofasicos y bifasicos con una amplitud de 0 a 26 mA. La
forma de onda, la amplitud frecuencia y ancho del pulso
pueden manipularse directamente desde la interfaz grafica
de usuario desarrollada en LabVIEW. Para evitar que la
amplitud de la sefial de salida sea variada manualmente
como se indica en las referencias anteriores, se optd por el
uso de potencidometros digitales. Ademas, se implemento
una interfaz inalambrica entre la computadora y el sistema
para para proporcionar una mayor portabilidad al usuario en
comparacion con el uso del puerto USB.

II. METODOLOGIA

A. Aspectos de disenio de sistemas FES

Existen dos métodos para los sistemas transcutaneos o
no invasivos. El primero se basa en la aplicacion de pulsos
con amplitud de voltaje controlado, mientras que el segundo
se basa en la aplicacion de pulsos con amplitud de corriente
controlada [9]. La principal ventaja de utilizar corriente es
que los umbrales de estimulaciéon permanecen constantes
incluso con cambios en la impedancia electrodo-piel, lo que
no ocurre con los pulsos de voltaje porque la amplitud del
voltaje depende de la impedancia electrodo-piel. Este
concepto es importante porque la impedancia de la piel
humana es alta y variable a lo largo del tiempo de aplicacion
del estimulo. Ademas, la impedancia de la piel humana varia
entre diferentes individuos en funcion de la temperatura, la
frecuencia del estimulo y el tiempo de aplicacion [10].

Otro parametro importante en el disefio de los sistemas
FES es la forma de onda del pulso aplicado. La mayoria de
las formas de onda utilizadas se basan en pulsos
rectangulares, ya que los estudios muestran mejores
resultados de contraccion de las células y las fibras en
comparacion con las funciones triangulares u otros tipos de
formas de onda [11]. Dependiendo de la direccion de la
corriente, la sefial aplicada puede ser monofasica o biféasica.
La salida monofasica permite la corriente en una sola
direccion, creando una carga desequilibrada en el tejido. Por
otro lado, una salida bifasica permite tanto la aplicacion y la
eliminacion de las cargas eléctricas del tejido, impidiendo la
acumulacion de carga principalmente alrededor del lugar de
aplicacion, que es perjudicial para el paciente.

Teniendo en cuenta los aspectos anteriores, se disefié un
sistema FES que proporciona pulsos de corriente bifasicos
con el fin de mantener una amplitud constante y evitar una
acumulacion de carga que sea perjudicial para el paciente. El
disefio es abierto, ya que se pueden aplicar diferentes formas
de onda y pulsos monofasicos cambiando la tension de
referencia.

B. Sistema FES diseriado

La Fig. 1 muestra las diferentes etapas que constituyen
el sistema FES desarrollado en este trabajo.

Interfaz grafica

Médulo Bluetooth de usuans

Comunicacion
inalambrica

+ Convertidor [V(t)| Convertidor | I(t) | Electrodos
<1 digital- de voltaje a de
- analégico corriente superficie

Resistencia

Potenciometro variable

digital

Fig. 1. Diagrama de bloques del sistema FES desarrollado.

Interfaz grafica de usuario: Manipula la forma de
onda, la frecuencia, el ancho de pulso y la amplitud del
pulso de corriente del electroestimulador. Para comunicar la
interfaz grafica con el microcontrolador, se utilizé el
protocolo de comunicacion RS232 a través del Bluetooth de
la computadora. La interfaz grafica de usuario también
establece los parametros de comunicacion en serie que se
utilizan para la transmision de datos, como el puerto COM,
la tasa de baudios, la paridad y el nimero de bits.

Etapa de control: Es el cerebro del sistema. La etapa
de control consiste de un microcontrolador PIC18f4550, que
recibe los datos a través del mdédulo Bluetooth HC-05 y
envia digitalmente la sefial de electroestimulacion a través el
puerto B (resolucion de 8 bits). El microcontrolador también
controla los potencidmetros digitales mediante el uso del
bus SPIL.

Convertidor Digital-Analégico (CDA): Esta etapa se
encarga de convertir la palabra binaria enviada por el
microcontrolador en una sefial analdgica con una amplitud
de 0 a 5V. Para la conversion digital-analogica se utilizo el
circuito integrado DACO0808, que tiene una resolucién de 8
bits.

Convertidor de voltaje a corriente: Esta etapa
suministra los pulsos de corriente a los electrodos de
superficie que se conectan a los musculos del paciente a
rehabilitar. Se utilizo una fuente diferencial Howland
modificada, donde la amplitud de la corriente de salida es
manipulada por dos potenciometros digitales MCP41010 de
10kQ. El rango de amplitud de la corriente de salida es de 0
a26mA.

C. Etapa de salida

En este trabajo se omite el circuito restador [8]
utilizando una fuente Howland diferencial modificada,
reduciendo el tamafio y el coste del circuito. La topologia
propuesta se muestra en la Fig. 2. La amplitud de la
corriente de salida se modifica mediante dos potencidémetros
digitales Rvar, con esto se consigue un mayor rango de
valores de la corriente de salida y la resistencia se puede
manipular digitalmente desde la interfaz grafica de usuario,

D
[—
=
o
=
—
=
—
=
=
=
—
=
—
w
(]
o
o
m
—
(=Y
=
—
w
o
m
—
o
=
m
=
-}
=
m
o
m
N
(]
N
-




=T
(]
a
L
=
o
-]
<<
o
b
=
d
(-]
=
Ll
a
—
<<
4
o
(]
<<
=
o
(7]
b
o
(-]
=
o
(]
<
<+
—
d
a
(7]
<<
o
o
=
Ll
=

evitando variar la resistencia de forma manual como ocurre
cuando se utilizan potenciometros o interruptores. Si
R1=R2 y R3=R4, la corriente de salida jout dependera
inversamente del valor de los potenciometros digitales Rvar,
como lo expresa en (1).

Vin(t) — Vref

jout = —— 1
tou Rvar M

III. RESULTADOS

Para realizar las simulaciones y pruebas experimentales
para probar la etapa de salida del sistema FES propuesto, el
valor de las resistencias R, RZ, R3y R4 se fijo en 10kQ.
Ademas, se utilizo el amplificador operacional OPA445, una
fuente de alimentacion bipolar que proporciona -10V 'y 10V,
una carga ZL de 100Q y dos potencidometros digitales Rvar
de 10 kQ. La resolucion de los potenciometros digitales es
de 8 bits por lo que tienen 255 pasos: el valor inicial es 10Q,
y por cada paso la resistencia varia 39.17€Q.

Se realizé una simulacion en DC en la que se vari6 el
valor de Rvary se obtuvo la amplitud de la corriente de
salida. Para observar la variacion de la corriente con
respecto a la tolerancia de las resistencias, se realizd un
analisis del peor de los casos (Fig. 3). La variacion maxima
de la corriente de salida con respecto a la tolerancia de los
resistores es de 16% y la variacién minima es de -13,81%.

Con el fin de saber el ancho de banda de la etapa de
salida, una simulacion en AC fue realizada, resultando en
596.86 kHz (Fig. 4).

R2
MV
R1
| MWV - OPAMP
Vref _— R3 Rvar

w2

Fig. 2. Etapa de salida del sistema FES implementada en este trabaj-o.

El ancho de banda es suficiente para el disefio propuesto
ya que normalmente las sefiales de salida generadas por un
electroestimulador estan por debajo de los 10 kHz [15].

Un osciloscopio PeakTech 125 fue utilizado para el
registro de las sefales de salida del sistema FES propuesto.
En la Fig.5a se muestra la sefial de salida del
electroestimulador cuando Rvar se encuentra en un valor de
245Q y una frecuencia de 1.33kHz. La variacion méaxima
entre la sefial obtenida de la simulacion y la sefial obtenida
experimentalmente es de 9.76%.

= Nominal
~— Tolerancia +5%
~— Tolerancia -5%

Comiente,iout (MA)
= = N N
o w o wm

w

10! 102 103 104
Resistencia,Rvar (Q)

Fig. 3. Variacion de la corriente de salida con respecto a la resistencia
variable, tomando en cuenta la tolerancia de los resistores.

La Fig. 5b muestra la seflal de salida del
electroestimulador cuando Rvar tiene un valor de 88Q y una
frecuencia de 333Hz. La variacion maxima entre la sefal
obtenida en la simulacion y la obtenida experimentalmente
es de -8.27%.

En la Fig. 6 se muestra el resultado obtenido en el
osciloscopio y en la interfaz grafica de usuario que manipula
los parametros de la sefial de salida del sistema FES
propuesto.

IV. DISCUSION

En el disefio propuesto se redujo la etapa de salida
utilizando un convertidor de corriente diferencial en
comparacion a un restador y un convertidor de corriente
utilizado en [8].

También se pudo manipular la amplitud de corriente de
forma digital (desde la interfaz grafica de usuario) ya que en
trabajos previos lo realizan manualmente utilizando
potencidometros o interruptores [2], [5], [6], [7], [8]. Por
ultimo, se utilizd tecnologia inaldmbrica en lugar de un
cable USB, para comunicar la interfaz grafica de usuario y
el hardware del sistema FES.

20

[y
w

=
o

596.86kHz, 14.142mA

Curriente, igye (MA)
w

10° 102 104 108
Frecuencia (Hz )
Fig. 4. Respuesta en frecuencia de la etapa de salida del sistema FES.
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Fig. 6. Sefial de salida manipulada por la interfaz grafica de usuario.

V. CONCLUSIONES

En este trabajo se ha desarrollado un estimulador eléctrico
funcional adaptativo basado en la corriente. El sistema FES
se manipula a través de una interfaz grafica de usuario que
establece la frecuencia, el ancho del pulso y la forma de
onda de la sefial de estimulacion. El sistema FES propuesto
puede generar formas de onda arbitrarias en un rango de
amplitud de 0 a 26 mA con un ancho de banda de 596.86
kHz. La comunicacion entre la interfaz grafica de usuario y
el hardware se realiz6 mediante Bluetooth. En futuros
trabajos, se pretende implementar un electromiodgrafo para
sensar las sefales de los musculos estimulados y
proporcionar una retroalimentacion al sistema de
estimulacion presentado en este trabajo.
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Abstract— Nowadays, animal-assisted therapies are becoming
more common in the rehabilitation field, one of the most
outstanding is equine therapy or horse-assisted therapy, whose
simple principles serve as an effective treatment for patients
with infantile cerebral palsy conforming to various studies. Due
to the conditions that are particularly necessary to maintain
this type of therapy center, it tends to come at a high price,
thus limiting its access to different patients. For this reason, a
new alternative is presented that provides the same effects as
equine therapy, designing an emulator so that this procedure is
more affordable and can benefit a substantial number of
people. For the outline of the prototype was realized an
analysis of the equine gait to create a record and control of
data, also a sketch of the electromechanical and monitoring
system that will allow recreating the movements of the gait
using the data collected. To corroborate the correct
implementation of the therapy by checking the output
variables, as well as protecting the physical integrity of the
patients by verifying the limits and ranges allowed for the main
blocks of the system. By comparing the operating principle on
which the prototype proposal is based with the fundamentals of
conventional therapy with animals, a new alternative could be
composed for this procedure that would only require a study
that proves its validity once developed.

Cerebral

Palabras  clave—Equinoterapia,  Paralisis

Infantil, Rehabilitaciéon, Terapia.

I. INTRODUCCION

En la busqueda de mejores desenlaces en pacientes con
Paralisis Cerebral Infantil (PCI) existe una tendencia hacia
el uso de las llamadas terapias coadyuvantes, dentro de las
cuales sobresale la terapia con caballos o equinoterapia, una
técnica antigua que ha demostrado dar buenos resultados en
la habilitacion y rehabilitacion de pacientes con
discapacidad de origen neuroldgico, sobre todo a quienes
presentan trastornos motores espasticos, como es el caso de
la PCI espastica [1].

La palabra equinoterapia describe las terapias que
utilizan el movimiento de los caballos a fin de mejorar el
control postural y la movilidad [1]. La equinoterapia se basa
en tres principios basicos y fundamentales: transmision de
calor corporal, transmision de impulsos ritmicos (dorso del
caballo al cuerpo del paciente) y transmision de un patrén de

locomocion equivalente al patron fisiologico de la marcha
humana.

Transmision de calor corporal. El valor fisioterapéutico
del calor corporal radica en que la temperatura corporal de
un caballo es de 37.5 — 38.5°C y puede incrementar después
del movimiento hasta 41.5°C, al ser mayor que nuestra
temperatura se utiliza como instrumento calorifico para
distender y relajar la musculatura y ligamentos, asi como
para estimular la sensopercepcion tactil. [2].

Transmision de impulsos ritmicos. El  valor
fisioterapéutico estd dado por los impulsos que transmite el
caballo por medio del movimiento de su dorso al cinturén
pélvico, a la columna vertebral y a los miembros inferiores
del paciente [2].

Al caminar en paso se transmiten de 90 a 120 impulsos
por minuto a la pelvis. El proposito de la fisioterapia
consiste en proporcionar estimulos fisiologicos para
regularizar el tono muscular y desarrollar el movimiento
coordinado. El ritmo regular de los impulsos es sumamente
importante, en especial para la regulacion del tono muscular
y el desarrollo de la simetria corporal [3].

Transmisién de locomocion tridimensional equivalente
al fisiologico de la marcha humana. La equinoterapia ofrece
el patron fisiologico de la marcha en forma sentada, sin
requerir el uso de las piernas; se podria decir que el paciente
camina sentado. Esto permite trabajar con personas que
carecen de la facultad de caminar, pero pese a ello, podrian
desarrollar la coordinacién y estabilizacion del tronco y de
la cabeza [4].

En la actualidad ya se han realizado distintos estudios
acerca de los efectos de la equinoterapia en nifios con PClI,
pero estos resultados tienen como fundamento Unicamente la
repeticion del patréon preciso, ritmico y repetitivo de
movimiento, similar a la marcha humana, dejando de lado
los otros conceptos clave a pesar de ya se ha comprobado
anteriormente de los beneficios que estos también aportan
[5,6,7].

Distintas revisiones sistematicas han analizado la
evidencia existente de diversos estudios experimentales
acerca de equinoterapia en el tratamiento de la PCI en los
que se demuestran los efectos positivos de esta terapia en la
simetria muscular del tronco y la cadera [5,8,9,10].



La equinoterapia implementada por medio de
simuladores, puede ayudar a mejorar el control postural de
los nifios con paralisis cerebral siempre y cuando cumpla
con las especificaciones requeridas para esta terapia [11].

Actualmente ya se han desarrollado distintos sistemas
que permitan emular el paso del equino los cuales
proclaman obtener los mismos resultados que la terapia
tradicional [12,13,14], sin embargo, estos ain se basan en
medidas subjetivas o el disefio implementado aun carece de
los requisitos metodolégicos necesarios para considerarse
como validos en la rehabilitacion de la PCI, por lo que
actualmente no existe el emulador definitivo que pueda
afirmar como efectivo, dejando el campo abierto a la
btsqueda de nuevas alternativas.

A pesar de que la equinoterapia es una de las técnicas de
rehabilitacion mas completas, su mantenimiento no menor a
ocho mil pesos mensuales, la coloca como una opciéon poco
accesible para llevarse a cabo en organismos civiles y
centros terapéuticos [15].

Por el anterior motivo, se plantea el disefio de un sistema
emulador de equinoterapia como un auxiliar en el
tratamiento de la PCI que pretende brindar los mismos
beneficios que la terapia asistida por caballos y propone
diversas ventajas con su implementacion.

II. METODOLOGIA

A.  Obtencion de Datos.

Para fines de este disefio se analizaron caballos
entrenados especificamente en equinoterapia y que no
formaran parte de otras actividades como labores de campo,
transporte o carreras, ya que estos factores pueden intervenir
con el paso del caballo.

Las grabaciones utilizadas en la metodologia del analisis
de video fueron realizadas bajo las mismas condiciones de
tiempo y lugar en las que normalmente se llevaria a cabo
una terapia, esto con el objetivo de garantizar que no hubiera
un cambio de comportamiento en los caballos al realizar las
grabaciones.

El protocolo para las grabaciones se realizd respetando
los lineamientos preestablecidos para el andlisis de video en
cuanto las caracteristicas de las camaras utilizadas y la
posicion a la que se tenian que ubicar permitiendo capturar
un angulo de vision mas completo y preciso que evitara las
distorsiones de dimension [16].

B. Andalisis de la Marcha.

Previo a la realizacion del andlisis se investigd el ciclo
de la marcha equina para definir las fases que la constituyen
y la posicion en la que se deben encontrar cada una de sus
extremidades por fase como se muestra en la Error!
Reference source not found.. A partir de esto se plantearon
8 fases de la marcha equina, comenzando por las fases 1 a 4
del lateral derecho seguidas de las fases 1 a 4 del lateral
izquierdo pero centrandose en lateral derecho para continuar

el ciclo de las 8 fases, esto debido a que se alternan por

Lateral derecha

=
—r

Figura 2: Fases de la marcha equina.
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ciclos de 4 fases el lateral izquierdo y derecho.

Se dividieron los videos en distintos fotogramas (uno por
cada fase de la marcha) de los que se obtuvieron 15
fotogramas por fase como muestra a utilizar para el analisis.

Mediante el uso de softwares como Imagel y Kinovea,
utilizando marcadores digitales colocados en los puntos
articulares de las extremidades anteriores y posteriores del
caballo [17], se encontraron distintas variables cinematicas
tales como las coordenadas espaciales de dichos puntos, la
longitud de los segmentos corporales de las extremidades,
asi como los angulos internos formados por éstas: A)
falange distal-metatarso, B) metatarso-tibia, C) tibia-fémur,
D) fémur-pelvis para la extremidad posterior; E) falange
distal-metacarpo, F) metacarpo-radio, G) radio-hiimero, H)
humero-escapula para la extremidad anterior, a lo largo de la
marcha [18]. Estos angulos sirvieron como guia para la

Figura 1: Angulos obtenidos.

colocacion de los marcadores digitales, Error! Reference
source not found..

Posteriormente con los angulos adquiridos que se usaron
para recrear la marcha se realizd un analisis estadistico
donde se obtuvo la media del angulo de cada articulacion
por fase de la muestra.

C. Analisis digital de la marcha equina.

Para corroborar la correcta obtencion de los vectores
angulares durante el analisis de video se realizd una
simulacion por computadora utilizando dichos datos [19].

Por medio de MATLAB se recre6 un esqueleto para
representar al caballo utilizando la longitud de los de los
segmentos corporales encontradas previamente de manera
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que se lograra una representacion mas realista. Con la ayuda
de los vectores angulares se calcularon las nuevas
coordenadas de los puntos articulares tras el desplazamiento
de estas al realizar la marcha mediante el uso de matriz de
rotacion aplicadas en los ejes correspondientes de
movimiento, tomando en cuenta tanto los desplazamientos
horizontales por la longitud del paso, como los
desplazamientos verticales que sufren las extremidades a lo
largo de la marcha.

Al agregar el ambiente grafico como los ejes, titulos y
guias de movimiento, ademas de los valores angulares de
cada articulacion conforme se va efectuando la marcha, se
realizd una comparacion cualitativa entre la simulacion
realizada, Error! Reference source not found., y las
grabaciones de la marcha. De esta forma se comprobo que la
simulacién cumplia como una representacion apegada a la
marcha equina por lo que los datos obtenidos son confiables.

Figura 3: Analisis de la marcha equina.

D. Emulador Electromecanico.

El diagrama a bloques se dividid seglin los principios
basicos de la equinoterapia.

Para la simulacion del calor corporal transmitido por el
caballo, se utilizaran placas Peltier colocadas de manera
estratégica en una pieza que representaria el lomo del
caballo. La temperatura 6ptima debe mantenerse entre los
37.5 °C-38.7 °C y se incrementaran hasta los 41.5 °C como
dicta la terapia [20].

Por otro lado, la transmision de los impulsos ritmicos se
llevara a cabo emulando el paso del caballo por medio de
segmentos corporales que representaran las extremidades, en
las cuales, irdn montados motores a pasos de iman
permanente bipolares en cada una de las articulaciones,
programados por un microcontrolador para moverse de
acuerdo con los vectores angulares que se obtuvieron. [21].

E. Sistema de Monitoreo.

Para garantizar el funcionamiento del emulador, se busca
el implementar también un sistema de monitoreo el cual, por
medio de comunicacion serial del puerto del
microcontrolador [22], mostrard en una interfaz en Matlab la
temperatura a la que se encuentran las placas durante la
terapia, de esta forma si la temperatura llega a sobrepasar los

limites establecidos por medio de una etapa de potencia
conectada a la placa, se activard un sistema de emergencia
que indicard que la temperatura se encuentra fuera de rango
y redireccionara el flujo de corriente de la placa para que
entre en modo de enfriamiento hasta que la temperatura
regrese nuevamente en su estado inicial.

Asi mismo, en la interfaz también se mostrara los
angulos en los que se encuentra cada motor durante su fase
de la marcha. Asi, se comparara cada uno con los valores
que se obtuvieron en los analisis de video y computadora de
tal forma que, si alguno de los motores sale de los limites
establecidos, podra ser detectado inmediatamente y ser
avisado al usuario evitando asi posibles caidas o que la
terapia no se realice de manera efectiva. El diagrama
hipotético final de cémo se conformaria el prototipo se
puede observar en la Error! Reference source not found..

Lomo del

caballo
—_—

| del caballo
maticaballo

Diseio del
S o

Figura 4: Diagrama a bloques del diseiio sugerido.

III. RESULTADOS

Tras haberse realizado el andlisis de la marcha se
obtuvo la media de los valores angulares por fase en las
articulaciones sefialadas en la figura 2 del lateral derecho,
como se puede observar en las tablas 1 y 2. Para el lateral
izquierdo debido a la naturaleza de la marcha equina
observada en la figura 1. Se utilizaron los mismos valores
comenzando de la fase 5 a § seguido de las fases 1 a 4 ya
que estas fases se van alternando entre ambos laterales.
Dichos éangulos registrados se utilizaron para recrear la
simulacién de la marcha por computadora.

Tabla 1: Media de los angulos obtenidos extremidades traseras.

Fase/Articulacion A B C D

Fase 1 146.38 136.77 127.38 125.69
Fase 2 171.40 149.88 142.00 111.13
Fase 3 157.20 153.80 146.40 119.80
Fase 4 154.00 158.40 147.00 114.20
Fase 5 146.60 155.40 145.60 124.20
Fase 6 139.78 164.33 147.56 128.33
Fase 7 139.47 166.93 146.67 131.93
Fase 8 155.33 169.00 146.47 130.47

Finalmente se obtuvo una propuesta para un prototipo
que seria capaz de llevar a cabo la terapia de la misma forma



que si se utilizara el caballo, pues se respetan los puntos
clave que la sustentan. Ademas, de ser implementados como
se propone en el diagrama a bloques estos podrian ser
modificados en caso de alguna condicion especifica de un
paciente.

Tabla 2: Medida de los angulos obtenidos extremidades delanteras

Fase/Articulacion E F G H

Fase 1 138.46 181.00 140.38 96.38
Fase 2 167.38 145.75 18.13 87.88
Fase 3 149.00 117.40 97.20 98.60
Fase 4 179.80 134.80 89.40 95.40
Fase 5 158.80 174.80 114.60 93.60
Fase 6 144.67 180.56 127.00 94.33
Fase 7 143.80 179.27 125.87 91.07
Fase 8 141.20 177.07 126.47 88.13

IV. DISCUSION

La rentabilidad de esta propuesta que se pretende
implementar radica en que no se necesitaria de instalaciones
especificas, en cambio un centro de equinoterapia
convencional se requiere de espacios lo suficientemente
amplios donde puedan mantenerse los caballos, lo que
provoca que estos centros se encuentren en ubicaciones
remotas. Con la propuesta de este prototipo los centros de
rehabilitacion podran ser ubicados en puntos estratégicos
con mayor accesibilidad.

Esta propuesta para la aplicacion de la equinoterapia se
plantea como mas accesible y econéomica sin perder los
beneficios que aporta la terapia convencional.

Esta alternativa se postula como funcional en el campo
de la equinoterapia, por lo que, una vez que se implemente
el prototipo y se realicen las pruebas correspondientes, como
lo son un analisis comparativo cuantitativo entre el caballo y
el sistema propuesto, serd posible establecer este disefio
como un nuevo método de equinoterapia que podria
beneficiar a una gran cantidad de pacientes con PCIL.

V. CONCLUSIONES

La hipoétesis propuesta es nueva alternativa a esta
modalidad de terapia que reproduce las mismas
caracteristicas habituales en la equinoterapia de forma
innovadora con base en sus fundamentos principales que la
destacan, manteniendo en todo momento como prioridad a
los pacientes.

Dicho disefio marca un parteaguas en la exploracion de
las terapias asistidas con animales en el campo de la
rehabilitacion permitiendo que llegue a un mayor nimero de
personas que puedan aprovechar sus beneficios sin las
dificultades que estas pueden llegar a tener al trabajar con
animales, pero manteniendo su fundamento cientifico.
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Administracion de Amoxicilina-Acido clavulanico
mediante celulosa bacteriana
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Abstract— This article addresses the development of a drug
delivery medium, specifically antibiotics, using bacterial
cellulose in response to problems detected in the wound
dressings commonly used in patients with burns, such as
biocompatibility, its regenerative tissue capacity and
availability to cover large areas. The project consists of three
parts, the first consisted of the culture of bacterial cellulose, the
second dealt with the addition of an antibiotic, in this case,
amoxicillin-clavulanic acid and finally antibiogram tests were
carried out. For the culture of bacterial cellulose, a solution of
2 liters was prepared, being 10% sucrose, 2% black tea and
1% acetic acid, subsequently adding 10% of the inoculum of
Acetobacter Xylinum. The culture was covered with a sterilized
cloth and left to stand for 25 days. The formed layer was then
extracted and introduced into a 0.1 M solution of NaOH in hot
water for 15 minutes, rinsed and left in an oven for 20 hours at
50 °C. The drug was added, dipping it in amoxicillin-clavulanic
acid at 0.04M, 0.027M and 0.013M, keeping them in an orbital
shaker at 100 rpm for 44 hours. To check the release of the
antibiotic and determine its effectiveness against pathogens
such as Staphylococcus Aureus and Staphylococcus spp,
antibiogram tests were performed. It was identified that the
tests that showed the highest inhibition rate were those of
amoxicillin-clavulanic acid at 0.027M, inhibiting 1143.69 mm®.
It was concluded that bacterial cellulose can be used as a
medium for the administration of drugs as antibiotics.

Keywords— Acetobacter Xylinum, amoxicillin-clavulanic
acid, antibiogram, bacterial cellulose.

I. INTRODUCCION

De acuerdo con un articulo publicado por la OMS en
2018, a nivel mundial, las quemaduras provocan
aproximadamente 180 mil muertes al afio, por lo cual se
considera un problema de la salud publica. De igual forma,
las quemaduras no fatales son una de las principales causas
de morbilidad que conduce a la hospitalizacion prolongada,
discapacidad, desfiguracion, estigmatizacion y rechazo [1].

En México, las quemaduras son las causas mas
frecuentes de atencion médica en las salas de urgencias. En
el afio 2017, en el pais se reportaron alrededor de 16,183
casos de quemaduras en menores, de los cuales 623 casos se
presentaron en menores de un afio; 5336 en menores de
entre 1 y 4 afios; 3342 casos en menores de entre 5 y 9 afios;
2956 casos en menores de entre 10 y 14 afios y, por ultimo,

3926 casos en menores de entre 15 y 19 afios, por lo que se
considera como una de las principales causas de muerte en
los nifios y adolescentes en México [2].

De manera general, el tratamiento de las quemaduras de
espesor profundo consiste en controlar la pérdida de fluidos,
prevenir o tratar infecciones y promover el proceso de
cicatrizacion de la herida para finalmente reparar el tejido.
Sin embargo, pese a los avances que han experimentado las
alternativas terapéuticas, Prado menciona que persisten
problemas en la recuperacion de la funcionalidad del tejido
dafiado, la biocompatibilidad con el tejido humano para
evitar el rechazo inmune y la falta de disponibilidad para
cubrir grandes extensiones [3].

Por ello, una de las alternativas de solucidon se encuentra
en el uso de biomateriales, dentro de los cuales destaca la
celulosa bacteriana. Esta es un polimero de origen organico
del cual 90% de su peso es agua [4]. Es producida
extracelularmente por cultivo de bacterias gram-negativo
como la Acetobacter Xylinum. Presenta  distintas
propiedades, principalmente la biocompatibilidad, la cual
posibilita su uso como suministro de farmacos y evita
rechazos inmunoloégicos por parte del paciente [5, 6, 7].

En torno a la aplicacion de la celulosa bacteriana en los
métodos de administracién de fairmacos, se encontraron dos
investigaciones por parte de universidades extranjeras [8, 9],
las cuales realizaron pruebas de liberacion del diclofenaco y
amoxicilina respectivamente. Mientras que, en el mercado
existen 2 patentes [10, 11], el primero consiste en un aposito
hecho de celulosa bacteriana que administra lidocaina y en
el segundo se menciona que su método de administracion es
a través de capsulas incrustadas en la membrana.

Considerando la problematica que existe a nivel
mundial y nacional con respecto a la tasa de mortalidad por
quemaduras y las consecuencias que generan las
quemaduras no letales, se propone el disefio de un método
medio de administracion de medicamentos empleando
celulosa bacteriana, la cual, debido a su estructura y
propiedades mecanicas, sea capaz absorber y liberar
farmacos como la amoxicilina-acido clavulanico. Asi como,
por medio de sus propiedades bioldogicas minimice las
posibilidades de infeccion y estimule el proceso de
cicatrizacion en las lesiones.
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II. METODOLOGIA

La metodologia del prototipo se divide en tres
secciones: la obtencion de la celulosa bacteriana, la adicion
de medicamento y las pruebas de antibiograma.

Para obtener la celulosa bacteriana se prepard una
solucion de 2 litros con una concentracion de 10% de
sacarosa, 2% de té negro y 1% de acido acético a la cual se
le adicion6 10% del inoculo de Acetobacter Xylinum. El
envase donde se prepar6 el cultivo quedd cubierto por tela
esterilizada y se le dejo en cultivo estatico por 10 dias. Se
extrajo la capa de celulosa bacteriana, sin embargo, resulto
ser muy delgada para los objetivos del proyecto y se
desech6. Como consecuencia de esto, se dejo el cultivo por
15 dias obteniendo una capa mas gruesa. Se obtuvo una
pelicula de celulosa humeda de 29 cm x 16 cm x 3.56 mm
con un peso de 228.2 g.

Para eliminar los restos de sacarosa y bacterias se
enjuagd la celulosa con agua caliente por 10 minutos con
agitacion constante; posteriormente, se sometid a un
tratamiento de hidrolisis en el cual se prepard una solucion
de NaOH a 0.1 M con agua caliente y se sumergido con
constante agitacién. Se volvio a enjuagar con agua caliente
para eliminar los ltimos residuos. Este proceso se realizo 3
veces para eliminar todos los restos de bacteria y sacarosa.
La celulosa se dej6 en un horno por 20 horas a 50° C para
evaporar el agua residual.

La adicion de medicamento consistio en sumergir la
celulosa bacteriana en distintas concentraciones de
Amoxicilina-Acido Clavulanico: 0.04M, 0.027M, 0.013M,
se dejaron absorber en un agitador orbital a 100 rpm por 44
horas y se sometieron a prueba de antibiograma. Para
mesurar los resultados se propuso medir los radios de
antibiograma, con el objetivo de determinar cudl de las tres
concentraciones  resultd ~mas efectiva contra la
Staphylococcus Aureus 'y Staphylococcus spp.

III. RESULTADOS

A modo de prueba del prototipo se efectiio una prueba
de antibiograma, en la cual, si el prototipo presentaba un
radio de repelencia, es decir, un radio en el que alrededor de
la celulosa no se presentaran bacterias, seria prueba de que
el proyecto cumplié su objetivo general.

Se propuso afadir un antibidtico a la celulosa; esto se
realizé con amoxicilina de 500mg y acido clavulanico de
125 mg. Para ello, se triturd una pastilla del medicamento y
se cre6 una disolucidbn que tuviera las siguientes
concentraciones: 0.04M, 0.013M y 0.027M. Al obtener estas
soluciones, se sumergieron los parches de celulosa en ella y
se dejaron absorbiendo el medicamento en agitacion orbital
a 100 rpm durante 44 horas, esto con el objetivo de que la
celulosa la absorbiera de forma homogénea en su
membrana.

Al momento de realizar la prueba de antibiograma se
procurd eliminar el exceso de la solucion poniendo la
celulosa sobre una toalla de papel. Asi, el resultado que se

observa en Fig. 1 y Fig. 3 del antibiograma no se ven
afectadas por el exceso de solucion.

La prueba de antibiograma se realizé con dos bacterias,
en la caja de Petri A (Fig. 1) se cultivd Staphylococcus spp,
en el cual se puede observar que la seccion a la que se le
afladio 15 mg de amoxicilina en 10ml (equivalente a 0.04M)
cuenta con un radio de repelencia promedio de 11.46 mm
(Fig. 2) y una desviacion estandar de 1.10 mm. Las
mediciones obtenidas de cada prueba en funcion de la
concentracion del antibidtico se encuentran en la Tabla 1, en
donde se observa que el radio de repelencia es proporcional
a la concentracion de amoxicilina que se le agregd. Cabe
destacar que fue posible crear una zona libre de bacteria de
hasta 16.6 veces mayor con respecto al area correspondiente
a la celulosa.

Fig. 1. Prueba de antibiograma en Caja Petri A con Staphylococcus spp y
parches de celulosa con amoxicilina en concentraciones de 1.5 mg, 1.0 mg
y 1.5 mg.

Tabla 1. Radios y areas de inhibicion de la celulosa sobre la bacteria
Staphylococcus spp tras 24 horas de incubacion.

Concentracién 1.5 mg  Concentracion 1.0  Concentracion  de

mg 0.5 mg
Radio Area Radio Area Radio Area
inhibido inhibida inhibido inhibida  inhibido inhibida
(mm) (mm?) (mm) (mm?) (mm) (mm?)
12.24 470.67 9.8 301.72 7.58 180.50
10.68 358.34 8.7 237.79 7.02 154.82




Radio promedio de inhibicion de Celulosa
afladida con amoxicilina-acido clavulanico sobre
BACTERIA Staphylococcus spp

14
12

Radio (mm)
)
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Concentracion Concentraciéon Concentracion
1.5 mg 1.0 mg de 0.5 mg

Fig. 2. Radio promedio de inhibicion de la celulosa con amoxicilina-acido
clavulanico sobre la bacteria Staphylococcus spp.

En la caja Petri B se cultivd Staphylococcus aureus, la
cual siguié el mismo tratamiento que los parches de la caja
A. Para la bacteria Staphylococcus aureus, el aro de
repelencia varia de forma proporcional a la concentracion de
antibidtico que la celulosa absorbié en determinado periodo.
En la Tabla 2 y Fig. 4 se presentan los radios y areas de
inhibicion correspondiente a la concentracion de la
amoxicilina-acido clavuldnico y el radio promedio,
respectivamente. En ambas se aprecian valores similares a la
prueba anterior, aunque, minimamente inferiores en las
concentraciones de 1.5 y 0.5 mg de amoxicilina-acido
clavulanico.

Fig. 3. Prueba de antibiograma en Caja Petri B con Staphylococcus aureus.
Se analizan los radios de inhibicion de la celulosa afadida con amoxicilina
en distintas concentraciones.

Tabla 2. Radios y areas de inhibicion de la celulosa sobre la bacteria
Staphylococcus aureus tras 24 horas de incubacion.

Concentracion 1.5 mg  Concentracion 1.0 Concentracion  de

mg 0.5 mg
Radio Area Radio Area Radio Area
inhibido inhibida inhibido inhibida inhibido  inhibida
(mm) (mm?) (mm) (mm?) (mm) (mm?)
10.9 373.25 9.9 307.91 6.30 124.69
11 380.13 9.5 283.53 5.80 105.68

Radio promedio de inhibicion de Celulosa aiiadida
con amoxicilina-acido clavulanico sobre
BACTERIA Staphylococcus spp

14
12
10

Radio (mm)

o N B~ O

Concentracion  Concentracion Concentracion de
1.5 mg 1.0 mg 0.5 mg

Fig. 4. Radio promedio de inhibicion de la celulosa con amoxicilina-acido
Clavulanico sobre la bacteria Staphylococcus aureus.

IV. DISCUSION

Con respecto al cultivo de la celulosa bacteriana, se
determind que debe durar por lo menos 15 dias para obtener
un grosor adecuado que permita manipularla y a su vez,
absorber un mayor volumen de la sustancia o farmaco que
se pretenda administrar. De igual forma, con base en los
resultados obtenidos, la eleccion de la bacteria Acetobacter
Xylinum para la produccion de celulosa fue acertada al
permitir la absorcion y liberacion del antibidtico. Hecho que
se respalda al ser capaz de crear un area de inhibicion 16.6
veces mayor que el area presentada por el parche de
celulosa.

En cuanto a las pruebas de antibiograma, se generaron
los aros de repelencia en las dos pruebas efectuadas contra
dos cepas de bacterias distintas. Comparando el radio de los
aros producidos por los parches que inhibieron el
crecimiento de la Staphylococcus spp (Tabla 1) contra los
que inhibieron a la Staphylococcus aureus (Tabla 2), se
observo que los primeros fueron los que obtuvieron los
mayores radios de inhibicion y dentro de estos, conforme
aumentaba la concentracion del antibiotico, aumentaba el
radio, siendo el mas grande 12.24 mm. Aunque ambos
patdgenos pertenecen a la misma familia de bacterias, es
probable que el antibidtico escogido sea mas eficaz ante una
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de las especies, en este caso la Staphylococcus spp. Sin
embargo, estas diferencias en el radio pueden atribuirse al
farmaco escogido o a un margen de error en las mediciones,
asi como cabe destacar que la celulosa bacteriana, por si
sola, no cuenta con propiedades antibacterianas.

Finalmente, es posible afirmar que se cumplid el
objetivo general de administrar un medicamento como la
amoxicilina y el acido clavulanico, razén por la cual, sienta
las bases para su empleo en la administracion de otros
farmacos (hidrosolubles).

V. CONCLUSIONES

Se concluye que las caracteristicas de retencion y
liberacion de farmaco, en este caso antibidticos, de la
celulosa bacteriana son adecuadas para la inhibicion de los
patoégenos que comunmente se presentan en las infecciones
cutaneas. Esto se confirma con la prueba de antibiograma
donde se sometio a la Staphylococcus spp a un tratamiento
de Amoxicilina-Acido Clavulanico al 0.027 M, presentando
un 4rea de inhibicién de 1143.69 mm?.

Se recomienda efectuar diferentes experimentos donde
se modifiquen los antibidticos administrados sobre la
celulosa y las concentraciones de estos. Demostrando su
efectividad en las pruebas de antibiograma. Por otro lado, se
recomienda realizar un sistema de control positivo y
negativo con la finalidad de establecer el grado de eficiencia
que se obtuvieron en las pruebas.

Por otro lado, se recomienda experimentar con
diferentes métodos de cultivo de celulosa, diferentes
bacterias y los tiempos de reposo, de modo que se determine
cual presenta las mejores caracteristicas que le permiten ser
empleado en la administracion de farmacos. Asi como, se
recomienda experimentar con las geometrias y texturas de
los parches.
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Abstract— This paper presents the design of an exoskeleton to
assist physiotherapists in the motor rehabilitation of the
shoulder for the Mexican population over the age of 18, and in
particular for people that have been suffering a stroke. This
exoskeleton can perform the three basic movements of the
shoulder (abduction-adduction, flexion-extension, and internal-
external rotation) and is considered an extra movement in the
part of the elbow that is flexion-extension, and epicyclic
gearing in each link to reduce space and increment torque. The
finite element analysis is presented for the verification of the
materials selected in the design. In addition, direct kinematic
modeling using Denavit-Hartenberg is presented and
MATLAB® software is used to check the movements of each
joint.

Palabras clave— Enfermedad Cerebrovascular,
Exoesqueleto de hombro, Rehabilitacion motora.

1. INTRODUCCION

En México se estima que 4.9 % de la poblacion presenta
discapacidad, de las cuales 11.1% presenta limitacion
(discapacidad motora) [1-2], y aunque no se cuentan con
estadisticas por miembro, como lo es en el caso de Espaifia
que en su ultimo conteo se registré que el 29.5% de su
poblacion con discapacidad, esta es motora de miembro
superior, [3]. El Instituto de Neurologia, Neurocirugia y
Enfermedad Cerebrovascular (INNECeV) considera que la
enfermedad vascular cerebral (EVC) es una de las
principales causas de discapacidad cognitiva y/o motora, [4].
Las EVC ocurren cuando el flujo de sangre que se dirige al
cerebro se reduce o interrumpe debido al bloqueo o rotura de
una de las arterias, lo que impide el funcionamiento normal
del tejido cerebral por falta de oxigeno y nutrientes,
provocando la muerte de las neuronas [5]. La Organizacion
Mundial de Accidentes Cerebrovasculares (WSO por sus
siglas en inglés World Stroke Organization) establece que 1
de cada 4 personas mayores de 25 afios son afectadas por las
EVC, y ante la presencia del virus COVID-19 aumento
dicho el riesgo, actualmente las personas mayores a 25 afios
las mas vulnerables a recibir un infarto cerebrovascular [6].
Las personas sobrevivientes a esta enfermedad presentan
deficiencias sensoriales y motoras, de las cuales es frecuente
encontrar espasticidad, el cual es un trastorno que provoca
que los musculos se contraigan provocando rigidez y
acortamiento, lo cual interfiere con la movilidad de las

extremidades. Se recomienda que el paciente entre a un
proceso de rehabilitacion (cognitiva y/o  motora,
dependiendo de la afectacion) para recuperar las habilidades
¢ integrarse lo mejor posible a sus labores y mejorar su
calidad de vida, [7-8].

En el caso de la rehabilitacion motora, existe una alta
demanda y la poblacion con esta enfermedad va en aumento
cada afio. La rehabilitacion tradicional se realiza con
fisioterapeutas, pero actualmente se buscan alternativas para
cubrir la demanda, entre las opciones se encuentran los
exoesqueletos, estos pueden proporcionar rehabilitacion
intensiva a largo plazo, y sirven de apoyo a los
fisioterapuetas, [9]. Comercialmente podemos encontrar
exoesqueletos para miembro superior como el Artromot-S4,
Armeo® Power, Orte, Armeo®Senso, Flsiotek y Jace S600,
los cuales en promedio tienen un costo de adquisiciéon mayor
a medio millon de pesos mexicanos, sin considerar los
gastos de mantenimiento.

En este trabajo se propone el disefio de un exoesqueleto
de miembro superior que considere las medidas
antropométricas de la poblacion mexicana mayor de 18
afios, el disefio considera eslabones adaptables y reductores
epicicloidales planetarios en los actuadores, estos reductores
se caracterizan porque ofrecen una alta conversion de
potencia en comparacion con otros y son compactos. La
estructura se propone realizarla usando PLA a través de
impresion 3D (peso aproximado 13.7kg), lo cual tendra una
reduccion en costos de produccion en piezas y
mantenimiento. El disefio cuenta con los 3 movimientos
rotacionales del hombro (abduccién-aduccion, flexion-
extensiéon y rotacién interna-externa), y un movimiento
rotacional del codo (flexién-extension), considerando los
rangos de movimiento promedio del 80% para cada uno de
ellos.

II. METODOLOGIA
Para el disefio se utilizéo una base de datos con las medidas
antopométricas de la poblacion mexicana, se modeld el
disefio propuesto mediante la metodologia convencional de
Denavit-Hartenberg (DH), finalmente se realizo el analisis
de esfuerzos y se calculd el factor de seguridad.

A. Medidas antropométricas

La poblacion mexicana tiene dimensiones que difieren a
las europeas o americanas, por ello, un estudio realizado por
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la Universidad de Guadalajara muestra datos de 8,228

sujetos
TABLA 1 COMPARATIVA ENTRE LOS ESQUELETOS UTILIZANDO LAS METRICAS, [15]

Dispositivo Armeo power | ARTROMOT- ORTE Armeo®Sen | Flsiotek Jace S600 Propuesto

S4 S0
Métrica
Angulo flexion y extension del | 40°-120° 110°-0°-10° P P Flexion= 0°-180° | -30°-0°-100° 50°-180°
hombre [°]
Angulo aduccion y abduccion | -169°-50° 0°-30°-160° Flexion Flexion 0°-180° 40°-110° 0°-130°
hombro [°] (abd) (abd)
Angulo rotacion interna- 0°-90° 90°-0°-90° P P 90°-0°-90° 60°-0°-70 -90°-0°-90°
externa hombro [°]
Angulo flexion y extension 0°-100° 0°-30°-160 P P NP NE 0°-90°
codo
Longitud del brazo [cm] 25-34 NE P P NP 20-32 28-44
Altura al hombro del paciente 85-125 120-210 P P NE 70-45 47-148
[cm]
Edad de paciente Adultos Adultos Adultos Adultos NE Adultos Adultos
Mecanismos de transporte Movil Movil Movil Movil Movil Movil Movil
Postura del paciente durante la | Sentadoy Sentado y Sentado y Sentado y Sentado y supino | Sentado Sentado y de pie
terapia supino supino supino supino (abduccion y
rotacion)

Peso del paciente 135kg 175 kg NE NE NE Ne 44.1-97.3

P=Permitido, NP= No permitido, NE=No especificado

en un rango de edad de 2 a 85 afos, para la obtencion de las
medidas antropométricas utilizaron la metodologia “Técnica
antropométrica estandarizada” [11]. A partir de dicho
estudio se obtuvieron las medidas antropométricas
necesarias para el disefio del exoesqueleto, se usaron los
datos de los percentiles 5 a 95 de las personas de 18-85
afios, logrando ajustar el dispositivo al 90% de las
longitudes de la poblacion analizada. En Tabla I se muestra
una comparativa de las métricas que tienen los dispositivos
comerciales en comparacion al disefio propuesto [15] y en la
Tabla II se presentan el resumen de las medidas obtenidas
para miembro superior, de mujeres y hombres mexicanos.

TABLA II

MEDIDAS ANTROPOMETRICAS DE LA POBLACION MEXICANA [11]
Dimensiones (cm) Percentil 5% Percentil 95%
Peso (kg) 44.1 97.3
Estatura (m) 1.3 1.7
Altura hombro 113.8 147.7
Altura nudillo 59.6 80
Altura hombro sentado 46.5 63.8
Longitud de la mano 15.7 18.5
Diametro empufiadura 3.6 5

A. Disefio mecanico del exoesqueleto

Para la realizacion del disefio se consideraron las
medidas antropométricas presentadas en la Tabla II, se
tomaron en cuenta los rangos de movimiento del brazo tal
como se muestra en la Tabla III donde se compara el rango
del movimiento del brazo en una persona sana [14] con
respecto a los angulos de movimiento propuesto que lograra
realizar el exoesqueleto sin que la estructura logre lastimar
el hombro. Este disefio cuenta con la capacidad de adaptarse
a una columna telescopica comercial modelo TLC 12ZWAS
por medio de la base del exoesqueleto con la finalidad de

que pueda ser ajustada a la altura de los pacientes (sentado o
de pie).

TABLA III
RANGOS DE MOVIMIENTO DE HOMBRO Y DE EXOESQUELETO
Angulos de Angulos de
.. movimiento movimiento del
Movimientos

en una exoesqueleto

persona sana (propuesto)
Flexion-Extension del hombro -50° a 180° -50°a 180°
Abduccion-Aduccion del hombro | 0°a 180° 0°a130°
Rotacion del hombro -90° a 90° -90° a 90°
Flexion-Extension del codo 0°a 145° 0°a90°

Los reductores con los que cuenta el disefio propuesto son
sistemas que consisten en trenes de engranajes que se
adaptan a toda clase de mecanismos o maquinas donde el
par motor sé distribuye sobre las ruedas dentadas; debido a
esto no es necesario establecer sincronizacion alguna y las
marchas se pueden cambiar sin interrupcion de la
transmision de fuerza.

B. Cinematica

S¢é uso6 la metodologia DH para el célculo de la posicion
del robot (cinematica directa) debido a que el exoesqueleto
es considerado como un robot manipulador de cadena
abierta. Esta metodologia permite que el usuario conozca la
posicion del efector final a partir de los movimientos de
cada articulacion por medio de la matriz de transformacioén
homogénea [12].

C. Analisis de Elementos Finitos (FEA)

El analisis de elemento finito se usa en el contexto de
los desplazamientos y teorias de fallo como indicador de un
buen disefio para materiales dtctiles, para esto se utilizd la
herramienta de SolidWorks® Simulation la cual permite
realizar la validacion del disefio, este método es una técnica



numérica que resuelve un conjunto de ecuaciones
diferenciales para calcular las deformaciones, tensiones y
desplazamientos de una pieza o ensamble, de acuerdo a las
fuerzas, materiales y restricciones aplicadas [13].

III. RESULTADOS

La propuesta del disefio del exoesqueleto se muestra en la
Fig. 1 junto con un maniqui que representaria a la persona
en posicion de reposo o posicion anatomica, [10]. La
estructura representada de color café es la base del
exoesqueleto de aluminio aleacion 6061, esta base se adapta
a la columna telescopica modelo TLC 12ZWAS, el resto de
la estructura mecanica es mediante impresion 3D con
material filamento PLA, esto reduce los costos de
produccidn en piezas complejas, ofrece una alta calidad y el
peso final de la estructura es menor comparado con

A

materiales metalicos.

Fig. 1. Representacion del disefio en SolidWorks® cuando el paciente se
encuentre en posicion de reposo o posicion anatomica.

Respecto a los actuadores, se consideran cuatro
servomotores (Dynamixel MX-64) que ofrecen un par de 6
Nm a 12V, adaptandose a las necesidades de disefio
(reductores, controladores, drives y red). Considerando
como situacidn critica cuando el brazo se sitia a una flexion
de 90° con longitud de 0.7 m se requiere un par de 63 Nm,
para ello en la flecha de salida del motor se conecta un
reductor epicicloidal con relacion 13:1 y un peso de 200
gramos, lo cual permite que estos reductores alcancen un par
de 79 NM vy sus revoluciones por minuto (RPM) sera de 4.7.

Para la validacion del disefio se realiz6 una simulacion
en SolidWorks® donde se consideran los siguientes
pardmetros; una longitud maxima de 0.7 m para el
exoesqueleto (longitud maxima del miembro superior) y una
fuerza de 49.05 N (5% del peso de una persona de 100 kg).
Ademas, se emple6 una malla sdlida a 4 puntos con un
tamafio maximo de elemento de 4.50817 mm y minimo de
0.901633 mm para el analisis estatico de Von Misses.

En la Fig. 2 se observan los esfuerzos de Von Mises
considerando un material plastico PLA, el cual tiene una
densidad de 1.2 g/cm® y un médulo de flexion de 3000
MPa, en el estudio se obtiene como resultado el esfuerzo
maximo de 184.58 N/mm” (MPa) ubicado en la base del
primer motor y de acuerdo con los resultados de

SolidWorks® obtenidos en el analisis de elemento finito, se
tiene un factor de seguridad minimo de 1.4.

von Mises (N/mmA2 (MFa))
18458

16920
Max.: 184.58 l
. 15382

. 13844
. 123.05
. 107.67
2.29
76.91

L 61.53

- 46,15
076
15.38
a0

Fig 2. Esfuerzos de Von Mises en donde el color azul representa el esfuerzo
minimo mientras que el color rojo indica el esfuerzo maximo, dénde se
sefiala mediante un circulo rojo la ubicacion del esfuerzo maximo.

D. Cinematica

Para el analisis cinematico directo, se consideraron las 4
articulaciones del exoesqueleto de tipo rotacional. En la
Tabla IV se muestran los parametros para poder calcular la
posicion del efector final, en donde a,, a, y az son valores
variables (longitudes) de acuerdo a la longitud del brazo del
paciente y en la Fig. 3 se representa la ubicacion de los
marcos de referencia.

Fig. 3. Marcos de referencia en color rojo correspondientes a cada
articulacion del exoesqueleto de hombro.

TABLA IV
PARAMETROS DE DENAVIT-HARTENBERG DEL EXOESQUELETO

Articulacion Movimiento o; a; d; 0;

1 Base (fijo) 0 a, 0 0

2 Rotacion externa e interna  |-90 0 0 6,

3 /Abduccion y aduccion -90 0 0 6,

4 Flexion y extension 0 a, 0 [

5 Flexion y extension 0 a; 0 [

E.  Simulacion

Se realizaron simulaciones en el software MATLAB®
mediante Simulink® y Simscape™, para la validacion del
analisis cinematico del exoesqueleto propuesto, a partir de la
posicion mostrada en la Fig. 1, considerando la posicion
anatomica de reposo y los parametros de la Tabla I'V.

En la matriz (1) se presenta el resultado de la
transformacion homogénea durante el movimiento de
flexion a 90°, y la Fig. 4 representa la simulacion del
movimiento y la posicion del efector final: p, =
0.82m,p, =0yp, =036m.
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Fig. 4. Vista isométrica del movimiento de flexion a 90°

IV. DISCUSIONES Y CONCLUSIONES

En este trabajo se propuso el diseflo de un exoesqueleto
de miembro superior (hombro) considerando las medidas
antropométricas de la poblacidn mexicana mayor de 18
afios. El disefio cuenta con una limitacion en el movimiento
de abduccion (130°) este no logra alcanzar el maximo rango
de movimiento (180°). Para el movimiento del codo se
contempla Unicamente un rango de movimiento de 90° de
los 145° permitidos, esto, aunque pareciera ser una
desventaja, al ser un disefio enfocado a pacientes con EVC
no se requiere que los rangos de movimiento sean los de un
sujeto sano, al contrario estan limitados, y mas auin, al inicio
de la rehabilitacion, [16]. Adicional a esto, la estructura del
disefio contempla un soporte para todo el brazo que ayuda a
reducir los movimientos involuntarios del paciente durante
el proceso de rehabilitacion. El material seleccionado para la
construccion es de bajo costo y se demostrd que es factible
para la obtencion de un disefio seguro al ser su factor de
seguridad mayor de 1. Los reductores de tipo epicicloidal
pueden ser manufacturados con impresion 3D (PLA) y se
adaptan en el rotor del motor para aumentar el par y
disminuir la velocidad del movimiento, permitiendo realizar
los movimientos de abduccion-aduccion y flexion-extension
del hombro que son los que presentan un mayor par de
torsion. Actualmente el exoesqueleto se encuentra en la fase
del modelado dindmico, para posteriormente la
implementacion de un control automatico adecuado para
rehabilitacion y considerando la espasticidad de los
pacientes la cual puede ser representada como un modelo
biomecanico interactuando con un sistema mecanico como
en [17].
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Abstract— When a person suffers an upper-body amputation,
usually they will use a prosthesis to help them keep interacting
with their environment and restore the functions that are lost,
there are multiple terminal element options to help the subject
fulfill this task such as hooks, mechanic hand or lately 3D
printed hands. In the last couple of years, there has been an
increase in the design and manufacturing of printed hands
since they are: cheaper, customizable, easy to assemble, among
others. Usually, these prostheses do not go through
functionality tests, this is why the objective of this paper is to
evaluate if there are biomechanics factors that change when
performing daily living activities when using this prosthesis.
For this study, we used a custom-made 3D printed hand, which
activation was made using footswitches. A 60-year-old male
prosthesis hook user carried out the study with the printed
hand. The functionality test designed consists of 35 items
divided by the type of grip or grasp needed to perform the
activity. We selected one item of each classification to carry out
a kinematic evaluation. The printed hand had an 80%
functionality for tasks related to grasp and grasp and weight,
while the tasks of grasp and ability functionality were 20%, the
grasp, weight, and ability had the functionality of 0%. The
hook had a better outcome in all types of activities evaluated.
Even though there is still work to be done, we could determine
that there is a need to help determine 3D printed hand
functionality to the designers and possible users.

Palabras clave— Actividades de la vida diaria, cinematica,
impresion en 3D, protesis.

1. INTRODUCCION

La mano es un segmento del cuerpo que nos permite
interactuar con el entorno, a través de la manipulacion de
objetos, de tal manera que podemos realizar la actividades
de la vida diaria, lo que nos provee independencia. Las
actividades de la vida diaria se logran a través de los
movimientos de la mano, al realizar la prension de objetos a
través de ocho tipos de pinzas o presas de agarre, que se
agrupan en pinzas digitales, pinzas palmares y pinzas
centradas [1]. Cuando la mano se pierde, debido a una
amputacion, es comunmente sustituida por una protesis, que
dependiendo del nivel de la amputacion puede ser
transradial o trashumeral. El objetivo de dicha protesis es
restaurar las funciones perdidas. Algunas protesis, utilizan
movimientos del cuerpo para activarlas, lo que significa que
el sujeto amputado debe moverse de cierta manera para

operar la protesis. Ademas, en el extremo de la protesis se
coloca un elemento terminal que normalmente es un gancho,
pero puede ser una mano mecanica, eléctrica, mecatronica o
robdtica [2].

Se conoce como protetizacion al proceso de seleccionar
y colocar una proétesis (miembro artificial) a una persona con
amputacion con la finalidad de restablecer su imagen
corporal y la posibilidad de restablecer algunas de las
funciones perdidas [3]-[5].

En los ultimos afios, ha habido un incremento en el
disefio y manufactura de manos impresas en 3D, algunas de
ellas incluso caseras [6], debido principalmente a sus
beneficios que incluyen un bajo costo (entre $50 a $300
USD comparados con las protesis robodticas ($5,000 a
$100,000 USD), velocidad de fabricacion y adquisicion (en
un dia si se quiere), versatilidad (para diferentes
necesidades, tamafios, colores, etc.) y todas ellas pueden ser
personalizadas [7]. El problema tecnologico que se presenta
hoy en dia, es que cualquiera que quiera crear una mano
protésica impresa en 3D puede usar un motor de busqueda
en internet y encontrar varias opciones de manos impresas
en 3D, incluyendo archivos y tutoriales de como
ensamblarlas [8]-[11], esto es importante debido a que el
facil acceso para el armado de estas manos protésicas puede
traer problemas de ajuste y seguridad para el sujeto
amputado que pueden repercutir en su salud.
Aparentemente dichas protesis de manos ofrecen una
alternativa viable para la protetizacion del miembro
superior. Sin embargo, no necesariamente resuelven el
problema de manipulacién de objetos que tienen las
personas con una amputacion de miembro superior, debido a
que no necesariamente reemplaza la funcionalidad que nos
da la mano para llevar a cabo las actividades de la vida
diaria y por el contrario es sabido que estas manos
“caseras”, pueden producir lesiones y frustracion en el
usuario [12]. A nuestro entender es necesario mostrar las
ventajas y desventajas de este tipo de dispositivos impresos
si quieren ser utilizados como ayuda técnica, al usuario final
de tal manera que tenga toda la informacioén para tomar una
decision consiente al usar este tipo de dispositivos. Para
obtener dichas ventajas y desventajas, es necesario
contrastar los elementos terminales entre si en varios
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aspectos, dentro de los cuales estan los factores
biomecanicos, y la efectividad en la ejecucion de las tareas.

Por lo tanto, el presente estudio tiene como objetivo
determinar e investigar los factores biomecanicos que
cambian en el desempefio de las actividades de la vida diaria
cuando se utiliza una mano protésica impresa en 3D y
determinar si hay movimientos anormales en el brazo y
tronco que pudieran propiciar al usuario a una lesion,
comparado con el uso del gancho protésico y una mano
mecanica comercial.

II. METODOLOGIA

A. Caracteristicas del voluntario

Para realizar la prueba participd un voluntario
masculino, de 60 afios de edad, con experiencia de 17 afios
en el uso de la protesis mecanica con un gancho, se prefirid
un paciente con experiencia, debido a que debe tener pericia
en el manejo de los elementos terminales, de ésta manera los
sujetos con amputacion tardan en promedio un dia en
adaptarse a un nuevo eclemento terminal. Antes de la
evaluacion de las actividades de la vida diaria con cada
elemento terminal, el voluntario fue entrenado durante cinco
sesiones de una hora distribuidos en cinco dias, para que se
familiarizara con ellos y de esta manera no se midiera la
curva de aprendizaje de la protesis impresa.

B. Caracteristicas de los elementos terminales

Se utilizaron tres elementos terminales distintos para
esta prueba. La primera fue una mano impresa en 3D, la cual
consistia en cinco dedos con los siguientes movimientos: el
pulgar podia hacer los movimiento de abduccion-aduccion y
flexo-extension, el indice flexo-extension independiente,
mientras los dedos medio, anular y mefiique se movian
unidos en flexo-extension. Todos los movimientos de la
mano fueron instrumentados a través de motores
independientes y eran activados a través de un interruptor
eléctrico que el usuario debia presionar con el pie. Los otros
dos elementos terminales para la evaluacion fueron el
gancho 5X-R que es el mas comun en este tipo de protesis, y
una mano mecanica de ottobock (8K23), como se puede ver
en la Fig 1.

a) b)
Fig. 1. Elementos terminales utilizados en las pruegas. a) mano impresa 3D
[13]; mano mecanica de ottobock (8K23); gancho 5X-R.

C. Pruebas

En el Laboratorio de Analisis de Movimiento del INR-
LGII, disefiamos una prueba de funcionalidad que consiste
en probar 35 actividades de la vida diaria, dividas en tres
grupos respecto al tipo de pinza que se debe utilizar, para
evaluar la funcionalidad de la mano respecto de prension,
peso y habilidad (prension; prension y peso; prension y
habilidad; prension, peso y habilitad). La prueba consistio
en una serie de items donde se califica si logré realizar la
actividad de manera adecuada de acuerdo al tipo de pinza y
el tiempo que tardd en realizarla, la puntuacion maxima
realizando todas las pruebas sin dificultad es de 140 puntos,
que es igual a la calificacion de un sujeto sano.

Al mismo tiempo se selecciond una actividad de cada
grupo para llevar a cabo una evaluacién cinematica del
movimiento del hombro y codo del brazo protetizado para
obtener las trayectorias y los rangos de movimiento (ROM)
de dichas articulaciones. Se colocaron 15 marcadores
reflectivos sobre el térax del voluntario, el brazo
protetizado, y el elemento terminal de acuerdo al modelo
biomecanico Plug-in Gait Upper Body [14] modificado para
este fin. Posteriormente fue registrado su movimiento
utilizando un sistema de fotogrametria de 12 camaras flex13
marca Optitrack System y el software MotiveBody®
(Natural Point, Corvallis Oregon, USA). Finalmente, los
registros de movimiento fueron procesados utilizando el
software Visual 3D (Innovision Systems, Inc., Michigan,
USA) y Matlab.

III. RESULTADOS

Los resultados de la prueba de funcionalidad de las
tareas evaluadas asi como la efectividad al realizar la prueba
de funcionalidad se muetran en la Tabla I.

Con estos resultados se pudo observar que la efectividad
de la mano robdtica es menor en comparacion de los otros
elementos terminales utilizados durante las pruebas.

Los resultados obtenidos por la prueba de funcionalidad
utilizando la mano impresa en 3D se muestran en la
Tabla II, la prueba se completé en 49 minutos, durante este
tiempo se le trabd dos veces el pulgar de la mano impresa.

Como resultado del analisis cinematico se muestra en la
Fig. 1. el modelo biomecanico utilizado, con el cual se
obtuvieron los maximos valores (Tabla IIT) de la abduccion
y flexion del hombro y el rango de movimiento de la
articulacion del codo para cada grupo de actividades de la
vida diaria como se puede ver en la Fig. 2.

TABLA 1
RESULTADOS DE LA PRUEBA DE FUNCIONALIDAD Y LA EFECTIVIDAD

Funcionalidad

Gancho Mano mecénica ~ Mano impresa 3D
Puntuacion total 136 91 81
% Efectividad 100 86 80




TABLA II
RESULTADOS DE LA PRUEBA DE FUNCIONALIDAD
UTILIZANDO LA MANO IMPRESA

Tabla IIT
VALORES MAXIMOS DE LA GONIOMETRIA ARTICULAR

Tipo de prucba YoPruebas Y%Pruebas no DURANTE LA PRUEBA DE FUNCIONALIDAD
4 funcionales funcionales UTILIZANDO LA MANO IMPRESA 3D
PT?PSIOH 88 12 Hombro Hombro Codo
Prensién y peso 80 20 max abd max flex ROM
Prension y habilidad 20 80 ®) ©) ©)
Prens1()p_, pesoy 0 100 Actividades de Prension
habilidad Gancho 70 47 9
Mecénica 160 153 50
Impresa en 3D 47 30 13
Actividades de Prension y peso
Gancho 120 90 30
Mecanica 160 140 22
Impresa en 3D 100 80 24
Actividades de Prension y habilidad =
Gancho 23 20 14 =
Mecénica 40 70 18 =
Impresa en 3D 30 15 14 =
=
>
>
=
Fig. 1. Modelo biomecanico Plug-in Gait Upper Body modificado. =
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Fig 2 Cinemaética del hombro y el codo del brazo protetizado. Actividades de prension: linea azul mano mecénica; linea verde gancho; linea turquesa mano
impresa 3D. Actividades de prension y peso: linea morada mano mecanica; linea naranja gancho; linea verde mano impresa 3D. Actividades de prension, y
habilidad: linea roja mano mecanica; linea azul gancho; linea rosa mano impresa 3D

De las pruebas no funcionales el 29% se realiz6 con una
pinza tipo bidigital, 18% con una pinza tipo tridigital, 12%
con una pinza tipo lateral, palmar, diagonal y esférica
respectivamente y 6% con una pinza tipo centrada o de
potencia.

IV. DISCUSION

Los resultados muestran que con el gancho el voluntario
realiza muy facilmente las actividades de la vida diaria, y le
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toma mucho menos tiempo que con los otros elementos
terminales. Durante las actividades de prension, la mano
impresa 3D registrd6 menos abduccidon-aduccion y flexo-
extension de hombro y menos flexo-extension de codo. Para
las actividades de prension y peso, con la mano impresa 3D
tardo mucho mas tiempo en completar las tareas con mucho
menos ROM. Para las tareas de prension, peso y habilidad
con la mano impresa 3D el voluntario no pudo completar
ninguna tarea. La presente metodologia de evaluacion esta
basada en la prueba de evaluacion de la mano Sollerman
[15], ya que incluye la mayoria de las pinzas que puede
hacer la mano y es una manera muy simple, objetiva y
practica de evaluacion. Existen otros trabajos donde se
evaliian tareas utilizando las diferentes pinzas de la mano
[16],[17], que se han creado para evaluar o validar
desarrollos especificos. Por otro lado, no se tiene
conocimiento de registros parecidos a este trabajo, donde se
comparen dispositivos comerciales con algun elemento
terminal impreso en 3D, por lo que es importante desarrollar
este tipo de andlisis y perfeccionar el tipo de pruebas que
utilizamos en este trabajo para evaluar el desempefio de los
elementos disefiados y desarrollados de manera casera y con
ello determinar su funcionalidad, con el objetivo de brindar
al usuario de herramientas para decidir su uso, y por otro
lado proporcionar a los desarrolladores de informacion util
para mejorar sus disefios. La limitante que presenta este
trabajo es que solo se llevo a cabo en una persona amputada
y con un solo modelo de mano impresa, por lo que sera
necesario en un trabajo futuro, repetir esta misma
metodologia con mas sujetos, asi como también probarla
con varios elementos terminales impresos en 3D.

V. CONCLUSIONES

La metodologia desarrollada en este trabajo nos
permitio ver las diferencias en la funcionalidad y el
porcentaje efectividad de los diferentes elementos terminales
probados. Respecto de los ROM del miembro superior
durante el uso de cada elemento terminal, se pudo medir que
la abd-ad del hombro es mayor utilizando la mano impresa,
lo cual hace que sea muy incomodo utilizarla, esto no fue
debido a la pericia o experiencia del sujeto amputado, fue
mas bien debido al disefio de los dedos de la mano impresa
que no tienen la posicion ni la suficiente traccion para
sostener los objetos de la prueba. Asimismo se puede
concluir que el suyjeto tuvo que modificar los ROM del brazo
para lograr completar las tareas. Para este sujeto de estudio,
de acuerdo a las pruebas realizadas, el gancho protésico, fue
el elemento terminal mas eficiente y funcional para realizar
las actividades de la vida diaria evaluadas.
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Abstract— The spatio-temporal and kinematic data analysis of
gait in patients with cerebral palsy is important to understand
the alterations in their gait cycle allowing correct diagnoses,
plan surgeries or establish effective rehabilitation therapies.
However, access to the records acquired by commercial
equipment is limited given the acquisition, storage and format
protocols that each commercial brand establishes for its
equipment. Biomark is a useful computational tool previously
developed in our work team and used in this study to extract,
convert, analyze and process recordings from a commercial
device for gait analysis. The recordings were acquired in the
Gait Analysis Laboratory of the Centro de Rehabilitacion
Infantil Teleton (CRIT) de Occidente and correspond to 19
children aged 6.4 years old on average and diagnosed with
Gross Motor Paraparesis II-IIl. The spatio-temporal
parameters and kinematic descriptors were calculated using
the Biomark Toolbox. The results demonstrated that Biomark
is a useful auxiliary computational tool for the calculation and
analysis of gait parameters. In general terms, it was observed
that the gait pattern in patients with cerebral palsy is crouched,
with greater hip, knee and dorsal ankle flexion at initial
contact, showing a higher percentage of stance and decreased
swing phase with respect to nominal values. The decreased
speed, stride length and cadence are derived from muscular
dystrophy. Future work suggests the implementation of an
electronic medical file for the quantitative follow-up of the
parameters of the patients' gait, allowing an early evaluation
and adjustment of rehabilitation strategies.

Palabras clave—Analisis de la Marcha, Biomark, CRIT de
Occidente, Paralisis Cerebral, Paraparesia.

I. INTRODUCCION

La Paralisis Cerebral (PC) es un grupo de trastornos que
afectan el control del movimiento y la postura, atribuidos a
alteraciones no progresivas, originadas en el cerebro durante
su maduracion [1]. Se estima que, por cada 1000
nacimientos en el mundo, de 1 a 3 nifios nacen con este
grupo de trastornos. En México, la PC es la principal causa
de trastornos motores, de los cuales mas del 60% de los
casos son de tipo espastico y, el 25% de estos casos, son
nifios que nunca podran caminar [2-4].

El origen de la PC es desconocido en el 50% de los
casos. Sin embargo, tiene una mayor incidencia en nifios
prematuros y de bajo peso. La presencia conjunta de otros

tipos de trastornos es posible, ya sea sensoriales, cognitivos,
perceptivos, de comunicacion o de conducta.

Esto ocasiona que las desviaciones del patron de la
marcha normal cambien drasticamente, ya sea conforme a la
distribucion operacional (hemiplejia, diplejia o cuadriplejia),
a la edad, o a las intervenciones a las que haya sido expuesto
el paciente [4,5]. La habilidad de caminar de manera estable
se desarrolla completamente hasta después de los cinco
afios, tras la maduracion del sistema nervioso y posterior al
ajuste del crecimiento de las extremidades [6].

Aunque la PC no es progresiva, se desarrollan efectos
secundarios importantes. En particular, la PC del tipo
espastica presenta hipertonia, una progresiva rigidez del
movimiento, debilidad, hipertonia e hiperreflexia [7].

El Centro de Rehabilitacion Infantil Teleton (CRIT) de
Occidente cuenta con un Laboratorio para el andlisis de la
marcha, donde se hace la evaluacion de pacientes infantiles
con trastornos motrices como la PC. Sin embargo, los datos
adquiridos, asi como los parametros estimados por el equipo
a partir del registro de la marcha de los pacientes, son
limitados. Lo anterior, ademas de no permitir el acceso a los
especialistas a dichos datos, también acota y dificulta la
interpretacion de las curvas y valores estimados derivando,
posiblemente, en diagndsticos y tratamientos erroneos.

Con el fin de planificar intervenciones que mejoren el
desarrollo e independencia del desplazamiento, ya sea
corrigiendo asimetrias, debilidad, falta de maduraciéon o
conservacion de la energia entre otros, es necesario evaluar
la severidad, extension y origen causal de la desviacion del
patron de marcha en pacientes con PC infantil tipo
Paraparesia [8,9].

El objetivo del presente trabajo es realizar una
descripcion cinematica de la marcha en pacientes con PC
tipo Paraparesia espastica con la ayuda de la herramienta
computacional Biomark [10] para la extraccion de
caracteristicas que permitan el andlisis estadistico de los
parametros espaciotemporales y cinematicos auxiliando al
monitoreo, clasificacion y planificacion del tratamiento de
pacientes con PC tipo Paraparesia espastica en el area
clinica.
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II. METODOLOGIA

A. Base de datos

En este estudio se incluyeron 19 expedientes de
pacientes diagnosticados con PC infantil tipo Paraparesia
espastica. El grupo de pacientes se conform6 por 8 nifias y
11 niflos, con una edad promedio de 6.42 + 3.24 afios. Todos
los pacientes fueron evaluados mediante el sistema de
clasificacion de la funciéon motora gruesa (GMFCS, por sus
siglas en inglés), catalogados del nivel II al III. Todos los
pacientes pertenecen al Centro de Rehabilitacion Infantil
Teleton (CRIT) de Occidente y cuentan con un expediente
completo de parametros espaciotemporales y cinematica
adquiridos en el laboratorio de andlisis de la marcha del
CRIT, con un equipo profesional BTS Bioengineering [11].

B. Laboratorio de analisis de la marcha

El laboratorio de analisis de la marcha del CRIT de
Occidente estd equipado con un sistema optoelectronico
SMART-DX 6000 y cuenta con ocho camaras infrarrojas
con una frecuencia de muestreo de 100 Hz. Los datos de los
registros fueron adquiridos con el software BTS SMART-
Clinic, incluido en el equipo de registro; pero se procesaron
de manera externa utilizando la herramienta computacional
Biomark [10]. Los registros fueron adquiridos por un
especialista médico, quien reportdé la colocacion de los
marcadores pasivos reflejantes en los puntos anatémicos
conforme al protocolo estandarizado Davis [12].
Posteriormente, el paciente fue registrado en al menos dos
ciclos completos de marcha, caminando descalzo, a una
velocidad auto determinada sobre un pasillo. El protocolo de
medicién de este trabajo fue sometido a la evaluacion del
Comité de Etica en Investigacion del Posgrado de Alta
Especialidad en Rehabilitacion Pediatrica de la Universidad
Teleton.

C. Parametros de la marcha

Los parametros espaciotemporales considerados fueron:
porcentaje de tiempo en soporte y balanceo, longitud de
paso, velocidad y cadencia. Asimismo, los descriptores
cinematicos estimados fueron: angulos de pelvis, cadera,
rodilla y tobillo en los tres planos de referencia (sagital,
frontal y transversal).

D. Analisis estadistico

Se realizd un analisis estadistico descriptivo de los
rangos de movimiento en pelvis, cadera, rodilla y tobillo en
los tres ejes de referencia. Las medidas de tendencia central,
media y desviacion estandar (o) también fueron
consideradas. Los movimientos de flexién / extension,
rotacion interna / externa y aduccion / abduccion de cada
segmento anatomico fueron evaluados en grados de
movimiento.

III. RESULTADOS

A. Cinematicos

Las medidas de tendencia central de los pardmetros
cinematicos en los segmentos de pelvis, cadera, rodilla,
rodilla y tobillo se presentan en las Fig. 1-3, y se representan
tres momentos importantes de la marcha: el contacto inicial
(Fig. 1), el inicio (Fig. 2) y el final (Fig. 3) de la fase del
balanceo del ciclo de marcha, tanto de la extremidad derecha
(RT) como de la extremidad izquierda (LT) distribuidos de
manera alternada en cada una de las graficas. Se usan las
mismas etiquetas de descripcion de movimiento utilizadas
en los reportes cinematicos para facilitar su interpretacion.

B. Espaciotemporales

Los valores obtenidos presentan caracteristicas globales
de marcha anormal con hipertonia. La duraciéon promedio de
la marcha en dos fases, soporte y balanceo, marcd una
tendencia a aumentar la fase de soporte (Fig. 4). La longitud
del paso es disminuida pero la duracion de zancada se
incrementd (no se presenta su representacion grafica en este
documento), respecto a los valores estandar considerados
normales representados en el mismo equipo de adquisicion
BTS para el rango de edad de los pacientes. No obstante,
esto resultd en una cadencia levemente disminuida, pero con
una velocidad por mitad de un paciente sano.

Angulo en el contacto inicial en Paraparesia
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Fig. 1. Cinematica del miembro inferior en Paraparesia durante la posicion
inicial.
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Fig. 2. Cinematica del miembro inferior en Paraparesia en la fase de
balanceo inicial.
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Fig. 3. Cinematica del miembro inferior en Paraparesia durante el final del
balanceo.
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Fig. 4. Porcentajes de la etapa de postura, balanceo y soporte promedio del
ciclo de marcha para ambas extremidades (izquierda); y tiempos promedio
de la postura, balanceo y duracion del paso (derecha).

IV. DISCUSION

En este trabajo se evaluaron las diferencias cinematicas
de cadera, rodilla y tobillo en un ciclo de marcha entre
pacientes con PC tipo Paraparesia espastica VS valores
nominales estandares para ese grupo de edad
proporcionados por el software del equipo BTS, en tres
etapas del ciclo de marcha: durante el contacto inicial, al
inicio de balanceo y al final del ciclo.

Los datos adquiridos fueron registrados utilizando el
software preinstalado (BTS SMART-Clinic) en el equipo. Por
la configuracion del sistema, el protocolo y el formato en el
que el software almacena los datos, la informacion de los
registros no es accesible para los especialistas clinicos. Sin
embargo, el uso de la herramienta computacional Biomark
[10] no sélo permitié la extraccion de los registros sino
también permitid su procesamiento. En este punto es
necesario mencionar que, antes del desarrollo de Biomark,
los datos eran analizados en el ordenador del equipo, por lo
que su interpretacion debia hacerse in situ por parte de los
especialistas. Por otro lado, también es importante remarcar
que los parametros y curvas que estos equipos calculan son
limitados y que la conversion de estos formatos comerciales
a formatos mas estandarizados o comunes, tal y como lo

permite Biomark, abre un abanico de numerosas
oportunidades para procesar, caracterizar o clasificar los
datos registrados.

En términos generales, los eventos registrados
mostraron una disminucién en la media de los rangos de
movimiento por parte de los pacientes con PC tipo
Paraparesia espastica. Algunos autores han reportado el
término “marcha agachada”, la cual prevalece en la PC tipo
Paraparesia espastica, denominada asi por una extension
incompleta de la cadera, una flexiéon > 30° de la rodilla y
dorsiflexion del tobillo [13-15]. En las Fig. 1 y 3, que
corresponden a fases posturales, se observa este fendmeno.
También se puede apreciar una mayor flexion de caderas en
el contacto inicial, media de 36° (c + 1.4) y en el balanceo
38° (o + 0.39) con relacion al valor nominal de 30°. A nivel
de la rodilla se obtuvo una media de 25° (¢ + 0.37) frente al
nominal de 5°; en el balanceo final un 53° (¢ + 1.47) con
respecto a los 20° nominales. Del mismo modo el tobillo en
el contacto inicial mantenia una dorsiflexion de 1° (o = 2.63)
afectando la progresion por debajo del valor nominal de 10-
20°.

En la fase de apoyo medio se observa que la cadera
present6 una flexion de 13° (o £ 1.30) con respecto los 0°
nominales. En la rodilla observamos una media de 11° (o +
0.84), mientras que el tobillo report6 6° (¢ + 0.59) por debajo
de los 10-20° de los valores nominales considerados
normales. En contraparte, se registr6 una menor extension
de caderas y rodillas con respecto al apoyo inicial. Con base
en lo reportado en la literatura, esto se asocia a contracturas
de los flexores de rodilla (musculos isquiotibiales) [14].

Los pardmetros espaciotemporales son considerados de
gran importancia para la descripcion del proceso de la
marcha en bloques. En este estudio se observd que el
porcentaje del tiempo de soporte fue de 67 %, valor por
encima del 58 % considerado como normal (Fig. 4). Esto
condujo a los pacientes a una fase de balanceo menor,
reflejandose en una pérdida de control o equilibrio.

La longitud del paso fue de 0.32 m para la pierna
derecha y 0.31 m para la izquierda, siendo 0.5 m el valor
nominal considerado como normal. Lo anterior coincide con
lo postulado por Armand y sus colaboradores [16], quienes
indican que la longitud de paso disminuye y la cadencia
aumenta o se mantiene para estos casos. Estos parametros
causan que la velocidad de la marcha para el miembro
pélvico derecho sea de 0.55 m/s y de 0.56 m/s para el
izquierdo en los pacientes siendo 1.22 y 1.03 m/s los valores
derecho e izquierdo nominales estimados en sujetos sanos.
Este acortamiento puede ser atribuido a la presencia de otras
patologias como la falta de extension de la cadera, por
ejemplo.

Por su parte, la cadencia tuvo una media de 101 pasos x
minuto con ¢ + 30.51 pasos x minuto, lo cual representa una
cadencia disminuida con respecto a los valores nominales de
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los sujetos sanos.

V. CONCLUSIONES

El andlisis de parametros espaciotemporales y
cinematicos a través de una estadistica descriptiva resulta
fundamental para comprender las alteraciones presentes en
el ciclo de la marcha de sujetos con condiciones patologicas
a partir de valores nominales. Sin embargo, el acceso a los
datos de los registros adquiridos por equipos comerciales es
limitado dados los protocolos de adquisicion,
almacenamiento y formato que cada marca comercial
establece para sus equipos. Aunque existen protocolos y
formatos estandarizados, aun sigue siendo comun en los
equipos comerciales tener protocolos de almacenamiento
propios. El uso de la herramienta computacional Biomark
[10], la cual convierte algunos formatos comerciales a
formatos estandarizados, permitio6 la extraccion 'y
procesamiento de estos datos.

Por otro lado, los nifios con PC tipo Paraparesia
espastica, desarrollan mecanismos de compensacion frente a
la carencia de coordinaciéon y rango de movimiento. Los
efectos secundarios reflejados son deformidades, aumento
de la fase de apoyo y disminucién de la longitud y velocidad
de su marcha, como resultado de la hiperactividad muscular
y problemas de equilibrio y coordinacion.

El analisis descriptivo realizado en este estudio reflejo
las diferencias entre la marcha de nifios con PC tipo
Paraparesia VS valores nominales. Aunque las diferencias
encontradas no reflejan una limitacion motriz absoluta
durante la infancia, si se acentiian conforme aumenta el peso
y altura de los pacientes. Esta es la importancia de contar
con evaluaciones mas completas que permitan y catalicen la
planeacion de intervenciones quirGrgicas, asi como las
terapias fisicas y medicamentosas a las que los pacientes se
tengan que someter como parte de su rehabilitacion.

Como perspectiva a corto plazo podemos plantear que,
con base en los registros adquiridos y procesados a lo largo
de las sesiones de los pacientes, se implemente un
expediente clinico electronico donde se dé un seguimiento
cuantitativo a la evolucion de los parametros de la marcha
del paciente, pudiendo asi evaluar la estrategia de
rehabilitacion y hacer los ajustes necesarios de forma
temprana y oportuna. Otros trabajos a largo plazo podrian
apuntar a extender esta metodologia a otro tipo de patologias
motrices.
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Abstract— With the recent progress in care robots, the interest
in the automatization of rehabilitation therapies has been
increasing due to the benefits of personalized rehabilitation
and the ease of performing rehabilitation without the need to
leave home or have an expert throughout the entire process.
Therefore, the present article proposes a methodology capable
of generating the desired trajectories needed to conduct a
proper ankle rehabilitation after suffering a fracture.

Palabras clave—fractura de tobillo, generacion de
trayectorias, rehabilitacion.

I. INTRODUCCION

De acuerdo a con la OMS una lesion se define
como el dario fisico que se produce cuando un cuerpo
humano se somete bruscamente a algun tipo de energia
mecanica, térmica, quimica o radiada. Dependiendo de la
lesion, el individuo se ve afectado en diferentes aspectos
como la incapacidad de usar alguna de sus extremidades, la
perdida total o parcial de su autonomia, entre otras. Acorde
con la guia de practica clinica contenida en el Catalogo
Maestro de Guias de Practica Clinica del Instituto Mexicano
del Seguro Social [1], la fractura de tobillo estd asociado al
75% al 85% de la fractura de tibia junto con peroné. Por
otro lado, la fractura de tobillo esta entre el 12% al 15% de
incidencia en lesiones deportivas [2]. La fractura de tobillo
es un padecimiento de gran importancia en las salas de
urgencias a nivel global, en paises como Reino Unido o
Estados Unidos, representa hasta el 10% de las visitas al
servicio de urgencias [3]. Para poder realizar el proceso de
recuperacion, el paciente debe de someterse a un
entrenamiento con ejercicios repetitivos de forma pasiva y
activa, los cuales se realizan con la ayuda del personal de
asistencia médica, estimulando las zonas afectadas con la
finalidad de recuperar la movilidad y la fuerza.

Este tipo de proceso puede conllevar una cantidad
considerable de tiempo y esfuerzo, tanto de parte del
paciente como del personal de asistencia médica. La
realizacion de los ejercicios es llevada a cabo de manera
manual, por lo que la repetibilidad y el cumplimiento de las
metas de rehabilitacion, tales como el rango y la velocidad
de la movilidad o la cantidad de repeticiones, poseen una
cuantificabilidad limitada, derivado de la complejidad de

obtener una medicion exacta del movimiento. Dado lo
anterior, se ha investigado el disefio y uso de dispositivos de
asistencia que permitan automatizar la rehabilitacion
articular. En [4] se presenta un prototipo basado en la
cinematica inversa de la articulacion del tobillo, el cual tiene
la capacidad de medir la fuerza con la que el paciente
interactiia con el prototipo, sin embargo se ve limitado por el
rango de movimientos permitidos y su estructura de gran
tamafio. En [5] se presenta un simulador de la rehabilitacion
del tobillo en los tres planos anatomicos utilizando un
controlador PID para el seguimiento de las trayectorias.

Existen ademas dispositivos de asistencia tales
como exoesqueletos [6], el cual es utilizado para Ia
rehabilitacion de la caminata, sin embargo solo cuenta con
una articulacion de tobillo permitiendo solo la rotacion en el
plano sagital. La efectividad de la automatizacion de las
terapias de rehabilitacion ha sido discutida ampliamente en
trabajos como [7], donde se propone el uso de una serie de
ejercicios los cuales son denominados "neurorchabilitacion”
en los cuales incluyen el uso de ortesis y exoesqueletos para
rehabilitacion de la caminata, sin embargo, para la obtencion
de estos resultados es necesario tomar en cuenta la
capacidad del paciente para la realizacion de los ejercicios
propuestos, esta técnica denominada asistencia segun sea
necesario, AAN por su acronimo en inglés [8], la cual
permite al usuario realizar los movimientos en la medida de
lo posible mientras que el dispositivo de asistencia
empleado le brinda la asistencia necesaria para realizacion
de la terapia. Los ejercicios que deben realizarse para la
rehabilitacion de tobillo varian dependiendo de la lesion y
de las recomendaciones del fisioterapeuta, por lo que se
necesita una metodologia que permita convertir estos
gjercicios en trayectorias numéricas que puedan ser
emuladas por la plataforma de rehabilitacion. A lo largo del
presente trabajo se presenta una planeacion de trayectorias
articulares para la rehabilitacion del tobillo.

II. METODOLOGIA

La metodologia propuesta cubre las lesiones de
tobillo derivadas de una fractura, excluyendo el caso de la
lesién conocida como "pie caido", puesto que requiere de un
proceso especifico para su rehabilitacion. Para poder
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proponer trayectorias que se adecuen al proceso de
rehabilitacion 'y cumplan con los requerimientos
establecidos por los fisioterapeutas, se han analizado
ejercicios comunmente usados en rehabilitacion de tobillo.
El proceso para llevar a cabo esta rehabilitacion, consiste en
una valoracion inicial por un fisioterapeuta, detectando las
anormalidades en la movilidad de la articulacion dafiada.
Una vez identificadas las deficiencias en los rangos de
movilidad o molestias al realizar movimientos, se
seleccionan los ejercicios, tanto pasivos como activos,
necesarios para llevar a cabo la rehabilitacion, con el
objetivo de recuperar la fuerza y el rango de movimiento en
la articulacion afectada.
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Fig.1. Algunos ejemplos de los ejercicios utilizados para la rehabilitacion
del tobillo, en A) se indican movimientos de arriba a abajo, B) apoyando el
talon en el suelo hacer rotaciones hacia dentro y hacia afuera, C) girar el pie
de izquierda a derecha [9].

Tomando en cuenta los ejemplos de los ejercicios
realizados para la rehabilitacion de tobillo, como se muestra
en la figura 1 y los rangos Optimos de movimiento del
tobillo que se muestran en la tabla I; es posible conocer
algunos de los puntos por los que esta debera pasar para
lograr completar la trayectoria descrita por el ejercicio de
rehabilitacion. A las trayectorias creadas mediante estos
puntos se les llama de referencia, las cuales son construidas

utilizando técnicas de interpolacion.
Tabla I
Movimientos del tobillo y pie, componentes y rangos aproximados (grados)
de cada uno [10] [11] [12].

Movimiento Eje de referencia ROM Plano
anatomico (grados)
Flexion dorsal/  Eje lateral medial, 15°-20°/ Sagital
Flexion plantar ~ ubicado  mediante  45° - 55°
los maléolos
(centros)
Abduccion/ Eje vertical 30°-45°/ Transversal
Aduccion 30°-45°
Inversion/ Eje anterior-  30° - 35°/ Frontal
Eversion posterior 15°-20°

Con la informacion que la tabla 1 proporciona, en
conjunto con los ejercicios propuestos en la fig. 1, se
observa que los movimientos a realizarse deben ser suaves y
continuos, sin exceder los rangos de movilidad. No obstante,
se sabe que el proceso de rehabilitacion es gradual, por lo
que se espera que en las primeras sesiones, el movimiento
este acotado a las capacidades fisiologicas del paciente. Las
cuales estan determinadas por la gravedad de la lesion que
este padezca. Dado lo anterior, es necesario realizar los
ejercicios de la fig. 1 en diferentes rangos de movilidad
progresando a lo largo de las sesiones hasta lograr replicar
los rangos Optimos para cada movimiento. Dadas las
especificaciones anteriormente descritas, se propone el uso
de una funciéon armonica

la] 2mt a

9(t)=7 en(T+q,’>)+5 (1)
donde a es la amplitud del rango de movimiento en grados,
t es el tiempo, T es el periodo con la cual se realiza el
movimiento, ¢ es la fase y el tiempo final t; de ejecucion de
la funcion corresponde a un multiplo N de las repeticiones
ciclos de movimiento, tal que t; = NT. Al generar las
referencias para los ejercicios de rehabilitacion mediante (1),
generan trayectorias independientes para los diferentes
movimientos del mismo plano.

Al concluir el proceso de rehabilitacion de la
articulacion, se espera que el paciente haya recuperado la
movilidad articular. No obstante es necesario continuar con
otra etapa de rehabilitacion llamada "reeducacion de la
marcha", la cual se basa en la rehabilitacion de la marcha de
manera global y en los tratamientos de rehabilitacion de la
marcha mas especificos que se centran en el equilibrio y la
propiocepcion, los cuales son esenciales en el proceso. La
rehabilitacion de marcha son el conjunto de las acciones
encaminadas a volver a andar de forma eficiente y con
seguridad. La generacion de la curva de referencia que
describe el tobillo a lo largo del plano sagital durante la
realizacion de la marcha puede ser obtenida utilizando una
técnica de interpolacion cubica

0(t) = ag + a,t + ayt? + ast® )
donde agy,a;....a; son los coeficientes que forman el

polinomio de orden ctbico capaz de generar la trayectoria
entre cada uno de los puntos guia.

0.8
fi * Puntos guia
Hmux """""" —Interpolacion cubica

Tiempo (s)



Fig.2. Ejemplo de trayectoria suavizada mediante interpolacion cubica
donde se muestra un conjunto de puntos guia unidos formando una curva
continua.

En (2) se describe la trayectoria articular deseada,
por lo que es posible obtener a través de la diferenciacion,
tanto la velocidad como la aceleracion articular, las cuales
son sefiales de interés, puesto que pueden ser empleadas en
algunos algoritmos para la automatizacion controlada en
dispositivos de terapia como Ortesis.

0 = a, + 2a,t + 3a,t?
6 = 2a, + 6ast 3)

Si se conocen las velocidades deseadas en los
puntos guia, entonces es posible calcular los coeficientes de
(2) y (3) como solucién tnica de un conjunto de ecuaciones
algebraicas, aunque en algunos casos pueden ser velocidades
desconocidas o tener restricciones especiales en cada punto
guia, y por lo tanto aplicar otras metodologias. Entonces,
suponiendo conocidas las velocidades deseadas en los
puntos guia, al evaluar los instantes de tiempo inicial t=0 y
de tiempo final tf en (2) y (3) se obtienen las siguientes 4
ecuaciones algebraicas con 4 incognitas

0(0) = ag = 90
6(t;) = ap + aty + ayt? + azt} = 6;
9(0) = a1 = 90

0(t;) = ay + 2ayt; +3astf =6, (4
al resolver el conjunto de 4 ecuaciones simultaneas
para cada coeficiente a; se obtiene como resultado
ap =0, a; =06,
3 2 . 1 4
a, = g(ef —6) —590 - ;ef
2 1 . .
az = g (Hf —0y) + g(ef —0o) Q)

Con la evaluacion de (5) en los valores deseados de
posicion y velocidad para cada par consecutivo de puntos
guia, se logra la construccion de las trayectorias (2) y (3)
que interpolan cada par consecutivo de puntos guias a lo
largo de toda la trayectoria discreta de referencia de la
marcha humana. Finalmente, se plantea el uso de
simulaciones computacionales para la validacion de éstas,
dichos resultados se encuentran descritos en la siguiente
seccion.

III. RESULTADOS

Para la validacion de la metodologia se utilizaron
simulaciones numéricas, las cuales fueron llevadas a cabo
utilizando el software Matlab®. Para ello se propone
realizar los ejercicios de la fig. 1 y las trayectorias descritas
por (1) en sesiones, las cuales estan divididas por
movimiento. Se propone que cada movimiento se repita
N = 10veces, con un periodo T =4 segundos y una
amplitud inicial @ = 5°, la cual incrementara de manera
gradual cada sesion, hasta llegar el rango Optimo de
movimiento, la fase ¢ cambiard segin el movimiento y con
una duracion t = NT = 40. La fase cambia en funcion del
movimiento a realizar, en el caso de movimientos de flexion

dorsal, eversion y abduccion ¢ = —gy ¢ = +§ para

flexion plantar, inversion y aduccion. Finalmente, cuando
los rangos Optimos de movimiento sean alcanzados, se
continuara con la reeducacion de la marcha, por lo que sera
necesario la generacion de trayectorias mediante (2).

0 4

Posicion angular (°)

00 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40
Tiempo (s)
Fig.3. Trayectorias generadas mediante la funcién armoénica propuesta (2).
La linea azul cuenta con una amplitud inicial de 5°, la linea roja representa
una segunda sesion con una amplitud de 10°, la linea verde cuenta con una
amplitud de 15°, indicando que el paciente se encuentra en la tercera sesion
de ejercicios.

En la fig. 3 se aprecian las trayectorias angulares
propuestas para el movimiento de flexion dorsal, iniciando a
una amplitud de a = 5° para la primera sesion de ejercicios,
para este caso se propone realizar N=10 repeticiones con
este rango inicial, posteriormente en una segunda sesion,
aumentar el rango de amplitud a = 10°, donde nuevamente
se realizan N=10 repeticiones, finalmente se muestra una
nueva sesion donde a = 15°, y N=10 repeticiones. Asi de
manera sucesiva, hasta lograr alcanzar el rango 6ptimo de
movimiento para la flexion dorsal. De manera similar, para
el movimiento de flexiébn plantar se proponen las
trayectorias correspondientes a la fig. 4, donde el proceso de
rehabilitacion se encuentra distribuido en varias sesiones de
N=10 repeticiones cada una, incrementando gradualmente la
amplitud del movimiento hasta lograr alcanzar el 6ptimo.
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Fig. 4: Trayectorias generadas mediante la funcion armonica propuesta (2).
La linea azul cuenta con una amplitud inicial de —5°, la linea roja
representa una segunda sesion con una amplitud de —10°, la linea verde
cuenta con una amplitud de —15°, indicando que el paciente se encuentra
en la tercera sesion de ejercicios.

En el caso de los ejercicios de abduccion / aduccion
e inversion / eversion, el proceso de rehabilitacion propuesto
es similar. Cada movimiento debera ser realizado en
sesiones individuales iniciando con una amplitud de a = 5°
hasta llegar a los valores 6ptimos de cada uno de ellos, las
referencias que se muestran en las figuras 3 y 4 son
empleadas nuevamente, con la particularidad de que los
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angulos se miden con respecto al plano anatémico
correspondiente con el movimiento a realizar.

Una vez habiendo recuperado la movilidad en la
articulacion del tobillo, es necesario la reeducacion de la
marcha, para ello se propone la una trayectoria que describe
el movimiento del tobillo a lo largo del plano sagital; es
decir, movimientos de flexiéon dorsal y flexion plantar
mientras se realiza la marcha.

Los puntos guia seleccionados para la realizacion
de la trayectoria que se muestra en la fig. 5, corresponden a
datos obtenidos luego de realizar un estudio de la cinematica
descrita por el tobillo a lo largo del plano sagital, donde el
tobillo inicia en una posicion neutral con el intervalo de
contacto de talon hasta el apoyo medio. Después se realiza
el movimiento del apoyo medio hasta el despegue del pie
donde pasa de dorsiflexion a plantarflexion, estas dos etapas
corresponden a la fase de apoyo. Después de esto, sigue el
movimiento en la fase de balanceo donde el tobillo mantiene
una posicion casi neutral, con la que concluye el ciclo.
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Fig.5. Trayectorias generadas mediante el método de interpolacion cubica

(2). La linea negra cuenta representa la posicion angular, la linea morada

representa la velocidad angular y la linea verde la aceleracion angular del
tobillo en el plano sagital durante el ciclo de marcha.

IV. DISCUSION

La creacion de trayectorias para la rehabilitacion
articular, particularmente hablando del tobillo, permiten
llevar a cabo la automatizacion de esta terapia; con lo cual
se pretende facilitar el acceso a ellas, ya que muchas de las
personas que requieren este tipo de rehabilitacion no lo
llevan a cabo, principalmente por cuestiones asociadas a la
falta de tiempo o capacidad de trasladarse a las instalaciones
correspondientes para realizar el proceso. La metodologia
descrita provee una solucion viable para los ejercicios de
rehabilitacion, como parte de los trabajos a futuro queda el
proponer y crear trayectorias personalizadas para cada
paciente, puesto que sus necesidades son diferentes. Ademas
de la implementacion de una plataforma que tenga las
caracteristicas suficientes para poder implementar los
ejercicios de rehabilitacion en ella.

V. CONCLUSIONES

A lo largo del presente trabajo se presentan trayectorias
que describen tanto los movimientos de los ejercicios

necesarios para la rehabilitacion del tobillo y la reeducacion
de la marcha, dichas trayectorias deben cumplir con
especificaciones tales como la cobertura de los rangos
optimos de movimiento y ser llevados a cabo de manera
suave y continua. Por lo que la metodologia aqui descrita
provee una solucion matematica que permite la repetibilidad
de los movimientos sugeridos a lo largo de la sesion de
rehabilitacion y en posteriores sesiones; con la facilidad de
incrementar de manera precisa y gradual la amplitud del
rango de movimiento articular hasta lograr una correcta
rehabilitacion de la articulacion. Como segunda parte de la
propuesta, la metodologia proporciona una herramienta que
permite construir la referencia de la posicion angular del
tobillo en el plano sagital durante el patron de la marcha,
ademas de la posibilidad de adquirir informacion como la
velocidad y la aceleracion. En ambos casos, tanto en los
ejercicios como en la trayectoria de la marcha, la
metodologia entrega resultados numéricos que permiten su
implementacion en dispositivos de rehabilitacion tales como
ortesis o exoesqueletos, con la finalidad de lograr una
rehabilitacion personalizada y automatizada.
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Abstract— Virtual Reality is defined as an interactive and
multisensory computer system in which an environment is
simulated in real time, and there can be two categories:
Immersive Virtual Reality and Non-Immersive Virtual Reality.
To date, Virtual Reality has been used in different areas such
as education, entertainment and rehabilitation. The WHO
estimates that around 15% of the world's population suffers
from a disabling condition. This organization in conjunction
with the ISPO determined that about 0.5% of the world's
population requires an orthotic or prosthetic system. In
Mexico, in the National Survey of Demographic Dynamics it is
estimated that 10.9% of the population has difficulty walking
or moving. The objective of this project is to design a Virtual
Reality system that allows training transhumeral amputees in
the use of the prosthesis. 2 virtual environments and 8 3D-
characters were created so that the subjects to be trained can
select between these possibilities to carry out the training
sessions. The subjects control these 3D-characters in real time
through a motion capture system, which also generates a
biomechanical analysis of the movement of the shoulder during
the execution of the movements.

Palabras clave— Amputacién Transhumeral, Biofeedback,
Biomecanica, Rango de Movimiento, Realidad Virtual,
Rehabilitacion.

I. INTRODUCCION

A. La discapacidad y las amputaciones

La discapacidad es una condicion que cada dia adquiere
mayor importancia dentro de la sociedad ya que limita a una
persona para poder desempefiar las actividades de la vida
diaria (AVD). La Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
cred la Clasificacion Internacional del Funcionamiento, de la
Discapacidad y de la Salud (CIF) que define la discapacidad
como la interaccion entre una persona con alguna
deficiencia o limitacion con el entorno, este término incluye
las deficiencias, limitaciones de actividad y restricciones
para participar de manera activa con la sociedad .

Segun la OMS se estima que alrededor del 15% de la
poblacion mundial padece una condicién de discapacidad,
este porcentaje ha aumentado debido a las enfermedades
crénicas, el envejecimiento y los accidentes automovilisticos
(2l B1Esta organizacion, en colaboracion con la Sociedad
Internacional de Protesis y Ortesis (ISPO) reportaron que

alrededor del 0.5% de la poblaciéon mundial requiere un
sistema protésico y ortésico 4.

Hoy en dia, el Instituto Nacional de Estadistica y
Geografia (INEGI) reporto en el 2014 que cerca de 935 mil
personas presentaba una condicion de discapacidad.
Ademds, en la Encuesta Nacional de la Dinamica
Demografica (ENADID) se estima que el 10.9% de la
g?blacién tiene dificultad para mover o usar brazos o manos

B. Proceso de rehabilitacion fisica y psicoldgica

El proceso de rehabilitacion de una persona con
amputacion transhumeral esta conformado por la interaccion
de diversas disciplinas, si bien es de vital importancia
mantener los cuidados médicos que requiere una
intervencion ortopédica como la amputacion, también es de
extrema importancia el proceso de rehabilitacion fisico,
acondicionamiento, preparacion psicologica del paciente y
de la familia, asi como el proceso de adaptacion al entorno;
a este conjunto de intervenciones que preparan al paciente
para el uso final de un dispositivo protésico se le conoce
como “Proceso de Protetizacion”, el cual abarca desde la
amputacion realizada por los médicos hasta la colocacion de
la protesis funcional que usara el paciente!®. Las actividades
ludicas permiten que el paciente pueda interactuar con el
ambiente a través de su cuerpo brindando un dominio
relativo de si mismo con sensacion de logro. Estas
experiencias no solamente se tratan del juego y ocio, sino
que gracias a las tecnologias que tenemos hoy en dia, como
las consolas de videojuegos o la realidad virtual podemos
ayudar a los pacientes a tener una vista en tiempo real de sus
movimientos en escenarios que le resulten atractivos y
motivantes /.

C. Biorretroalimentacion en la rehabilitacion

La biorretroalimentacion o biofeedback se considera
como la obtencion de conocimientos acerca de la ejecucion
de alguna parte de nuestro cuerpo que se puede generar
mediante un instrumento que permite amplificar la
informacion acerca de procesos corporales que con
frecuencia no se perciben . Tecnologias como la RV, los
videojuegos centrados en la terapia y los sistemas de
biorretroalimentacion, cada vez han adquirido mayor
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importancia para impulsar la rehabilitacion en las
instalaciones clinicas y en el hogar .

Dichas tecnologias utilizan el aprendizaje motor y las
estrategias de reaprendizaje para acelerar el proceso de
rehabilitacion de la ejecucion de un gesto motor. Un gran
beneficio de los sistemas de biorretroalimentacion,
especialmente los sistemas portatiles, es la capacidad de
proporcionar retroalimentacion continua en tiempo real para
reforzar los objetivos de fisioterapia protésica ).

D. Realidad Virtual en Rehabilitacion

La Realidad Virtual (RV) se ha utilizado en diversas
investigaciones relacionadas al entrenamiento protésico con
el objetivo de restaurar las funciones en AVD a pacientes
con limitaciones en miembros superiores. Estudios
realizados """ han demostrado que la inmersion que
experimentan los pacientes al utilizar un sistema de realidad
virtual favorece las habilidades cognitivas y motoras,
ademas permite al terapista controlar del entorno con el que
interactua el paciente y al mismo tiempo dar seguimiento a
los avances de la adaptacion que se tiene con la protesis ',

E. Estado del arte de sistemas para entrenamiento en el
uso de protesis transhumeral utilizando RV

A lo largo de los ultimos afios el desarrollo de interfaces
hombre-maquina ha adquirido cada vez mayor importancia
buscando mejorar la calidad de vida de los usuarios y
prestarle una mejor funcionalidad de su protesis a la hora de
realizar actividades de la vida diaria "1,

Actualmente existen algunos sistemas de entrenamiento
protésico en RV, un ejemplo es el desarrollado por la
empresa Touch Bionics quienes desarrollaron un software
para varios modelos de protesis de la misma empresa (ultra
revolution, ultra, digits y Access), este software se puede
utilizar para entrenamiento y para rehabilitacion mediante la
seleccion de patrones de agarre y funciones de mano que se
adapten mejor a las necesidades del paciente /',

La combinacion de RV y el uso de dispositivos
protésicos ha sido tema de estudio en los ultimos afios, por
ejemplo, el modelo propuesto por Dupont y Morin en el cual
se realizo un sistema de entrenamiento para la manipulacion
de una protesis de mano controlada por la contraccion
muscular del paciente "?. Tsuji et al. desarrollaron un
sistema que permite al paciente con amputacion tener
retroalimentacion de la sensacién de manipular una mano
protésica '*. Asilbek Ganiev desarrollé un sistema que
permite controlar un ambiente virtual mediante sefiales de
electromiografia de superficie de un brazo roboético de 3
grados de libertad '*!. Murray et al., disefiaron un sistema de
realidad virtual que permite al paciente mover las
extremidades utilizando un guante y sensores unidos al codo
y mufieca protésicos 4.

James Flint propone un dispositivo basado en una
manga de silicon con sensores piezo-resistivos (FSR) que
registra el movimiento del miembro residual el cual es
adquirido mediante un codigo en LabVIEW vy

posteriormente enviado a un software desarrollado en
Java3D para RV ",

El objetivo de este proyecto es disefiar un sistema en
Realidad Virtual que permita realizar un analisis
biomecanico del movimiento de miembro superior y
entrenar a amputados transhumerales en el uso de la
protesis.

II. METODOLOGIA

La realizacion de este proyecto se dividio en 2 etapas: 1)
creacion del entorno virtual para interactuar con el paciente
en tiempo real y 2) modelado de objetos y personajes
tridimensionales para ser utilizado dentro del entorno
virtual.

1) Creacion de los entornos virtuales: Durante la
primera etapa se crearon dos entornos virtuales mediante el
motor de videojuegos Unreal Engine 4.26 (Epic Games,
Maryland, Estados Unidos), mismos que se visualizan a
través del visor de Realidad Virtual Oculus Rift CV1
(Facebook, California, Estados Unidos). Dentro de los dos
se colocd un personaje tridimensional para ser controlado en
tiempo real por el sujeto.

2) Modelado de objetos y personajes tridimensionales:
Dentro de la segunda etapa, se modelaron diferentes objetos
siguiendo la metodologia low-poly ya que esta
metodologia es Optima para que dichos objetos puedan ser
utilizados dentro de un entorno de Realidad Virtual. El
modelado de estos objetos en 3D se realizd6 mediante el
software 3Ds Max 2019 (Autodesk Inc., California, Estados
Unidos) en el cual se cre6 la malla tridimensional (mesh) de
cada objeto y posteriormente se agregd un esqueleto basico
a cada objeto para ser manipulado dentro del entorno virtual.
Dentro de esta fase, también se modelaron 5 personajes
tridimensionales masculinos y 4 femeninos con un esqueleto
formado por 13 segmentos (asset bones), mismos que son
controlados por el sujeto en tiempo real mediante un sistema
de captura de movimiento. Con el objetivo de que los
objetos brinden un aspecto real dentro del entorno virtual se
disenaron texturas de cada objeto mediante el software
Photoshop 2021  version 22.4.2 (Adobe Systems
Incorported, California, Estados Unidos), dichas texturas
fueron proyectadas sobre los objetos dentro de los entornos
virtuales. 3) Control en tiempo vreal y andlisis
biomecanico: Para obtener el movimiento del sujeto y que
éste controle en tiempo real al personaje tridimensional se
colocaron 39 marcadores pasivos en el sujeto siguiendo el
modelo Plug-In Gait (Fig. 1) el cual establece la posicion
anatomica de los marcadores. El movimiento de dichos
marcadores se obtuvo mediante 5 camaras infrarrojas de 1
Megapixel Vicon Bonita (Vicon, Oxford, Reino Unido) y 9
camaras de 5 Megapixeles Vicon Vantage V5 (Vicon,
Oxford, Reino Unido); posteriormente, dentro del software
Vicon Nexus 2.11 (Vicon, Oxford, Reino Unido) se
reconstruy6é el movimiento de cada segmento del cuerpo



basado en la trayectoria de cada marcador pasivo. De igual
manera, gracias al sistema de captura de movimiento se
puedo realizar un analisis biomecanico del movimiento de
cada sujeto, donde se analiz6 el rango de movimiento de las
articulaciones del hombro y del codo del sujeto.

Fig. 1. Posicion anatomica de los marcadores pasivos dentro del modelo
biomecanico Plug-In Gait

El movimiento de cada segmento corporal se envio al
software MotionBuilder 2019 (Autodesk Inc., California,
Estados Unidos) donde se realizd un proceso de retarget
para anclar en tiempo real el movimiento de cada segmento
reconstruido por el sistema de captura de movimiento al
asset bone correspondiente. El software de retarget envia en
tiempo real el movimiento anclado al motor de videojuego
Unreal Engine donde se ancl6 al personaje tridimensional y
al entorno virtual desarrollado en la primera etapa, y de esta
manera el sujeto pudo controlar este personaje en tiempo
real y de igual manera el sistema de Realidad Virtual
permitié que el sujeto tuviera un parametro de biofeedback

(Fig 2).

Fig 2. Diagrama de flujo de la interconexion entres sistemas, desde el
sistema de captura de movimiento hasta el motor de videojuegos

III. RESULTADOS

A. Creacion de los entornos virtuales

Se disefiaron dos entornos virtuales para permitir que el
sujeto pueda seleccionar entre una opcion realista y una
opcion de ciencia ficcion, siendo que en la primera opcion el
sujeto tiene interaccion con un entorno donde se simulan
algunas 4areas de una casa como la sala y el comedor,
mientras que en la segunda opcion el sujeto tendra
interaccion con un entorno de ciencia ficcion espacial (Fig
3). Dentro de ambos entornos el sujeto recibe
biorretroalimentacion mediante un visor de Realidad Virtual
donde observa su propio movimiento.

Fig. 3. Entornos virtuales creados: a) entorno realista de hogar y b)
entorno de ciencia ficcion espacial.

B.  Modelado de asset y personaje tridimensional

Los personajes tridimensionales fueron creados
modelando una malla 3D siguiendo la metodologia low-
poly, posteriormente se les adjuntdé un sistema de huesos
para ser controlado en tiempo real. A estos personajes
también se les aplicd la textura disefiada para darle mas
realismo a dichos personajes (Fig 4).

Fig. 4. Cada personaje animado cuenta con una malla low-poly y un
sistema de huesos para poder ser controlado en tiempo real. Las texturas
que se le aplican a cada personaje con para darle un mayor realismo.

El sujeto pudo elegir entre 8 variaciones de personajes
tridimensionales, siendo 4 personajes masculinos y 4
personajes femeninos, dentro de los cuales se pudo elegir un
personaje con una amputacion transhumeral izquierda. Asi
mismo, cada personaje tiene 3 variaciones de estatura:
160cm, 170cm y 180cm (Fig 5).

Fig. 5. Variaciones de personajes entre los cuales puede elegir cada sujeto

Los objetos que se utilizaron dentro de cada uno de los
entornos virtuales también fueron creados a través de
modelar una malla 3D a la cual se le aplico la textura de
cada uno de los objetos, dando como resultado la posibilidad
de interactuar con varios objetos en cada uno de los entornos
virtuales (Fig 6)

A
 C
|2

Fig. 6. Ejemplo de objetos 3D con los que puede interactuar el sujeto
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C. Analisis biomecanico

Mediante el uso del sistema de captura de movimiento
se realizo el control del personaje tridimensional en tiempo
real y que permitid realizar un andlisis biomecéanico
detallado de los rangos de movimiento de la principal
articulacion que se utiliza en el movimiento de la
extremidad superior, siendo ésta el hombro. Para poder
analizar el movimiento que realiza el sujeto se han generado
los rangos de movimiento de flexion-extension, abduccion-
aduccion y circunduccion de hombro (Fig. 7).

Fig. 7. Rango de movimiento del hombro, donde se observa a) flexion-
extension, b) abduccion-aduccion y c¢) circunduccion

IV. DISCUSION

Al dia de hoy, los sistemas de rehabilitacion para
amputados de miembros superiores no permiten que los
sujetos de rehabilitacion puedan elegir un entorno y un
personaje animado para interactuar, el hecho de brindarle
estas posibilidad le brinda al sujeto una mayor motivacioén
para concluir la terapia ya que puede llegar a considerar ésta
como un entretenimiento personalizado, es por esto que la
Realidad Virtual inmersiva cobra una gran relevancia dentro
del proceso de rehabilitacion para amputados.

Dentro de un proceso de rehabilitacion la obtencion de un
analisis biomecanico de los principales segmentos o
articulaciones que ejecutan el gesto motor permite que los
terapistas y médicos puedan personalizar los procesos de
rehabilitacion a cada sujeto, asi como medir la progresion
del mismo y sobre todo poder distinguir la manera en la que
se ejecuta cada fase del gesto motor.

El uso del sistema de captura de movimiento, ademas de
generar un analisis biomecanico, al unirlo con el sistema de
Realidad Virtual permite que el sujeto reciba
biorretroalimentacion en tiempo real del movimiento que
esta ejecutando, ademas de integrar el entretenimiento al
proceso de rehabilitacion para que éste cada vez sea mas
atractivo para el sujeto y permita aumentar la taza de
conclusion de las terapias de rehabilitacion.

V. CONCLUSIONES

Con el trabajo realizado durante este proyecto se brinda
a los sujetos con amputacion de miembro superior un

proceso de entrenamiento con el uso de su protesis
transhumeral recibiendo biorretroalimentacion en tiempo
real para que el mismo sujeto pueda analizar y perfeccionar
su propio movimiento.

Este desarrollo, en un futuro, puede ser utilizado para
diferentes niveles de amputacion tanto de miembro superior
como de miembro inferior y asi le brinde a todos los
amputados la posibilidad de recibir un proceso de
rehabilitacion personalizado combinado con los beneficios y
ventajas de un sistema de simulacion como la Realidad
Virtual inmersiva, brindandole al sujeto un entrenamiento
constante durante el proceso de entrenamiento en el uso de
su protesis.
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Abstract— La paralisis de Bell se caracteriza por la pérdida o
disminucion de las funciones sensoriales y motoras en los
musculos del lado afectado, que ocasionan modificaciones en
los movimientos faciales, secrecion de saliva, lagrimas, y
sentido del gusto. En 2014, cerca del 80% de las paralisis
faciales reportadas por las unidades de rehabilitacion en
México corresponden a este tipo. Los movimientos de
rehabilitacion que realiza el fisioterapeuta se definen por el
grado de lesion determinados con la escala de House-
Brackmann. En este trabajo proponemos un prototipo
electromecanico que utiliza una aleacién inteligente de nitinol
para generar 2 movimientos de rehabilitacion basicos. Las
primeras pruebas en 3 pacientes, muestran que el sistema tiene
potencial para favorecer una rehabilitaciéon sencilla, auténoma,
de bajo costo y de uso doméstico.

Palabras clave—Aleaciéon con memoria de forma, paralisis
de Bell, rehabilitacién, shape memory alloy.

I. INTRODUCCION

La paralisis facial periférica del nervio par craneal VII
se caracteriza por la pérdida o disminucion de las funciones
sensoriales y motoras en los musculos del lado afectado [1].
El total de personas con paralisis facial reportada por las
unidades de rehabilitacion en México es de 20 a 30 casos de
100 mil personas al afio en el 2014 [2]. Esta puede ser
unilateral, cuando la mitad del rostro es afectada, o bilateral
cuando ocurre en toda la cara. Cualquiera de estas dos se
clasifica como parcial si s6lo afecta alguno de los musculos,
o completa si abarca a todos ellos en el lado afectado. Las
causas reales atin son desconocidas pero estas se clasifican
en congénitas y adquiridas [3]. En las congénitas se
encuentra la sindromatica (o sindrome de Moebius) [4]
siendo de las causas menos frecuentes de pardlisis. Sin
embargo, las paralisis faciales mas comunes son las
adquiridas tales como: metabdlicas, traumaticas, tumorales,
infecciosas, toxicas, iatrogénicas, neuroldgicas, vasculares e
idiopaticas (mejor conocida como paralisis de Bell) y esta
ultima es causante del 80% de los casos [5]. La
sintomatologia de la paralisis de Bell (pB) depende del lugar
de la lesion del nervio: cuanto mas periférica es la lesion,
mayor pérdida de movimiento del lado afectado, y como
consecuencia se observa, ya sea una ausencia de las
expresiones faciales, o bien, una disminucion de las mismas,
con manifestaciones como caidas en los parpados inferiores,
superiores, mejillas y comisuras de la boca. Actualmente la

clasificacion de la pB mas utilizada internacionalmente es la
de House-Brackmann por la utilidad en el control de la
evolucion del paciente [3],[6] definiendo el grado de lesion
del nervio facial de acuerdo a la escala I-VI. Estos criterios
consideran el funcionamiento global de la cara haciendo
hincapié en la boca y en la oclusion palpebral [6].

Los musculos de la mimica desempefian un papel
fundamental en la comunicacion verbal y no verbal, son
constrictores o dilatadores y estan agrupados alrededor de
los orificios de la cara, la mayoria estd inervado por el
nervio facial, a excepcion del parpado superior el cual se
conecta con el nervio motor ocular comun [7],[8]. Los 10
principales musculos que participan en la mimica son:
occipitofrontal, orbicular del ojo, cigomatico, cigomatico
menor, canino, orbicular de la boca, risorio, buccinador,
elevador del labio superior y dilatador de las ventanas
nasales [7], [8].

Las recomendaciones claves del tratamiento del adulto con
pB requieren de: una evaluacion clinica, una exploracion
fisica cuidadosa para iniciar con la rehabilitacion y que la
recuperacion sea lo mas répido y completo [1],[9]. El
tratamiento bésico para los grados I, II, III, inician con la
proteccion corneal y preservacion de la vista, educacion al
paciente, tratamiento farmacologico junto con el tratamiento
no farmacoloégico a pacientes que requieren rehabilitacion en
casa [10]. Las técnicas habituales de rehabilitaciéon constan
de las etapas siguientes: estabilizar al paciente, diagnosticar
el grado de paralisis de acuerdo a los criterios de la escala de
House-Brackmann, realizar los movimientos tipicos para la
reeducacion facial en una terapia y finalmente del
seguimiento continuo y semanal del paciente. Los ejercicios
de rehabilitacion deben realizarse diariamente 10 veces cada
uno de ellos o las veces que lo necesite [1],[11], con un
intervalo de 30 segundos entre cada ejercicio con la cara
muy relajada. Los beneficios de realizar estos movimientos
es lograr la simetria de la sonrisa, la apertura y lateralizacion
mandibular normal [11]. Actualmente las rehabilitaciones
para pB son asistidas por un fisioterapeuta utilizando
técnicas con  electroestimuladores, calor, masajes,
acupuntura y movimientos fisioterapéuticos [12]. De
acuerdo a las recomendaciones de la Guia Practica Clinica
(GPC) del IMSS [6] se revisaron 9 movimientos para el
ejercicio terapéutico de los musculos y ademas 7 adicionales
son recomendaciones por un fisioterapeuta, en la Error!
Reference source not found. se describe estos y los



musculos que intervienen en la reeducacion facial para el
paciente.

TABLA
MUSCULOS INERVADOS POR EL NERVIO PAR CRANEAL VII QUE SE
ENCUENTRAN EN CADA MOVIMIENTO DE LA MIMICA PARA LA REEDUCACION
FACIAL [6].

Movimiento Miisculos que intervienen

1. Contraccién de labios como si se
fuera a dar un beso.

Orbicular de los labios, compresor.

2. Imitar el gesto de dolor
mostrando todos los dientes.

Elevador del labio superior,
dilatador de la nariz.

3. Elevacion de la ceja. Occipitofrontal.

4. Descenso y unién entre las cejas. |Superciliar.

5. Unir las cejas al medio. Ciliar.

6. Cerrar los ojos con fuerza. Orbicular de los parpados.
7. Oler feo. Piramidal.

8. Inspirar profundo por la nariz.

Elevador y dilatador de las alas de
la nariz.

comisuras.

9. Estrechar la abertura nasal. Mirtiforme
10. Gesto de perro enojado,

mostrando colmillos. Caning.
11. Risa de todos los tipos, primero

horizontal, después elevando Risorio.

12. Risa mostrando todos los
dientes de manera exagerada.

Cigomitico mayor y menor.

13. Tomar liquidos con sorbete.

Orbicular de los labios.

14. Beso, piquito, fruncir labios.

Orbicular de los labios y
compresor.

15. Gesto de afeitarse.

Burla del mentén.

16. Puchero

Cuadrado del mentén.

Estos son activos-asistidos

porque requieren de un

fisioterapeuta para poder realizarlos [13] y este coloca su
dedo indice y medio sobre el musculo a trabajar en
direccion al movimiento deseado, sosteniéndolos por unos
segundos en la hemicara afectada del paciente [13], como se
observa en la Fig.‘l.

Fig. 1. Posicion de los dedos en la cara del paciente para realizar los
movimientos correspondientes

Con el propoésito de brindar una nueva herramienta para la
reeducacion facial se plante6 la construccion de un prototipo
electromecanico semiautébnomo, que realice 2 movimientos
activos-asistidos usando actuadores termocontraibles
conocidos como aleaciéon con memoria de forma o SMA
(por sus siglas en inglés Shape Memory Alloy). El prototipo
debe ser portatil, de facil montaje, que sea higiénico para
evitar enfermedades en los pacientes en etapas tempranas de
rehabilitacion ya que estos estan mas vulnerables, con
suficiente energia para uso prolongado que permita que el
paciente pase largas horas usdndolo y obtenga beneficio en
su tratamiento.

II. METODOLOGIA

El prototipo consta de una fuente de corriente y un
sistema de sujecion de alambres musculares que se fijan al
rostro del paciente para realizar dos movimientos de
rehabilitacion.

A. Determinacion de movimientos idoneos

Los musculos faciales cuentan con una gran variedad de
formas, tamafios y funciones [7],[8],[14]. Cada movimiento
indicado en la Tabla I se relaciona con, al menos, un
musculo facial y se toma en cuenta el lugar donde se
encuentra cada musculo. Puesto que los dafios del paciente
son mas notorios en la parte ocular y uno de los puntos del
tratamiento basico es la preservacion de la vista [10], en este
trabajo se ha elegido dos de los movimientos que se listan en
la Error! Reference source not found. (movimientos 8 y
12) debido a que estos: facilitan la implementacion de los
movimientos del masaje a nivel piel de manera equivalente
al realizado por un fisioterapeuta, las areas circundantes
cuentan con suficiente espacio para montar un sistema de
movimiento sin tocar érganos delicados en la cara y el
beneficio para el paciente es que se mejora el proceso de
rehabilitacion de los musculos que intervienen en las
funciones faciales como: el sonreir, la masticacion, el habla
y evitar derrames salivales. De esta forma, los dos
movimientos se generan de manera correcta realizando las
mimicas siguientes: Mimica A. Imitar el gesto de dolor
mostrando todos los dientes para ejercitar los musculos
faciales que intervienen en este movimiento (Fig. 2).

Fig. 2 Mimica A: A) Sobre la nariz se encuentra una linea verde que
representa el musculo nasal, las lineas naranjas constituye el musculo
elevador del labio superior y debajo de la nariz se encuentra una linea

@D
[—
=
o
=
-
=
—
=
=
=
—
=
-
w
(]
o
o
m
-
=Y
=
-
w
o
m
—
o
=
m
=
-]
=
m
o
m
N
(]
N
=Y




=T
(]
a
L
=
o
-]
<<
o
b
=
d
(-]
=
Ll
a
—
<<
4
o
(]
<<
=
o
(7]
b
o
(-]
=
o
(]
<
<+
—
d
a
(7]
<<
o
o
=
Ll
=

celeste que simboliza el musculo elevador del angulo de la boca [15] B)
gesto facial asociado.

Mimica B. Reir mostrando todos los dientes de manera
exagerada de acuerdo a la Fig. 3.

Fig. 3 Mimica B: A) la linea morada ubica al musculo cigomatico menor y
la linea celeste al cigomatico mayor [15] B) gesto facial asociado.

B.  Material SMA y mecanismo de sujecion

Acorde a las dos mimicas definidas, en el caso de A se
realizaron mediciones para determinar una longitud total del
musculo indicado en la Fig. 2, dando como resultado 40
mm, mientras que, para B, la longitud aproximada del
musculo de la Fig. 3B fue 60 mm, las cuales coinciden con
las medidas de la base de datos antropométricas de [16]. La
distancia total definida para implementar un masaje en estos
musculos fue de 70 mm (Ly en Fig. 4A) debido a que se
requiere el disefio de dos piezas de sujecion que permitan
montarse en el area disponible de la cara lateral del paciente.
Esta pieza se compone de un par de mecanismos que
realizan movimientos antagénicos mediante tres puntos de
sujecion (PSq, PS, y PS3) y dos piezas flexoras/extensoras
implementadas con un resorte y un alambre SMA entre cada
par de puntos de sujecidn, tal como se ilustra en la Fig. 4A.

Ly

Fig. 4 A. Esquema del mecanismo, con longitud total 40 mm (L)
implementado con 3 puntos de sujecion (PS) para montar un resorte (R) y
un alambre SMA (A4) B. Disefio 3D del sujetador final impreso en PLA
donde se ilustra el resorte en color negro (entre pieza 1 y 2) y el alambre en
rojo (entre pieza 2 y 4). El alambre se contrae aproximadamente 1.4 mm
sobre el riel (etiquetado con 3).

De esta manera, para generar una contraccion (nimero 1 en
azul) se suministra corriente al alambre A provocando la
extension (nimero 2 en azul) sobre el resorte R mientras que
una relajacion se obtiene cuando se enfria A restituyendose

la fuerza de R. El alambre A tiene una longitud de 92 mm
(doble alambre de 46 mm), lo que permite un alargamiento
de 3.68 mm provocando una fuerza de alargamiento de 143
g por lo que la fuerza que ejerce es de 1.4 N y el resorte
tiene una longitud sin deformaciéon de 10 mm, tal y como se
ilustra en la Fig. 4B, el resorte se monta entre el soporte 1 y
2 mientras que el alambre SMA se monta de 2 a 4
permitiendo que la pieza 2 se desplace a lo largo del riel
(indicado con el nimero 3). De esta forma, se
implementaron dos mecanismos de sujecion para colocarlos
en los dos musculos correspondientes a las mimicas A y B
(Fig. 2 y Fig. 3B). El alambre muscular termocontractil (o
SMA) utilizado en este proyecto es Flexinol® marca
Dynalloy, Inc. de 0.004” de diametro con un valor de
resistencia aproximada de 126/2/m a un consumo
aproximado de 200 mA para obtener un alargamiento del
4% de su dimension. La aleacion del alambre es nitinol,
50% niquel (Ni) — 50% titanio (Ti), que al calentarse (por el
paso de una corriente) se contrae y este regresa a su longitud
inicial al enfriarse debido al efecto de memoria de forma
[17]. La resistencia a 35 mm es de aproximadamente 11.6 (2,
por lo que se implementd una alimentaciéon a 5V con
capacidad de suministrar al menos una corriente de 0.431 A.

C. Elaboracion del circuito

Los dispositivos electronicos que se utilizan para la
construccion del circuito, constan de un microcontrolador
PIC16F8877A, que posee una memoria interna que
almacena las instrucciones programadas. El
microcontrolador requiere de una conexién como se ve en la
Fig. 5, para que funcione adecuadamente. En esta conexion
se requiere de un botdn de reset y una resistencia de 10 k0
conectados al pin 1, un cristal de 20 MHz conectados a
través de dos condensadores de 22pF. Este circuito esta
alimentado por una fuente de voltaje de 5 volts con 0.7 A.
Para que ocurra la programacion del microcontrolador
PIC16F877A, se necesita un programador PICkit 3 y el
software MPLAB ID para poder desarrollar el codigo. El
codigo del circuito genera un pulso cuadrado a 5 V en 2
puertos que se necesitan para alimentar los dos mecanismos
que se han implementado para cada mimica A y B. La
frecuencia de los ciclos es de 0.5 Hz asegurando que la
contraccion dure 1 segundo y 1 segundo apagado. Los
alambres SMA se alimentaron con una etapa de potencia
(ver Fig. 5B) usando un transistor BC548 y un MOSFET
IR640N permitiendo una salida de 5V a 1.85 A.



Alimentacion
de potencia

Salida 1

Fig. 5 A) Diagrama de conexiones del microcontrolador PIC16F887A B)
ancsior BCS45 buys sal ol MU T fnen sty echa
azul. Riregstantoysito smppipleresrtorendasetartas fletpotorsiforada  de
10.7x14 cm donde se colocd el microcontrolador con dos
circuitos de potencia para montaje en una caja de madera
con dimensiones de 23x14x10 cm. El montaje de los
mecanismos sujetadores se realizo utilizando parches
adhesivos para ECG de 24 mm de didmetro y la salida de
cada circuto de potencia se conecto con ayuda de conectores
tipo caiman. El prototipo resultante de este trabajo se
muestra en la Fig. 6.

3 ‘ LAY
Fig. 6 A) Fotografia del circuito colocado en una caja, asi como los
mecanismos de sujecion conectados al circuito mediante caimanes. B)
Montaje del sistema en una de las pruebas de funcionalidad montado en los
musculos involucrados en las mimicas A y B.

IV. DISCUSION

La primera prueba de funcionalidad que se ha realizado
con 3 personas usando el sistema completo consta de 5
ciclos de movimiento de 10 minutos con tiempos de
descanso de 2 minutos para un total de 58 minutos con cada
uno. De esta forma, en cada ciclo de 10 minutos se activaron
300 movimientos de contraccion. Ninguno de los pacientes
reportd dano por quemadura al calentarse el cable por la
corriente de alimentacion. Sin embargo, los pacientes, al
final de la hora de la prueba, manifestaron cansancio por el
peso de cada mecanismo de sujecion pegado al musculo de

la cara. El dispositivo tiene un costo aproximado de $4,000
MXN de donde el wvalor mas importante (50%
aproximadamente) fue la compra de los alambres SMA
debido a que se utiliz6 un kit demostrativo, pero este puede
reducirse en la compra de material en mayores cantidades.

V. CONCLUSIONES

En el estado actual, el sistema no permite un
movimiento mayor a 4 mm, lo cual reduce la calidad del
masaje, por lo que se contemplan mejoras en el disefio del
mecanismo de sujecion para aumentar la longitud del
alambre. Adicionalmente se contempla reducir el didmetro
de los parches a 1.5 mm para generar un desplazamiento
mayor del soporte movil. Las pruebas preliminares de
electroestimulacion con nuestro prototipo demuestran que el
sistema tiene potencial para uso simultaneo en ambos lados
del rostro del paciente al mismo tiempo que permite una
rehabilitacion sencilla, autonoma, de bajo costo y de uso
doméstico.
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Ubicacion del Eje de Rotacion de una Articulacion en
Movimiento Mediante la Deteccion del Vector “r”
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Abstract— A common problem found in biomechanical
systems based on moving articulations is the real position of the
rotation axis. The difficulty in encountering the rotation axis is
due to it keeps changing its position at determined (aleatory or
specific) time lapses, if the position and movement changes in
every instant, so does the rotation axis. A useful tool that may
solve this unknown is the cross product, because it considers
the rotation of a vector “u” to a vector “v” (both constructed
by the position changes of two points of reference) and the axis
created on this movement. This principle could be applied for
every instant of the move and could trace an approximation of
where the axis is in each time instant.

Palabras clave— Componentes, coordenadas, eje, filtrado,
posicion, producto cruz, rotacion, vectores.

I. INTRODUCCION

Se define a la biomecanica como el area de la ciencia
que estudia el movimiento y sus fuerzas dentro de sistemas
bioldgicos (el organismo de mayor interés en este estudio es
el humano). Haciendo uso de herramientas de ingenieria
como la matematica y la fisica
mecanica/dindmica/cinematica, la biomecanica es capaz de
analizar estructuras fisiologicas y como estas deberian
trabajar en movimiento, asi como los casos en los que no se
lleva adecuadamente este proceso y se producen
movimientos poco efectivos con resultados como lesiones
[1].

El analisis biomecanico de las extremidades es un
habito cientifico-médico sumamente importante en varios
aspectos del desarrollo humano, tales como el estudio de la
biomecanica humana durante la realizacion de deporte (ya
que siempre se estd en busqueda de que los atletas
aprovechen mejor su potencial mediante técnicas, basadas
en estos estudios, que a su vez consideran la reduccion de la
probabilidad de lesién), o durante procedimientos de
rehabilitacion fisioterapéutica (especificamente en procesos
de diagnoéstico y seguimiento, donde se diagnostica a un
paciente de alguna lesion o patologia dependiendo de la
calidad de sus movimientos, y donde se revisa el progreso
que existe en un paciente desde el momento que inicia hasta
que efectta un tratamiento evaluable).

Comunmente se desarrolla todo analisis biomecanico
dentro de un sistema cartesiano tridimensional donde cada
eje se rige por la regla de la mano derecha. En los tres ejes
del plano se describen la direccion principal del movimiento
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(eje “x” o longitudinal), la direccion de la fuerza de
gravedad (eje “z” o vertical) y el complemento
perpendicular de los dos anteriores (eje “y” o transversal).
Generalmente el eje longitudinal o de rotacion estd en
constante cambio conforme la parte del sistema analizado se
va moviendo, aunque ain puede ubicarse mediante el
“pulgar” dentro de la regla de mano derecha si se llega a
reconocer el movimiento rotatorio [2].

También es comiin el uso de varios sensores de posicion
colocados alrededor y sobre las articulaciones principales de
los sistemas rotatorios. Se suelen hacer mediciones a lo
largo de un periodo de tiempo definido ([3] recomienda el
registro de 75 instantes medidos para facilitar el
procesamiento computacional) y se van comparando hasta
llegar a un punto aproximado de donde esta ubicado el eje
de rotacion.

En este trabajo se describe un procedimiento para
determinar el eje de rotacion de una articulacion mediante el
concepto del producto cruz.

II. METODOLOGIA

A. Descripcion de los datos utilizados

En este trabajo los datos crudos utilizados fueron
extraidos de [4]. Estos consisten en una prueba de caminado
registrada con un sistema de video a una frecuencia de 69.9
cuadros por segundo. Para el registro del movimiento se
colocaron 7 marcadores en la extremidad inferior derecha.
En este articulo se analiza el movimiento en el plano sagital
haciendo uso de la informacion de dos de los siete
marcadores, uno colocado en la cabeza de la fibula (x, y;) y
otro en el maléolo lateral (x,, y»). En total para la prueba se
registraron 106 posiciones por marcador. En las Fig. 1 y Fig.
2 se muestra la informacion cruda de los marcadores
considerados. El punto (x,, y,) se considera el extremo del
objeto rotatorio (tibia-peroné) y (X, y;) su centro (cabeza de
la fibula).

B. Producto cruz

En la referencia [5] se define al producto cruz como la
operacion matematica que permite generar un vector (que a
lo largo de este trabajo tomara el nombre de “r”) que es
perpendicular a dos vectores “u” y “v” y que lleva un avance
en direccidon exterior respecto al sistema vectorial, esto

[T 1}

solamente si el vector “u” esta rotando hacia “v” (se sigue la

(=9
=
[=9
9
o
-
((=}
~
—
(=)
N
-3
N
a
-
~
()
=
=)
N
—
w
O




2

<
o
a
L
=
o
(-]
<
(-
d
=
d
(1}
=
Ll
a
—r
<
=
o
o
<
=
o
n
d
(-
(1}
=
=}
(X}
g
<
—
(%)
a
n
<
(-
o
=
L
=

regla de la mano derecha). Su expresion matematica se
redacta como

gk Uy Uzp. u; Uzl Uy u
r=uxv=|u; u, u =|2 3| | ! 3|+| ! 2|k(1)
- Ut A 2T 21 Rl 7R 7 R N

Vi V2 V3

Cabe resaltar que, debido a que los datos usados se
encuentran exclusivamente en un plano, la componente
imaginaria “k” del sistema es nula (u; = v5 = 0). Por lo que
la expresion tomara la forma de

bk u, 0. Juy 0],
uUXv=|u u, 0=v ol = |, 0]+
v, v, 0 2 1

u u , ,
|v1 v;|k=[uz*O—vz*O]l—[ul*O—vl*O]j+

[ug ¥ vy — vy *uylk = 00 — 0f + [uy x vy, — vy *uylk =
[uy * v, — vy * uplk. )

C. Procesamiento de datos

Los datos registrados fueron procesados en Matlab.

1) Guardado de los datos: Todos los datos registrados
fueron guardados en variables vectoriales para facilitar su
operacion dentro de funciones ciclicas tipo “for”. También
se generaron variables auxiliares para apoyar el proceso de
filtrado, estas constaban de las variables de posicion
originales con el afladido de que los primeros y ultimos siete
datos estaban duplicados y agregados al inicio y al final de
los vectores, respectivamente; esto para evitar o reducir el
tergiversado tipico que genera un filtro en los extremos de
una serie de datos (compensando los ceros que representan
el vacio externo al rango normal de los datos que requiere la
ventana de filtrado).

2) Filtrado de los datos: el filtrado de los datos se
realizd6 mediante el comando “filter(b ,a , x)” de Matlab.
Llenando un vector fila con siete columnas (esto para
compensar el extendido de las variables auxiliares) con el
valor de un séptimo se obtuvo la variable “b”; para evitar
problemas, se seleccion6 como 1 el valor de la variable “a”;

[Tt}

y “x” fue el vector con los datos a filtrar de cada
coordenada. El filtro usa a “b” y “a” como coeficientes del
numerador y denominador, respectivamente, de una funcion
de transferencia que se aplica a cada dato del vector.
Aplicado el filtro se procede a recortarle al vector
resultante siete datos al inicio y siete al final, para eliminar

el exceso propuesto en la variable auxiliar.

p 7Coordenadas de los puntos (x1, y1) Co%denadas de los puntos (x1, y1) filtrados

46
45

45
44

44
<. 43 <. 43

42
42

41
41

40
39 40

0 100 200 300 0 100 200 300
x1 x1

Fig. 1. Ubicacion del marcador (x;, y;). Datos crudos (izquierda) y datos
filtrados (derecha). Las unidades de los ejes son centimetros.
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0 50 100 150 200 250 300 0 50 100 150 200 250 300
x2 x2

Fig. 2. Ubicaciéon del marcador (X,, y2). Datos crudos (izquierda) y datos
filtrados (derecha). Las unidades de los ejes son centimetros.

III. RESULTADOS

En la Fig. 1 y en la Fig. 2 se muestra el resultado del
filtro aplicado. Se puede apreciar como el comportamiento
de las curvas es mas suave, con lo cual se pudieron obtener
resultados de procesamiento mdas estables dentro de
parametros longitudinales mejor estandarizados.

Para poder trabajar con vectores en vez de datos
puntuales de posicion, se calculd la diferencia de posicion
en dos instantes consecutivos; asi que se crearon dos
vectores nuevos, uno que guardo los resultados de las restas
que surgieron entre momentos consecutivos de las
componentes en “x” (Fig. 3) y otro que guardd las
diferencias en “y” (Fig. 4). La diferencia entre coordenadas
coincidentes de dos puntos permite la creacion de un vector
que los une, siendo la coordenada que substrae el origen del
vector y la otra, la punta. En la Fig. 3 se aprecia el cambio
de posicion del sensor del tobillo respecto al del peroné, ya
que se puede ver como el movimiento es representado con
una onda que fluctta con el paso del tiempo. En la Fig. 4, se
aprecia que el sensor del tobillo se encuentra por debajo del
sensor colocado en el peroné ya que el resultado de la resta
entre componentes “y” es negativo en todo momento.

Usando la simplificacion vista en (2) se programo
directamente el producto cruz entre los vectores de las



diferencias de cada componente y este resultdé como el

[TERT)

producto de la diferencia en el momento actual en “x” por la
diferencia en el momento consecutivo en “y”, menos el
producto de la diferencia del momento consecutivo en “x”
por la diferencia del momento actual en “y” (Fig. 5). En la
Fig. 5, es visible el trazo rotatorio que realizé el cuerpo en
movimiento, el tobillo (y minimamente el peroné) rot6 hacia
enfrente desde su posicion de referencia para luego
retroceder (aproximadamente en el segundo 0.25) hasta un
poco detras de la posicion inicial (a los 0.5 s), se realizé una
pequeiia rotacion atn por detras de la referencia (ocurrida
entre el segundo 0.5 y 1), y finalmente se realizd un
movimiento de atrds hacia adelante y viceversa
desplazandose a gran escala (dentro del tramo de tiempo
final).

Todo esto se realiz6 dentro de un ciclo “for” con una
extension de 106, para alcanzar a procesar por completo

todos los datos considerados.
Resta entre las coordenadas de X

15 T

Magnitud en la componente X

30 s s . L L L s
0 0.2 0.4 0.6 0.8 1 1.2 14 1.6

Tiempo (s)
Fig. 3. Valor de la componente “x” del vector resultante de la diferencia
entre las coordenadas de dos instantes consecutivos dentro de los 1.501
segundos de la medicion.

Resta entre las coordenadas de Y

Magnitud en la componente Y

34 L L L L L L L
0 0.2 0.4 0.6 0.8 1 1.2 14 1.6

Tiempo (s)
Fig. 4. Valor de la componente “y” del vector resultante de la diferencia
entre las coordenadas de dos instantes consecutivos dentro de los 1.501
segundos de la medicion.

Producto Cruz

Magnitud en la componente Z generada

-80

0 02 04 06 08 1 12 14 16

Tiempo (s)
Fig. 5. Valor de la componente “z” generada por el vector resultante de
realizar el producto cruz entre vectores de desplazamiento en dos instantes
consecutivos.

Vectores g dos en dos i di y su vector "r"

Componente Z

-2

0 2 30 Componente Y

Componente X

Fig. 6. Ejemplo de dos vectores del sistema (azul y rojo) y su vector
resultante posterior al producto cruz (verde).

Trazo de todos los vectores

Componente Z

10
Componente X 20 40

Componente Y

Fig. 7. Movimiento de rotacion aproximado realizado dentro de las pruebas
(linea roja) y vector “r” obtenido como referencia del eje de rotacion (linea
verde).
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IV. DISCUSION

El uso del producto cruz fue posible creando vectores
que representaban el cuerpo rotatorio restando las
componentes “x” y “y” entre los puntos (x;, v1) vV (X2, ¥2)
(Fig. 6). En la Fig. 6, se traza visiblemente el
comportamiento del producto cruz entre dos vectores que
simulaban al modelo (mostrado como un vector que
representa la distancia entre los sensores del tobillo y el
peroné) en instantes consecutivos; el vector rojo (siendo el
vector anterior creado en el instante 20) rota hacia el vector
azul (siendo este el representante del modelo en el instante
siguiente) formando un movimiento rotatorio descrito con el
vector verde que representa el eje en el que gira el sistema.
Usando el total de vectores se aplico el principio del

[13¢1

producto cruz eliminando las componentes imaginarias “i”’ y
“j” propias de la segunda dimension y se dejo Ginicamente a
la componente "k" con su respectiva determinante; esto
debido a la ausencia de componentes tridimensionales en el
eje “z”, tal y como fue visto en (2). Ya que el producto cruz
genera un vector posicionado en el eje de rotacion entre dos
vectores (Fig. 8), y al haber operado (mediante el producto
cruz) a vectores que representaban al cuerpo en movimiento,
se pudo encontrar el eje de rotacion del sistema atin con los
desplazamientos que sufri6 durante la prueba (Fig. 7). Con
el trazo obtenido en la Fig. 7 pueden concluirse dos puntos:
el trayecto de color rojo describe el movimiento rotatorio
realizado por el tobillo teniendo como eje rotatorio de
referencia un punto en el peroné; y el trayecto verde ubica
un eje de rotacion estatico aproximado que sirve de
referencia general del movimiento de rotacion sin importar

el desplazamiento involuntario de los sensores.

Vector "r"=ux v

(x3,y2)

(xzy2) ()

2do instante

y ler instante Vector "v"

Vector "u"

Fig. 8. Ejemplificacion grafica de la representacion de los cuerpos en
movimiento y su resultante (eje de rotacion) dentro del producto cruz.

V. CONCLUSIONES

Se describid e implementd un método basado en el uso
del producto cruz como un auxiliar para encontrar el eje de
rotacion de un cuerpo articulado en movimiento. En
particular se analiz6 el movimiento, mediante dos
marcadores, del segmento tibia-peroné considerandolo como

un cuerpo rigido articulado en la cabeza de la fibula. Los
resultados mostraron que es posible monitorear el eje de
rotacion, Fig. 7.

El uso de un vector como la representacion del cuerpo
en movimiento y la comparacion de este con sus versiones
posteriores (ya desplazadas) permitid6 una comparacion
espacial mas efectiva y una mejor localizacion de su eje de
rotacion. El producto cruz fue una herramienta matematica
adecuada para esta forma de andlisis ya que se adapta
facilmente al modelaje vectorial, tanto en su forma numérica
como grafica, ya que considera la existencia de operandos
dentro de un espacio tridimensional y logra ofrecer
informacion adicional del movimiento tangencial y rotatorio
que realizan dentro de este espacio (tales como el eje de
rotacion y hacia donde se dirige la fuerza del movimiento).
Se espera que este método sirva para aplicarse dentro de
entornos que requieran una ubicacion mas exacta de los ejes
de rotacion de las articulaciones del cuerpo humano.

Con la ayuda de otro analisis de medicion y usando el
modelo obtenido haciendo uso del producto cruz, podra
encontrarse con mayor precision la posicion del eje rotatorio
de la articulacion.
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Abstract— The development of different types of Organ on a
Chip has attract the attention of pharmaceutical industry to
develop alternative methods for ensuring the efficiency of
drugs before approval. A dual bioprinting-culturing system
was developed to construct the needed elements needed for
creating three dimensional tissues including the corresponding
instrumented device that may keep the environment conditions
that may reinforce the cells” growth. The proposed 3D printing
platform considering the principles of an Organ on a Chip for
the creation of a hybrid system of scaffolds for tissue
engineering using polylactic acid. The usage of the 3D printing
method allows the modification and creation of a flexible
platform with different structures to a low cost, including the
possibility of introducing the structural elements to create
multi component tissues. The developed system was tested
using a traditional fibroblasts culture.

Palabras clave— Bio-impresién, impresion en 3D, micro-
fluidica, érgano en chip, PLA

1. INTRODUCCION

En la industria farmacéutica, la producciéon de
medicamentos validados tiende a tomar afios de prueba para
la aprobacion de las autoridades sanitarias de los diferentes
paises como la Comision Federal para la Proteccion contra
Riesgos Sanitarios en México o la Food and Drugs
Administration (FDA) en Estados Unidos entre muchos
otros, antes de ser llamado a revision por toxicidad no
anticipada para los pacientes [1]. Dadas estas circunstancias,
han existido las intenciones de desarrollar un sistema multi-
tejido que permita mimetizar la funcion fisiologica de los
organos humanos y su reaccion ante los medicamentos y/o
tratamientos. El principal problema reside en la forma en la
que los o6rganos y tejidos tienen una respuesta integrada y
dinamicamente en el ambiente al que son sometidos, dado
que son actividades que afectan uno al otro [2].

Para la realizacion de dispositivos que puedan ser
utilizados en la evaluacion de nuevos productos
farmacéuticos, se requiere utilizar cultivos
multicomponentes que puedan tener interaccion a través de
los fluidos que buscarian reproducir el ambiente tradicional
que ocurre dentro del organismo. En este sentido, se
requieren estructuras que puedan trabajar con los
fundamentos de la técnica conocida como microfluidica,
donde se pueden generar los principios de intercambio de

nutrientes y subproductos entre los diferentes tipos de
tejidos.

Es importante considerar que tradicionalmente estos
prototipos de un sistema multi-tejido involucran cultivos
celulares en segunda dimension (2D). Los cultivos de tejidos
2D tienen una variedad de diferencias con respecto al
microambiente del tejido nativo: topografia del sustrato,
rigidez del sustrato y, lo mas relevante de todo, una
arquitectura tridimensional (3D) [3]. El cultivo 2D ejerce
una presion selectiva sobre las células, lo que bloquearia la
capacidad de las células para funcionar de forma natural;
altera sus propiedades fenotipicas originales y naturales. Por
esta razon se considera el uso de estructuras que puedan
generar el soporte para la creacion de tejidos
tridimensionales que puedan ser utilizados como
plataformas validas de evaluacion de interaccion de tejidos a
través de la estructura de microfluidos. Este tipo de
estructuras se pueden desarrollar a partir de las nuevas
tecnologias de manufactura aditiva basadas en los métodos
de impresion tridimensional utilizando polimeros que
puedan a la vez se biocompatibles pero que, al mismo
tiempo, puedan dar lugar a dispositivos sanitizables e
incluso esterilizables.

La intencion de este trabajo de investigacion es abordar
la problematica presentada mediante el desarrollo de un
modelo ingenieril que permita el cultivo celular de 6rganos
al integrarlos en una plataforma de perfusion circulatoria
cerrada; de esta manera se puede facilitar la respuesta entre
organos y la interaccion dependiente. Esta plataforma tendra
en consideracion los principios y conceptos de un sistema
“organ-on-a-chip”; integrando micro-ingenieria, tecnologia
de microfluidica, principios de bio-mimetizacion, micro-
arquitectura, interaccion espacio-temporal célula a célula y,
a su vez, el microambiente extracelular [4-5]. Por las
razones anteriores, se muestra el desarrollo de un esquema
integral de produccion por métodos de manufactura aditiva
de dispositivos para el cultivo de tejidos, basado en un
método de integracion multicomponentes [6-8].

Las principales contribuciones de este trabajo se pueden
listar como sigue: a) el desarrollo de una plataforma integral
de cultivo de tejidos multicomponente, b) el desarrollo de un
sistema de microfluidica que permite realizar la integracion
de los diferentes componentes tisulares soportados en las
diferentes secciones de cultivo y c) un sistema digital que
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regula la interaccion a través de los fluidos de los
componentes de cultivo.

II. METODOLOGIA

A. Diseno de cada componente de cultivo

Con la ayuda de SolidWorks® se inici6 el proceso de
disefio de un soporte que permitiera el cultivo celular
(modelo CAD, computed assisted design). Dicho soporte fue
disefiado tomando en consideracion las especificaciones de
cultivo previamente mencionadas en la introduccidon
(soporte, estructura tridimensional bioinspirada,
biocompatibilidad y acoplamiento simple al sistema de
microfluidica); permitiendo la entrada y distribucion
homogénea del medio, conectores de entrada para la
alimentacion del circuito controlado por una micro valvula
que permite el intercambio de fluidos de manera
unidireccional, un sistema de cierre dado por una estructura
que permite el ensamblaje de las piezas como se muestra en
la Figura 1. En este disefio se incluyeron las estructuras que
permiten soportar el cultivo celular de tal forma que se
puedan generar un dispositivo que dé lugar no solo a la
transferencia de fluidos sino también de gases como el
oxigeno y el diéxido de carbono, dependiendo del tipo de
tejido que se necesite cultivar.

B. Desarrollo del molde polimérico

La construccion del dispositivo basado en el modelo
disefiado se realizd utilizando acido polilactico (PLA) de
color translucido con la impresora 3D Creality Ender 3 Pro.
Como parametros de impresion se manejo una densidad de
relleno del 50%, una temperatura de 200 °C, se agregd una
estructura de soporte y una plataforma de adhesion tipo
brim. El extrusor utilizado para la construccion fue de 4mm.

Se realiz6 una etapa de post-procesameinto para mejorar
la calidad de la impresion, de tal forma que se generara una
superficie que fuera adecuada para facilitar el cultivo
celular. En este procedimiento se limaron las piezas para
permitir un ensamblaje adecuado, ademas se agregd una
resina traslucida en el area de cultivo celular y el canal para
el medio, esto con la finalidad de evitar filtraciones, asi
como de crear un medio de soporte para el cultivo.

Para una explicacion mas detallada del modelo, en la
Figura 1 se presenta a manera de bloques de colores los
componentes que integran el dispositivo polimérico. En el
disefio se puede representar de color verde una estructura
tipo socket para mejorar el sellado de la pieza, asi como en
color azul un seguro de sellado con el apoyo de la
colocacion de imanes. En el caso de los bloques de color
rosa se representa el espacio de cultivo, el cual cuenta con
pilares soporte para un mejor medio de filtrado para el flujo
de entrada y salida. Esta estructura puede ser modificada
para facilitar el desarrollo de soportes tridimensionales que
den lugar a la forma de tejido esperada, La flecha de color
naranja representa el micro-fluido unidireccional definido
por el sistema de micro bombas que pueden generar un flujo
controlado de 0 a 100 ml por hora. Este sistema de bombas
fue regulado utilizando un sistema digital conectado por un

esquema de comunicacion serial 12C. El dispositivo de
control fue una tarjeta digital de 8 bits.

Fig. 1. Molde polimérico. A) Disefio en CAD del molde con diferentes
secciones identificadas con diferentes colores. B) Armado del molde
impreso en PLA con las entradas para las mangueras de la microfuidica. C)
Piezas impresas por separado en PLA. D) Elementos y componentes del
sistema de microfluidica.

Para el sistema de micro-fluidica presentado en la
Figura 1, se utiliz6 como dispositivo de control digital un
microcontrolador Arduino NANO® conectado a un circuito
integrado para la regulacion del flujo, mangueras de micro-
calibre y un set de 6 micro bombas, lo que permite la
regulacion entre siete dispositivos de cultivo desarrollados.
Dicho sistema permite el control adecuado de la frecuencia
de flujo, a base de un continuo goteo del fluido; dicho
control es modulado a partir de un programa disefiado para
fines de mantener el suministro de los fluidos de forma
controlada. Con estas especificaciones de la microfluidica
desarrollada, el dispositivo es capaz de regular la cantidad
de nutrientes en el sistema para que se puedan soportar las
necesidades fisiologicas del tejido y/u drgano. El goteo,
junto con las condiciones arquitectonicas disefiadas en el
molde, permiten de manera uniforme que el cultivo reciba la
alimentacion necesaria de nutrientes u otros componentes
que sean necesarios para dicho tipo de célula.

C. Evaluacion del molde

Para la evaluacidon del sistema desarrollado, se
desarrollaron grupos de dos moldes, los cuales fueron
esterilizados de diferente manera. El prototipo 1 fue
desinfectado usando alcohol y luz UV, mientras que el
prototipo 2 solo usando luz UV; esto con la finalidad de
prevenir la disolucion del esmalte resinico colocado. Ambos
modelos se trataron con fibronectina para promover la
adhesion celular, colocando 200 uL en cada uno, y se realizd
un cultivo de aproximadamente 10,000 células de
fibroblastos en cada uno y se dejé el molde con las entradas
cerradas en la incubadora a 37°C. La contabilizacion celular
se realizo utilizando el método de conteo de células muertas
por tincion.



D. Sistema de dispensado

Se realiz6 un sistema de micro-fluidica regulado por
micro valvulas y una tarjeta digital de 8 bits, al cual se le
cargo un codigo que permite controlar el flujo unidireccional
por goteo de entrada adecuado para el dispensado de los
nutrientes que son requeridos para cada tipo de cultivo
celular, esto con la finalidad de brindar un ambiente mejor
para la proliferacion celular. La integracion de los elementos
previamente descritos da como resultado un circuito
hidraulico como el que se muestra en la Figura 2, que tiene
la finalidad de que el chip funcione de manera autéonoma.

Sistema de alimentacién
de minimo 5V

Microcontrolador
3% Arduino NANO»

Sistema de I
micro-vilvulas
ServoFlo

Residuos ) ﬁéﬁn

Otro molde
polimérico
de cultivo

L 7

. Sistema de flujo
{1 unidireccional

Cultivo de tejido

Propuesta de modelo
polimérico de cultivo

:

Fig. 2. Disefio del circuito final para la aportacion de nutrientes, asi como
el deshecho de residuos, y que ademas permita la interconexion de
multiples chips.

El sistema propuesto puede ser alimentado por una fuente de
minimo de 5V, lo que genera una versatilidad en su
aplicacion técnica en un ambiente de laboratorio estandar.

El sistema de microfluidica muestra en recuadros amarillos
en la Figura 2, como dicho sistema puede ser considerado
para un solo molde polimérico de cultivo donde la salida del
flujo iria directamente a un contenedor de residuos o, como
se muestra en el segundo recuadro del mismo color,
conectado a otro molde de un cultivo distinto asemejando la
relacion en cascada que los tejidos y/u organos tienen en el
cuerpo. De esta manera aseguramos que la integridad del
sistema mimetice las reacciones que el cuerpo pueda tener
de manera indirecta de una estructura sobre la otra.
Considerando la versatilidad del dispositivo, se desarrolld
una interfaz grafica de usuario simplificada que permite fijar
los flujos regulados por cada una de las microbombas,
considerando las estimaciones de volumen en cada uno d
ellos contenedores. Se debe considerar que esta
caracteristica permite asegurar la integracion del sistema sin

riesgo para cada uno de los tipos de tejidos diferenciados en
el arreglo sugerido.

III. RESULTADOS

Para evaluar el funcionamiento como un sistema
microfluidoc efectivo, se realizd una simulacién numérica
previa para evaluar el funcionamiento en términos del flujo
generado y las variaciones de presiones obtenidas en el
dispositivo. Esta evaluacion se realizé considerando el uso
de fludics de SlodiWorks, considerando los rangos de flujo
que las microbombas utilizadas pueden proveer al arreglo de
sistemas de cultivo basados en manufactura aditiva. Los
resultado demostraron que para un fluido de la densidad del
medio de cultivo sugerido, se mantiene un flujo constante a
lo largo del arreglo de soportes dp c_ult‘ivo (Figura 3).

" 2,

Fig. 3. Evaluaciéon numérica de flujo en el dispositivo de soporte de
cultivo.

El dispositivo desarrollado fue evaluado desarrollando
el cultivo de un tejido especifico con requerimientos
nutricionales definidos (Figura 4). Previo al proceso de
cultivo celular, se coloco fibronectina durante 24 horas. Del
prototipo 1 no se pudo extraer nada de fibronectina,
mientras que del prototipo 2 fueron aproximadamente 50
uL. El retiro del cultivo se realizé 3 dias después, en este se
abrio el molde y utilizando el método de tincion por azul de
tripano de células muertas. Durante este proceso se observo
que el cultivo salié de la zona designada para el mismo en el
molde y paso a los canales para medio, finalmente se
contabilizo alrededor de 7 mil células. Al momento de
colocar la muestra en el microscopio se visualizaron hifas.

IV. DISCUSION

El disefio del sistema de soporte celular, su posterior
impresion y su post-procesamiento permitieron trabajar
adecuadamente con el sistema de microfluidica, cuya
estructura central fue realizada en PLA semitransparente.
Esto evita que el usuario pueda apreciar de manera facil el
crecimiento celular del cultivo; es decir, no es factible
apreciar las células y su ambiente en un microscopio para su
posterior cuantificacién celular por medio del método de
conteo. Esta es una de las areas consideradas como de
oportunidad en el desarrollo del dispositivo construido.

Se logré la evaluacion funcional del dispositivo
considerando que se desarroll6 un cultivo estable de células
con un conteo final considerado suficiente en términos del
porcentaje de supervivencia del mismo. En cuanto a los
resultados obtenidos en el cultivo celular, la falta de
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fibronectina en uno de los prototipos pudo deberse a la
filtracion de la misma en el dispositivo o a su evaporacion
en la incubadora; asi mismo se obtuvo una adhesion limitada
de las células al molde; esto puede deberse al proceso
implementado para el post-procesamiento de las piezas
impresas (el quiebre estructural molecular dado por el
esmalte de uflas) o a un cambio en el pH producto de una
contaminacion dentro de la incubadora.

Para resolver estos problemas se propone como
solucion, aplicar una mejor calidad de impresion asegurando
que el componente es impreso de una manera mas compacta
a la propuesta. De igual manera, se considera la posibilidad
de agregar un espacio para la colocacion de un hidrogel
sobre el cual hacer el cultivo; asegurando un mayor nivel de
adhesion en las células.

Fig. 4. Fotografia de los elementos incluidos en el dispositivo de cultivo
celular basado en el sistema de microfluidica incluyendo el soporte, los
puntos de conexion para las bombas, asi como el sistema digital asociado.

V. CONCLUSIONES

Con este método de solucion, se tiene como intencion el
poder proporcionar un método de manufactura de moldes
poliméricos que permitan reducir el tiempo de prueba de
medicamentos y otras soluciones ante los procesos de
validacion de la FDA y otras organizaciones. Dado que es
un método de desarrollo de corto plazo, permite que cada
molde sea ajustable en disefio con base a las necesidades que
se presenten en el tejido deseado, proporcionando las
condiciones y caracteristicas estructurales que lo requieran,
asi como de modificaciones recomendadas por el usuario.

Es un proceso mas rapido, dado que el molde polimérico
es manufacturado de manera mas sencilla y rapida; al ser
una impresion 3D por PLA, el tiempo de impresion se
reduce a horas dado las dimensiones del molde a imprimir.

En general, la propuesta de solucion permite que el
usuario pueda realizar sugerencias, comentarios Yy
modificaciones en el molde de manera abierta para un mejor

desarrollo del cultivo. Dado que es un material comercial y
de bajo costo, relativamente, su disponibilidad y
manipulacion se amplia al mercado; lo cual asegura una
posible produccion en masa al tener el sistema completo con
las condiciones adecuadas.
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Abstract—The aim of this research is to propose a methodology
to model the main ligaments of the hip joint by using
computational modeling software such as CATIA® V5. This
methodology is divided into two main parts. The first one
concerns the conception of the ligaments. The second one refers
to the assembly of the ligaments within a computational model
of the bones of the pelvis and the femur. Once the ligament
models were generated following the proposed methodology,
dimensional values were measured to later compare them with
those reported in several experimental investigations. In this
sense, the percentage of error obtained between these values
(up to 8.5 %) is a way of quantitatively validating the
generated models, and therefore ensure that the geometry of
each ligament can be used for future research that seeks to
simulate and analyze the behavior of the ligaments under
different physiological conditions.

Palabras  clave—Articulacién,
ligamentos, modelado.

cadera, coxofemoral,

I. INTRODUCCION

La articulacion coxofemoral, cominmente conocida
como la cadera, asume la funcién de orientacion y de
soporte del miembro inferior. La estabilidad que caracteriza
a esta articulacion es resultado de la accion conjunta de tres
ligamentos principales: pubofemoral, isquiofemoral e
iliofemoral [1].

Al respecto, existen diferentes investigaciones
experimentales que reportan las dimensiones de estos
ligamentos en cadaveres humanos, utilizando diferentes
métodos de medicion [2 — 6]. Asimismo, diversos estudios
proporcionan mediciones de la capsula articular [7 — 8]. En
estas investigaciones, la edad promedio de defuncion de los
pacientes es de 78 afios, con 52 % de las caderas de hombres
y 48 % de mujeres. Todos los cadaveres utilizados
presentaron caderas sanas. Estas dimensiones son de utilidad
para generar un modelo tridimensional de la articulacion
coxofemoral y su validacién dimensional. Asi, un modelo de
esta naturaleza permite analizar el comportamiento de los
ligamentos bajo diferentes condiciones fisiologicas.

Por este motivo, en el presente trabajo se propone una
metodologia para modelar los ligamentos de la cadera en
CATIA® V35, con dimensiones equivalentes a las reportadas
en el estado del arte. Estos modelos pueden ser utilizados en
investigaciones relacionadas con el estudio estructural de la

articulacion coxofemoral, asi como el disefio de nuevas
protesis y su interaccion con los ligamentos de la cadera.

II. METODOLOGIA

A. Modelado de los ligamentos

La concepcion de los tres ligamentos de la articulacion
coxofemoral se desglosa en ocho pasos principales, los
cuales se describen en la Tabla 1. Al seguir estos pasos de
manera  secuencial, se logran obtener modelos
tridimensionales de cada ligamento. Se puede observar una
ejemplificacion del modelado del ligamento pubofemoral en
la Fig. 1. Es importante mencionar, que para el modelado se
consideraron los cambios en la seccion transversal, asi como
la variacion angular de los perfiles, como se reporta en los
estudios cadavéricos realizados por otros autores.

TABLA 1
METODOLOGIA PARA REALIZAR EL MODELADO DE LOS LIGAMENTOS
Paso = Descripcion

1 Creacion de un archivo part en CATIA V5 para cada ligamento.
2 Generacion de planos equidistantes en la direccion longitudinal.
3 Creacion de croquis en cada uno de los planos, diseiio de

perfiles transversales y asignacion de valores de espesor.
Unidn y posicionamiento de perfiles transversales.
5 Creacion de superficies: caras de las inserciones acetabular y
femoral, caras exterior e interna, caras laterales.
Unidn de todas las superficies para obtener un volumen cerrado.
7 Generacion de cuerpo sélido a partir del volumen cerrado.
8 Hacer filetes para suavizar la transicion entre areas.

B.  Ensamble de los ligamentos.

Se utiliza un modelo tridimensional de los huesos de la
pelvis y el fémur, para que, junto con los tres ligamentos, se
realice un ensamble completo de la articulacion
coxofemoral. Lo anterior se obtiene siguiendo cuatro pasos
principales, los cuales se describen en la Tabla 2.

TABLA 2
METODOLOGIA PARA REALIZAR EL ENSAMBLE DE LOS LIGAMENTOS
CON EL MODELO PELVIS-FEMUR

Paso = Descripcion
1 Creacion de un archivo product en CATIA V5.
2 Importar modelo pelvis-fémur junto con los tres ligamentos.
3 Posicionar y orientar los ligamentos dentro del ensamble.
4 Aplicar operaciones booleanas de remocion para realizar las
inserciones acetabular y femoral de los ligamentos con el
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modelo. Fig. 2. Insercion acetabular, femoral y creacion de los dos brazos del

Ademés, la concepcion del ligamento iliofemoral ligamento iliofemoral con el uso de operaciones booleanas de remocion.
B

involucra un paso extra después de realizar las inserciones
con los huesos de la pelvis y el fémur. Este paso consiste en
la creacién de un nuevo cuerpo, para que, con la ayuda de

una operacion booleana de remocion, se generen los dos

brazos que caracterizan a este ligamento, véase la Fig. 2. Se puede visuali.zar el ensamble de. los ligamentos con
los huesos de la pelvis y el fémur en la Fig. 3.
.

III. RESULTADOS

A.  Ensamble de la articulacion coxofemoral.

C. Mediciones de las dimensiones de los ligamentos.

Una vez insertados los ligamentos en el ensamble, se
realizan las mediciones de los pardmetros geométricos y
dimensionales de los mismos, ya que la geometria final de
cada ligamento depende de sus inserciones acetabular y
femoral. La cantidad de mediciones reportadas en el estado
del arte varia en cada ligamento y son usadas para la
comparacion con los modelos generados.

45mm

mm 3mm

Tmm
8mm

3mm
45mm
mm
8mm 7mm
i e

35mm

3mm
Smm
5mm 2™

S

(©
Fig. 1. Representacion de la metodologia para el modelado del ligamento
pubofemoral. (a) Paso 3, (b) Paso 4 y (c) Paso 5 de la Tabla 1.

(b)
Fig. 3. Ensamble de los ligamentos pubofemoral (color café), isquiofemoral
(color vino) e iliofemoral (color azul) con los huesos de la pelvis y el fémur
de la pierna derecha. (a) Vista anterior y (b) Vista posterior.

B.  Posicion de los ligamentos en el acetabulo.

Es importante conocer la posicion y el angulo de
extension de las inserciones de los ligamentos en el
acetabulo. Para ello, se utiliza un sistema de medicién
semejante a un reloj de 12 horas, tal como se propone en [5
— 6]. Este sistema se reprodujo en el ensamble, véase la Fig.
4.

Dicho esto, el ligamento pubofemoral se ubico entre las
4:00 y las 5:30, mientras que el angulo de extension de la
insercion acetabular es de 44°. Asimismo, el ligamento




isquiofemoral se ubico entre las 8:45 y las 11:45, abarcando
una distancia media de 90°. Ademas, el ligamento
iliofemoral se ubic6d desde las 12:45 hasta las 3:00, con una
extension media de 70°.

Fig. 4. Posicion de los ligamentos en el acetabulo. Puede ver las huellas de
insercion del ligamento pubofemoral (color café), ligamento isquiofemoral
(color vino) y ligamento iliofemoral (color azul). La flecha vertical indica
las 12:00 horas, la flecha horizontal indica las 3:00 horas.

C. Ligamento pubofemoral.

Durante la concepcion, se asignaron valores de espesor
de 2 mm en la region femoral, 3 mm en la region media y 8
mm en la region acetabular. Véase el modelo resultante en la
Fig. 5.

Después de realizar las inserciones, se midi6 la longitud
del ligamento, obteniendo un valor de 5.54 cm. Asimismo,
el area media del ligamento es de 12.86 cm®, mientras que el
area de la huella de insercion acetabular es de 1.47 cm”.

Fig. 5. Ligamento pubofemoral. Puede observarse la insercion acetabular
(izquierda), femoral (derecha) y la cara interna (centro).

D. Ligamento isquiofemoral.

En el disefio del ligamento, se asignaron valores de
espesor de 3mm en la regiéon femoral, 2 mm en la regioén
media y 10 mm en la region acetabular del ligamento. El
modelo resultante se muestra en la Fig. 6. La longitud del
ligamento, desde la insercion femoral hasta la insercion

acetabular, tiene un valor es de 4.42 cm. Asimismo, el area
media es de 19.67 cm’, mientras que las areas de las huellas
de insercion acetabular y femoral son de 6.14 cm® y 1.26
cm’, respectivamente.

Fig. 6. Ligamento isquiofemoral. Puede observarse la insercion acetabular
(izquierda), femoral (derecha) y la cara interna (centro).

E. Ligamento iliofemoral.

Se asignaron valores de espesor para cada uno de los
dos brazos. En el brazo medio o inferior se tiene un espesor
de 4 mm en la region femoral, 7 mm en la region media y 10
mm en la region acetabular. Asimismo, en el brazo lateral o
superior se tiene un espesor de 10 mm en la regioén femoral,
4 mm en la region media y 10 mm en la region acetabular.
El modelo resultante se muestra en la Fig. 7.

Por otro lado, se midi6 la longitud del ligamento,
obteniendo valores de 7.64 cm y 5.36 cm para los brazos
inferior y superior, respectivamente. Asimismo, la distancia
de separacion entre los brazos en la region de la insercion
femoral es de 11.57 mm. Ademas, el area media del
ligamento es de 35.46 cm”. El area de la huella de insercién
acetabular es de 3.98 cm’. Las dreas de las huellas de
insercion en la region femoral de los brazos inferior y
superior son de 4.66 cm” y 3.11 cm’, respectivamente.

Fig. 7. Ligamento iliofemoral. Observe la insercion acetabular (izquierda),
la insercion femoral del brazo superior (derecha, arriba), la insercion
femoral del brazo inferior (derecha, abajo) y la cara interna del ligamento
(centro).

IV. DISCUSION

Es de especial interés realizar una comparativa entre las
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mediciones dimensionales de los modelos computacionales
y las mediciones reportadas en el estado del arte. En este
sentido, la obtencion de valores de porcentaje de error
inferiores al 10% entre ambas mediciones, es una forma de
validar la metodologia propuesta.

En primer lugar, la longitud de los ligamentos de los
modelos computacionales se compard con los valores de
especimenes cadavéricos reportados en [2]. Esta
investigacion muestra que el ligamento pubofemoral tiene
una longitud de 5.96 cm, resultando en un porcentaje de
error de 6.9% respecto al valor de 5.54 cm de nuestro
modelo. De la misma forma, la longitud del modelo del
ligamento isquiofemoral de 4.42 cm presenta un porcentaje
de error de 1.4%, esto lo posiciona como el ligamento mas
corto de los tres. Asimismo, las longitudes de los brazos
superior e inferior del ligamento iliofemoral presentan
valores de porcentaje de error del 6.1% y 8%,
respectivamente. Esto lo posiciona como el mas largo de los
tres. Por lo tanto, el error medio en la longitud de los
modelos generados respecto las mediciones en cadaveres
humanos es de 5.6 SD 2.9 %.

Aunado a esto, se reportan valores experimentales de las
areas medias de los ligamentos, asi como las areas de las
huellas de insercion acetabular y femoral en [4]. El
porcentaje de error de las mediciones del ligamento
pubofemoral es de 1% para el area media y de 5.2% para el
area de la insercion acetabular. Para el ligamento
isquiofemoral, el area media y las areas de las inserciones
acetabular y femoral presentan valores de porcentaje de
error de 6.9%, 3.9% y 5%, respectivamente. En cuanto al
ligamento iliofemoral, el area media de 35.46 cm?, la mas
grande de los tres ligamentos, tiene un porcentaje de error de
2.5%. Asimismo, el porcentaje de error del area de insercion
acetabular es del 5%, mientras que el area de insercion
femoral del brazo inferior de 4.66 cm?, la més grande de los
tres, presenta un porcentaje de error del 2.7%. En cuanto al
otro brazo del ligamento, el porcentaje de error es del 0.4%.
Asi, el error medio en las areas de insercion acetabular,
femoral y media es de 3.62 SD 2.13 %.

Ademas, se comparan los angulos de extension de las
inserciones acetabulares de los ligamentos con los valores
reportados en las investigaciones experimentales en
cadaveres humanos [5 — 6]. Para el ligamento pubofemoral,
la medicion del éangulo de extension en el modelo
computacional fue de 43.9°, lo que resulta en un porcentaje
de variacion de 4.7 % respecto al valor de [6]. En cuanto al
ligamento isquiofemoral, el valor calculado en el modelo es
de 90.3°, con un porcentaje de variacion de 0.37 % respecto
al valor de [6]. El angulo de extensién del ligamento
iliofemoral en el acetabulo tiene un porcentaje de error del
4.5%, el cual, a diferencia de los otros dos ligamentos, se
asemeja mas al valor reportado en [5]. De esta forma, el
error medio en los angulos de extension de la insercion
acetabular es de 3.19 SD 2.44 %.

V. CONCLUSIONES

Las mediciones de los modelos computacionales de los
tres ligamentos de la cadera, comparadas con las mediciones
experimentales en cadaveres reportadas en el estado del arte,
presentan un porcentaje de error bajo para los fines de
investigacion que se puedan proyectar como trabajo futuro.

Esta es una forma cuantitativa de validar la metodologia
propuesta para construir los modelos de los ligamentos. El
uso de un escaner tridimensional, no se descarta como
opcion para mejorar la resolucion de la geometria de los
modelos, sin embargo, el modelado basado en las
mediciones experimentales cadavéricas reportadas, usando
la metodologia y wvalidacion propuesta, representa una
alternativa como primera aproximacion para el modelo de
estos tejidos y su uso en analisis futuros por elemento finito.

Por otro lado, utilizar diferentes referencias para obtener
los valores dimensionales de los ligamentos, resulta en un
modelo computacional mas robusto, ya que los valores
reportados en las investigaciones surgen de distintos tipos de
medicién, lo cual, permite la validacion de los modelos
desarrollados.

Ademas, el ensamble generado permite visualizar y
permitird analizar y simular la geometria general de la
articulacion coxofemoral. Esto es de especial interés para
futuras investigaciones, ya que la metodologia empleada
para la construccion de los ligamentos puede ser facilmente
reproducible, incluso si se desea modelar otros tejidos en las
articulaciones del cuerpo humano.
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Dismetria y caracteristicas posturales en personas con
amputacion de extremidad inferior y analisis de su
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Abstract— People with lower limb amputation (PLLA)
with prosthetic limbs get through alignment and leveling
processes to assure the correct function of their device.
However, errors in this process may lead to lower limb
asymmetry (LLA). Depending on the magnitude of the
LLA there is a greater risk of presenting postural
asymmetry, gait disturbances, low back pain, and
structural deformities. Therefore, the main objective of
this article is to determine LLA and alignment and
postural features of PLLA using the software Kinovea.
To calculate the asymmetry, first, the software was
calibrated. Then, each leg segment was measured using
Kinovea to obtain the absolute difference between them.
The knee flexion and alignment angles were analyzed
using the subjects’ points of interest: the alignment line
at thigh level, the knee joint, and the foot reference
point. Finally, the asymmetry value and the angles were
classified and evaluated according to their long-term
effects and their stability. Among the 13 subjects, seven
presented an asymmetry level I, two a level II and four a
level II1, in the lateral position. The longest lower limb of
11 of the 13 volunteers presented the smallest knee
flexion angle. The subjects’ knee stability was classified
as stable for six of them and as unstable for seven. The
main application of the results obtained would be to use
the information to create a database for future research
and as a reference for prosthetists and orthotists.

Palabras clave—alineacion, amputacion de miembro
inferior, asimetria de miembro inferior, protesis,
Kinovea.

1. INTRODUCCION

La dismetria se define como la discrepancia entre la
longitud de una extremidad con respecto a su contralateral
[3]. La dismetria o asimetria de miembros inferiores (DMI)
puede tener diferentes efectos dependiendo de qué tan
grande sea esta diferencia. Entre mayor sea esta discrepancia
existird una mayor compensacion por parte del cuerpo del
paciente, lo que podria conllevar a un mayor riesgo de
padecer con el tiempo alguna patologia o alteracion de la
marcha y la postura. En Gaunaurd et al. se menciona que
DMI de 1.13 c¢m se han asociado a asimetrias posturales, las
cuales pueden llegar a tener efectos como desequilibrio
muscular y afecciones cronicas que pueden llegar a afectar

la actividad diaria de las personas con amputaciones debido
a una limitacion de su movilidad [1]. Sin embargo, aiin se
desconoce si esta magnitud de DMI afecta de la misma
manera a personas con amputaciones de miembro inferior
(MI).

En la Tabla I se hace una clasificacion de los rangos de
magnitudes de DMI y sus efectos de acuerdo con lo
publicado en wun articulo del Mastery, Balance,
Accountability Institute [2].

Tabla I: Grados de asimetria y sus efectos de acuerdo con su magnitud.

Dismetria Efecto (Requiere Grado
r i ? it d
<2cm Compensacion: leves flexiones del miembro No I
largo o marcha en equino,
2-3cm Alteraciones en la marcha Si 1T
Escoliosis
Deformidad estructural raquidea
>3 cm Dolor de espalda (lumbalgia) Si 111
Desconocida Artrosis Si -

Debido a la importancia de determinar las DMI a lo
largo del tiempo se han desarrollado diversos métodos para
el calculo de esta: decubito supino, alzas calibradas,
telerradiografia, con escanograma y con tomografia [3].
Siendo la tomografia el método mas preciso debido a su
sensibilidad milimétrica [3]. No obstante, como cada
método, este presenta también ciertas desventajas como lo
son el costo elevado y la disponibilidad [3]. Por lo que la
necesidad de proponer métodos de bajo costo, de manera no
invasiva, rapida, precisa y alta disponibilidad con los cuales
sea posible determinar la DMI en personas que presentan
amputaciones de MI. Galvan et al. desarrollaron un
protocolo clinico de un nuevo método el cual consiste en
tomar 3 fotografias: una en posicion anatdmica (frontal) y
dos mas en posicion lateral tanto izquierda como derecha
[3]. Para posteriormente con ayuda de marcas, previamente
colocadas antes de la captura de las fotografias, analizar las
imagenes con ayuda del software Kinovea para la medicion
y determinacion de la DMI.

El propodsito de este articulo fue implementar el
protocolo propuesto por Galvan et al. para analizar la
dismetria en las extremidades inferiores cuando ya se
encuentra colocada y alienada la protesis. Ademas de
resaltar las caracteristicas posturales con mayor prevalencia
en los participantes, asi como correlacionarlas con sus
resultados de asimetria.



II. METODOLOGIA

A.  Sujetos

El estudio se realiz6 con 11 voluntarios, todos mayores
de edad, dos mujeres y once hombres, con amputacion
unilateral de MI tanto transfemoral como transtibial (lado
indistinto). Todos con al menos un afio desde su
amputacion, sin ningin otro tipo de afeccion motora o
estructural. A cada participante se le asignd un nombre
iniciando con la letra P seguido de un ntimero de acuerdo
con el orden en el que se tomaron las fotografias. Los
participantes P6-P8, no fueron tomados en cuenta para este
estudio debido a que no contaban con los criterios de
inclusion para el mismo.

A los participantes P9 y P10 se le realizaron las pruebas
dos veces debido a que contaban con dos protesis diferentes.
Los datos de P9 1 y P10 _1 corresponden a los datos
obtenidos con las prétesis mas antiguas tanto del sujeto P9
como del P10, respectivamente. Mientras que, los datos de
P9 2 y P10_2, corresponden a sus protesis mas recientes.
Los datos obtenidos de la evaluacion de cada protesis se
tomaron como los de un participante nuevo, por lo que en
las tablas se muestran los datos de 13 participantes en lugar
de 11. Antes de iniciar con las evaluaciones ambos
participantes mencionaron que la protesis que mas usaban
era la mas antigua.

Unicamente los participantes P4, P5, P11, P12 y P14
utilizan algin tipo de herramienta de apoyo para caminar,
ademas de su protesis (ej. muletas europeas y
convencionales, andadera para adulto o baston). El sujeto
P11 usa ocasionalmente un apoyo para caminar, mientras
que los otros cuatro sujetos siempre.

Los sujetos P4, P9 2, P10 2 y P14, reportaron al inicio
de las pruebas que su muiién no hacia contacto absoluto con
el fondo del socket.

B. Procedimientos

Preparacion del montaje para la toma de fotografias

Primero se encontr6 un espacio con una superficie de al
menos 9 m’. Después se realizo la manta de papel
milimétrico con medidas de 195.6 cm x 108 cm (fig. 1a),
para la cual se colocaron y se pegaron 7x5 papeles
milimétricos tamafio carta. Una vez lista la manta, ésta se
coloco en un muro, al ras del suelo. Una vez posicionada la
manta se colocaron marcas en el suelo como se indica en la
figura 1b, donde la marca de 50 cm se colocé justo por la
linea media de la misma. Las marcas de la figura 1c indican
donde se colocd la camara. La camara se dispuso a tres
metros de la linea media de la manta (desde la pared) y a
una altura de 123 cm desde el suelo.

1956

cm
o “orddt o
a) 108'cm b) 15dn15.cm

300 cm
123 cm
<)
Fig. 1. a) Colocacion y medidas del papel milimétrico. b) Posicionamiento
de las marcas para el voluntario, tanto en posicion anatomica como en
posicion lateral derecha. ¢) Posicion de la camara con respecto a la pared y
el suelo [3].

Toma de fotografias

Después de haber preparado el montaje donde se iba a
tomar la foto se siguieron las instrucciones del protocolo de
Galvan et. al (2020) para la toma de fotografias y de
mediciones de las extremidades inferiores (fig. 2). Cabe
mencionar que el montaje también se realizd conforme a
este mismo protocolo.

Mediciones antropométricas

Para la obtencion de las mediciones con Kinovea se
agregaron dos lineas que sirvieron de referencia para el
analisis de la alineacion del cuerpo de los participantes. En
la fotografia con la posicion anatomica, la linea vertical es
perpendicular al suelo mientras que la horizontal se coloca
desde el acromion derecho hasta el acromion izquierdo
(ambas lineas rojas de la fig. 2a). En las fotografias de las
posiciones laterales se coloco una linea vertical justo por
delante del maléolo externo y otra horizontal a la altura del
ombligo como referencia para la colocacion del origen del
segmento de la extremidad inferior, como se muestra en rojo
en la figura 2b. También se agregaron como medidas
adicionales dos angulos: 1) el angulo de la flexién de la
rodilla (fig. 3a) y 2) el angulo de alineamiento de la protesis
(fig. 3b).

a) b) =it
Fig. 2. a) Fotografia en posicion anatomica del participante PS con sus
respectivas mediciones en Kinovea. b) Fotografia en posicion lateral
izquierda del participante P5 con sus respectivas mediciones en Kinovea.
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a) b)
Fig. 3. a) Medicion del angulo de la flexion de la rodilla tomando como
referencia el trocanter mayor, el epicondilo lateral del fémur y el maléolo
externo de la tibia. b) Medicion del angulo de alineamiento del MI con
respecto a la linea de alineamiento, la rodilla y el pie prostético.

Para la medicion de los angulos tanto de flexién como de
alineacién se tomaron 3 puntos como referencia: el primero,
de arriba hacia abajo, es el punto 1 el cual se coloco en la
linea media del muslo; el punto 2 se colocd en el centro de
la articulacion de la rodilla y el punto 3 se colocod en el
maléolo externo, para el angulo de la flexion, y en el
extremo anterior de la articulacion del pie, para el angulo de
alineamiento  (figura 3a 'y 3b, respectivamente).
Adicionalmente se agreg6 una linea octogonal al suelo (linea
de alineamiento, en azul en la figura 3b), alineada con la
linea media de la cadera, para la medicion del angulo de
alineamiento. El eje del angulo se colocé en el punto 2, su
extremo superior en la linea de alineamiento (LA) y el

extremo inferior en el punto 3, como se muestra en la figura
3b.

Calculo de la asimetria

Una vez obtenidas las mediciones con Kinovea éstas se
pasaron a una hoja de Excel donde se calculo la magnitud de
la dismetria en posicion anatomica para la cual se tomaron
las distancias del ombligo a los maléolos internos tanto
izquierdo como derecho. Se hizo lo mismo para la posicion
lateral donde se tomaron las distancias desde el punto medio
de una linea transversal que pasa a nivel del ombligo (figura
2b, linea roja horizontal) y el maléolo externo. La féormula
utilizada para el célculo de la DMI en posicion anatomica se
muestra en la ecuacion 1, mientras que para determinarla en
posicion lateral se uso la ecuacion 2.

asimetria anatémica

= distancia OMID

— ditancia OMII D
asimetria lateral = distancia OMED

— ditancia OMEI 2

Donde OMID y OMII significan las distancias que van
desde el ombligo y el maléolo interno derecho e izquierdo
respectivamente. Donde OMED y OMEI significan las
distancias que van desde el ombligo y el maléolo externo
derecho e izquierdo respectivamente.

III. RESULTADOS

Asimetria de MI y su clasificacion

En la tabla 2 se pueden ver tanto los resultados de la
DMI en posicion lateral, donde se usaron de referencia la
linea media que pasa por el torso y el maléolo externo; como
en posicién anatomica, donde se usaron el ombligo y el
maléolo interno como referencias. También se observa la
clasificacion del grado de dismetria de acuerdo con la
informacion de la tabla 1.

Tabla 2: Resultados de la asimetria de los 13 participantes tanto en posicion
anatomica como en lateral; ademas de la diferencia en cm entre ambas y su

clasificacion.
Participante Asimetria Clasificacion Asimetria Clasificacion Diferencia
lateral (cm) anatomica lat-anat
Pl 3.75 11T 0.21 I 3.54
P2 0.8 1 0.7 1 0.1
P3 233 11 0.34 1 1.99
P4 5.59 111 2.87 11 2.72
P5 0.3 I 0.32 1 0.02
P9 1 0.51 I 0.6 1 0.09
P9 2 3.7 111 2.57 11 1.13
P10 1 0.18 1 0.36 1 0.18
P10 2 3.31 111 2.93 11 0.38
P11 1 1 0.83 1 0.17
P12 1.12 I 0.37 1 0.75
P13 1.17 1 0.75 1 0.42
P14 2.58 11 0.8 1 1.78

Angulos de flexién de la rodilla y la inclinacién en el plano
frontal

En la tabla 3 se muestran los resultados de los angulos
de flexion de la rodilla tanto de lado izquierdo como del
derecho de los 13 participantes. Ademas, se indica de qué
lado se encuentra la amputacion y hacia donde se inclina su
cuerpo a lo largo del plano coronal.

Tabla 3: Resultados de los angulos de flexion de rodilla (izquierdos y
derechos) de los 13 participantes.

Participante Angulo Der. Angulo Izq. Amputacion Inclinacion
P1 179° 166° 17Q DER
P2 185° 169° 17Q DER
P3 178° 170° 1ZQ DER
P4 170° 169° DER 1ZQ
P5 161° 171° DER 12Q

P9 1 177° 160° 17Q 17Q
P9 2 178° 164° 17Q DER
P10_1 168° 170° DER 17Q
P10 2 168° 174° DER 1ZQ
P11 173° 177° DER 1ZQ
P12 172° 163° 1ZQ 1Z2Q
P13 168° 168° DER 17Q
P14 172° 156° 17Q DER

Caracteristicas posturales

En la tabla 4 se presentan los angulos de alineamiento de la
protesis con respecto a la LA. En su tltima columna se hace
una pequeia evaluacion sobre si el angulo que presenta la
protesis la hace estable o inestable.

Tabla 4: Especificaciones sobre la alineacion de la protesis en posicion
lateral de los 13 participantes y resultados del angulo de alineacion y grado
de estabilidad de acuerdo con este angulo.

.. Angulo Estabilidad
Participante alineacion de la rodilla
P1 185° Estable
P2 178° Estable
P3 180° Estable
P4 173° Inestable
P5 165° Inestable
P9 1 164° Inestable
P9 2 162° Inestable
P10_1 178° Estable
P10 2 174° Inestable




P11 182° Estable
P12 174° Inestable
P13 179° Estable
P14 152° Inestable

IV. DISCUSION

Se observaron diferencias en los resultados de la
dismetria entre ambas posiciones. Las pruebas mostraron
magnitudes mayores en la posicion lateral con respecto a la
anatomica en 10 de los 13 participantes. Esta diferencia de
magnitud de la asimetria entre ambas posiciones puede
deberse a que al tomarse la fotografia en posicion anatomica
no se toman en cuenta las posibles compensaciones del
cuerpo como la flexion de la rodilla o que se pase por alto
una desnivelacion de la cadera al usar el ombligo como
referencia. Siendo esta una de las limitantes del estudio, se
tomo la decision de basar la discusion de resultados en los
valores de asimetria obtenidos en posicion lateral, ya que se
considera que las medidas obtenidas en posicion anatdmica
no son correctas debido a las razones anteriormente
expuestas.

Todos los participantes que reportaron un ajuste
deficiente de su socket al inicio de las pruebas mostraron
asimetrias (en posicion lateral) de grado I y III. En el caso
de los sujetos P10 y P9_MIT, las asimetrias laterales fueron
de grado III en las protesis recientes, mientras que en las
antiguas fueron de grado 1.

Ademas, se observo que a menor angulo de flexion de
la rodilla existe una mayor flexiéon y a mayor flexion hay
mas probabilidades de que este segmento sea el MI mas
largo. La tabla 3 mostrd que en 11 de los 13 participantes se
presenta una concordancia del lado de la amputacion con el
angulo menor de flexion de rodilla y con la extremidad
larga. En 11 de los 13 participantes con amputacion fue
consistente que la extremidad mas larga fue la que dirigio la
inclinacion lateral hacia el lado contrario de la misma
(cuando la extremidad larga era la derecha se presentaba una
inclinacion hacia la izquierda y viceversa). Esto significa
que el extremo amputado es el que determina si es necesario
acortar (si es el segmento mas largo) o alargar (si es el
segmento mas corto) la protesis.

ArtLimb, -1

Fig. 4. Se muestran los 3 casos posibles de alineamiento del punto de
referencia de la rodilla con respecto a la LA y sus respectivos angulos. En
el caso 1, el punto de referencia de la rodilla se encuentra por delante de la
LA, por lo que se forma un angulo < 175°. En el segundo caso este punto
de referencia se encuentra alineado con la LA por lo que se forma un
angulo de 180° (se considerd un rango entre 176-185° ) y finalmente en el

caso 3 donde el punto de referencia se encuentra por detras de la LA, se
forma un angulo > 186°. [4]

De acuerdo con un articulo de Shaporev et al. sobre la
correcta alineacion de una protesis, los casos mencionados
en la figura 4 pueden ser clasificados de la siguiente manera:
a) el caso 1 indica una unidad de rodilla inestable, b) el caso
2 indica una unidad de rodilla estable y alineada, mientras
que c) el caso 3 indica una unidad de rodilla excesivamente
estable resultando en una mayor dificultad y consumo de
energia para flexionar la rodilla [4]. En la tabla 4 se muestra
en la ultima columna la clasificacion de la estabilidad de la
rodilla de acuerdo con los rangos de los angulos de
alineacion de la figura 4. Los resultados obtenidos
mostraron que 6 de los 13 participantes (donde los datos del
P10 _1 estan dentro de este grupo mientras que los del P10_2
quedaron fuera) presentan un alineamiento estable de su
protesis. De los cinco sujetos que usan un apoyo para
caminar, cuatro mostraron un alineamiento inestable,
mientras que el P11 mostrd uno estable. Siendo el P11 el
unico de los cinco que puede caminar sin el apoyo
ocasionalmente. De los siete participantes que su alineacion
fue clasificada como inestable, unicamente tres de ellos no
usan alguna herramienta de apoyo al caminar. Dentro de
estos tres se encuentran Unicamente los dos participantes
que se evaluaron con dos protesis diferentes. Unicamente el
P10 1 fue clasificado como estable. Donde las protesis mas
recientes de ambos sujetos entraron en la categoria de
alineacion inestable.

V. CONCLUSIONES

Como conclusion, Kinovea es un método util para la
determinacion de la asimetria, sin embargo, atn faltaria mas
investigacion donde se puedan comparar los resultados con
otros métodos y revisar cuanto error tienen los valores
calculados realizando la medicion de los segmentos con
Kinovea. Para validar la magnitud de la asimetria calculada
con Kinovea es necesario realizar los ajustes de
acortamiento o alargamiento de la protesis y posteriormente
volver a realizar las mediciones para comprobar que se ha
corregido dicha dismetria. Es necesario estandarizar la
colocacion de las marcas, sobre todo las que se colocan en la
pieza protésica, para asi obtener resultados mas confiables.

Con respecto a la evaluacion del alineamiento de las
protesis, se concluyd que una alineacion inestable resultara
en una necesidad de los sujetos de usar herramientas de
apoyo complementarias para caminar. Ademds, que un
ajuste deficiente del socket con el mufiéon resulta en una
dismetria de miembros inferiores mayor.
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Abstract— The elbow joint is key in the functionality of the
upper limbs and is used in many activities. In this sense,
different pathologies and trauma can affect the Range Of
Motion (ROM) and limit the patient’s capabilities such as
playing sports, eating, drinking, brushing teeth, among
others. Due to the problems described above, a prototype
video game was created in Python, which is controlled by
flexion and extension movements of the elbow. OpenCV
library and Mediapipe framework enabled image
processing and the registration of the patient's movements
in real time by means of the webcam. The final project can
be used as a tool to ease the patient rehabilitation
exercises using all the benefits from technology, such as
low price and easy access. Likewise, the user could see and
analyze their progress after every session.

Palabras clave—Articulacion, Codo,
Rehabilitacién, Videojuego.

Python,

I. INTRODUCCION

La articulacion del codo es clave en el
funcionamiento de las extremidades superiores y es
utilizado en numerosas actividades de la vida diaria tales
como practicar deportes, realizar tareas domésticas,
comer, beber, lavarse los dientes, entre otros [1].

El complejo articular del codo estid formado por tres
articulaciones distintas: la articulacién cubito-humeral,
de tipo bisagra, que permite la flexo-extension; la
articulacion radio-humeral, una diartrosis de tipo
condilea, que permite la rotacién axial o pivotacién asi
como la flexo-extension; y la radiocubital proximal, en la
que la cabeza del radio se aloja en la fosa radial del
cubito y se ve rodeada por el ligamento anular, que es
una articulacion de tipo trocoide y permite la prono-
supinacion [2].

El rango de movimiento (ROM, por sus siglas en
inglés) generalmente se evaliia como el grado de maxima
movilidad de una articulacion especifica en un plano
particular de movimiento [3].

El ROM puede deteriorarse a cualquier edad como
consecuencia de diversas causas: luxaciones; fracturas
Oseas; lesiones del plexo; contracturas de la piel debido a
una quemadura; acortamiento muscular; contracturas de
tendones o ligamentos, entre otros [3].

Las luxaciones de codo son bastante comunes, ya que
representan del 11% al 28% del total de las lesiones, con
una incidencia anual de 6 a 8 casos por cada 100 mil
habitantes [4]. Asimismo, las fracturas del hdmero

equivalen al 6.6% de todo tipo de fracturas [5]. Si a esto
le sumamos el resto de las lesiones mencionadas
anteriormente, tenemos un numero considerable de
pacientes afectados.

Una vez que se presenta este tipo de lesiones existen
diferentes métodos para su recuperacion. Uno de los mas
comunes son los ejercicios de flexion y extension del
codo cuya finalidad es recuperar el ROM estandar,
reducir la rigidez articular y evitar la congelacién.

Sin embargo, la implementacién de estos ejercicios
en terapias de rehabilitacién puede resultar tedioso,
repetitivo y poco motivante para el paciente. Por lo
anterior, la incorporacion de juegos serios para la salud
en los programas de rehabilitacidon contribuye a atenuar
estos inconvenientes.

El término de juegos serios para la salud se utiliza
para describir los juegos cuyo objetivo principal no es el
entretenimiento, sino la educacién o la formacion [6, 7].
Por ejemplo, se pueden disefiar juegos serios para
capacitar a profesionales de la salud, y para aplicar en
procesos de rehabilitacion en los que se requiere
reproducir tareas repetitivas por parte del paciente [8].

También estdn dirigidos para incrementar la
motivacion de los pacientes en tres areas: impulsar a los
pacientes a que aprendan los pormenores de su
enfermedad y su tratamiento, utilizarlos como
herramienta de distracciéon durante la terapia para el
dolor y la ansiedad, y animar a los pacientes a continuar
con su tratamiento durante periodos mas largos [9].

De acuerdo con la problematica descrita, se disef6
un prototipo de videojuego serio para la salud haciendo
uso de visiéon computacional y Machine Learning (ML), en
el lenguaje de programacién Python con la finalidad de
apoyar en la rehabilitacion del codo. El videojuego
desarrollado tiene como objetivo incentivar al paciente a
realizar su sesion de ejercicios a través de un medio
interactivo que sea divertido y amigable, ademas de
permitirle conocer sus avances, ya que cuenta con un
sistema de monitoreo.

II. METODOLOGIA

En esta seccién se explica el proceso llevado a cabo
para la realizacion de nuestro prototipo, el cual se
dividio en cuatro fases, que son las siguientes:
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A. Deteccion de articulaciones

En esta primera fase del proyecto se utilizé la
libreria OpenCV de Python y el framework Mediapipe de
Google. La primera de ellas se encargd del
procesamiento de imagenes, el cual hizo posible el
registro de los movimientos del paciente en tiempo real
por medio de la cidmara web. Su aplicacién brinda
muchas ventajas, ya que permite ejecutar el proceso de
rehabilitacion de manera menos invasiva y costosa,
ademas, a distancia, ya que Unicamente se necesita un
dispositivo que sea capaz de correr el juego.

MediaPipe es un framework de cédigo abierto para la
construccion de redes de procesos de datos conectados
en serie de modelos de ML para realizar inferencia sobre
datos, visién computacional y procesamiento multimedia
(por ejemplo, decodificacién de video).

Para el seguimiento de la postura corporal de alta
fidelidad, MediaPipe infiere 33 puntos de referencia 3D
en todo el cuerpo a partir de cada una de las imagenes de
video RGB utilizando la investigacion BlazePose, que
también impulsa la API de deteccién de la postura ML
Kit. Los enfoques actuales del estado de la técnica se
basan principalmente en potentes entornos de escritorio
para la inferencia, de esta manera este método logra un
rendimiento en tiempo real.

Utilizando un detector, la linea de producciéon
localiza primero la region de interés (ROI, por sus siglas
en inglés) de la persona/postura dentro de la imagen. A
continuacién, el rastreador predice los puntos de
referencia de la postura dentro de la regién de interés
utilizando la imagen recortada de la regiéon de interés
como entrada. Teniendo en cuenta que, en los casos de
uso de video, el detector sdlo se invoca cuando es
necesario, es decir, para el primer fotograma y cuando el
rastreador ya no puede identificar la presencia de la
pose del cuerpo en la imagen anterior. Para el resto de
las imagenes, la linea de produccién simplemente deriva
la ROI a partir de los puntos de referencia de la pose de
la imagen anterior.

B. Cdlculo del angulo deseado

Una vez que se obtuvieron los puntos en todas las
articulaciones fue necesario localizar las coordenadas
que son de nuestro interés, en este caso son el hombro,
codo y mufieca. Para el desarrollo de este videojuego se
calcul6 unicamente el angulo existente, en grados
sexagesimales, entre las articulaciones de hombro, codo
y mufieca, es decir, el angulo a mostrado en la Fig. 1.

Se decidié calcular el angulo a ya que éste es
mostrado en una pantalla extra al videojuego, dicha
pantalla permite al usuario observarse a si mismo
durante la ejecucion del juego, ser consciente de sus
movimientos y que el videojuego sea de facil uso. El
calculo del angulo a se realiz6 como se describe a

continuaciéon. Las variables y ecuaciones siguientes
surgen de la Fig. 1.

Ayn

Fig. 1. Angulos de la articulacién del codo.

B = arctan (j—i}h) ¢))
h

0 = arctan (ji’rc) (2)

a=F-0 (3)

En donde £ es el angulo del himero y 6 es el angulo del
radio y cubito, que restarse obtenemos a nuestro angulo
de interés, es decir, el angulo de la apertura del codo.
Asimismo, Ay, e Axy, son los incrementos del hlimero, de
manera analoga, Ay,. e Ax,. representan los
incrementos del radio y del cubito.

C. Ajuste de angulos

Debido a que el angulo de la articulacion del codo es
calculado utilizando estimaciones de posiciones de
segmentos corporales, es necesario corroborar que el angulo
obtenido sea lo mas exacto posible. Por lo anterior, se
realizé un andlisis estadistico entre dos grupos de angulos:
los obtenidos por un gonidmetro y los calculados por
MediaPipe.

Dicho andlisis consta del calculo de la Raiz del Error
Cuadratico Medio (4) (RMSE, por sus siglas en inglés), y
posteriormente se realizd una regresion lineal para ajustar
los angulos.

RMSE = % ?:1(3’1—371')2 )
En donde n es el nimero de muestras o angulos que
comparamos, y; es el éangulo real (obtenido por un
goniémetro) mientras que y; es el valor obtenido por medio
Mediapipe.
D. Creacion de la interfaz

El algoritmo de la interfaz se realiz6 en Python por
medio de Programaciéon Orientada a Objetos (POO) para
hacer mas eficiente su realizacion. Ademas, se utiliz6 la



libreria llamada Pygame que cuenta con todas las
funciones necesarias para la creacion de un juego.

Al ejecutar el videojuego se despliega un menu, donde
se le permite al usuario escoger cudl de los dos
miembros superiores se desea rehabilitar. Una vez
seleccionado el brazo a estimular, el juego comienza.

Se crearon Unicamente tres objetos: el jugador, un
enemigo y el elemento que suma puntos. El jugador se
traslada unicamente de manera vertical. EIl movimiento
del jugador fue definido por el angulo obtenido en la fase
anterior el cual le indica al jugador si sube o baja y estos
umbrales deben ser ajustados segin cada paciente. Los
otros dos objetos se trasladan por el eje horizontal y su
posicidn vertical es generada de manera aleatoria.

La dindmica del juego es muy sencilla, el jugador
sube y baja por la pantalla atrapando elementos que se
van sumando en una puntuacién, mientras evita a los
enemigos que le restan vidas. El jugador cuenta con tres
vidas al comenzar el juego y este termina cuando se
agotan las mismas.

Cuando el juego llega a su fin, se muestran los
angulos, maximo y minimo obtenidos durante la sesién,
que podemos traducir como el angulo mayor de
extension y de flexion respectivamente.

Cabe sefialar que los graficos de la interfaz fueron
obtenidos en bancos de imdagenes, que brindan las
licencias para sus usos, y escogidos para que fueran
atractivos para los pacientes y los motivaran a continuar
con su terapia.

Finalmente, se implementdé un sistema de
seguimiento que, al terminar el juego, recopila en un
archivo CSV datos sobre la sesion de terapia, que son
fecha y hora de realizacion, duracion de ésta, brazo
estimulado, asi como el angulo maximo y minimo
alcanzado por el paciente.

III. RESULTADOS

El prototipo de videojuego para rehabilitacién de la
articulacién del codo, que es controlado por medio del
angulo formado en la unién del humero, radio y cubito,
brinda la posibilidad de rehabilitar ambos miembros
superiores, eligiendo desde la pantalla de inicio, como se
puede observar en la Fig. 3.

OEO

Choose one...

Left Right

Fig. 3. Pantalla de inicio.
El juego cuenta con una interfaz en donde el usuario
puede visualizar en la parte de arriba su puntuaciéon y las
vidas que tiene disponibles, ademas al personaje que se
mueve en tiempo real de acuerdo con el angulo
registrado por la cdmara, como se puede ver en la Fig. 4.
Score: 10

Fig. 4. Juego en funcionamiento.

Durante el proceso de rehabilitacion, el paciente puede
observarse a si mismo realizando los movimientos de
flexion y extensién que son los controles del juego y,
ademas, la transicién del dngulo de interés, como se
ilustra en la Fig. 5. Sin embargo, el 4angulo observado en
pantalla no es registrado y unicamente se registran los
angulos maximos.

Es importante mencionar que, mediante la
realizacién del andlisis estadistico a partir de los datos
de la Fig. 6, se obtuvo un RMSE de 4.7°. Para aminorar
este error, se calculé una regresion lineal, cuya ecuacién
resultante permitira hacer mas exacto el angulo obtenido
por el framework Mediapipe. El simbolo del angulo
ajustado es w.

w =1.00351323 * a — 0.31619076 (5)

Al terminar cada sesion, podemos ingresar al archivo
CSV en donde se puede verificar el avance del paciente
en cada una de sus sesiones y como sus angulos maximos
de flexiéon y de extensién van aumentando y se van
acercando cada vez mas al ROM estandar, como se
observa en la Tabla 1. También se le muestra al usuario
los angulos maximos y minimos, junto con su
puntuacion.
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Fig. 5. Transiciones angulares.
Tabla 1: Archivo CSV de seguimiento.

Fecha Duracion (s) Brazo ° Min. ° Max.
03/07/21 11:30 124.87 Izq. 26.46 176.29
04/07/21 14:12 154.53 Der. 33.95 173.54

Error Cuadratico Medio

140
120
2
& 100
£8
o
2 ®
o
&
60
40
4 60 80 100 120 140
Angulo real

Fig. 6. Error cuadratico medio
IV. DISCUSION

Al tratarse de un prototipo de videojuego, que atin no ha
sido probado en el ambiente clinico, es necesario
implementarlo en pacientes para evaluar su desempeiio. De
igual forma, calcular los umbrales necesarios de flexion y
extension maxima, especificos para cada paciente y que
vayan aumentando progresivamente con el paso de las
sesiones. Por ultimo, la eficiencia del videojuego podria
mejorarse monitoreando la posicion del paciente y la
ejecucion correcta de los ejercicios.

No obstante, este prototipo puede ser una
herramienta que contribuya a que la rehabilitacion sea
menos invasiva y costosa; que pueda ser a distancia
debido a los pocos requerimientos para su uso, y que
permita, ademas, que el paciente realice sus ejercicios
desde la comodidad de su hogar.

El método propuesto puede efectuar un rastreo rapido
sin el uso de marcadores o dispositivos externos
colocados en el brazo del paciente. Esto se realiza en
tiempo real, ya que aprovecha los beneficios que nos
brinda Mediapipe con sus detecciones exactas, que estan
hechas por medio de ML.

Finalmente, este videojuego ofrece al paciente una

alternativa para realizar sus ejercicios de rehabilitaciéon
mas accesible y le permita estar consciente de sus
avances.

V. CONCLUSIONES

En este trabajo se disefié un prototipo cuyo objetivo
es servir como herramienta o complemento durante la
rehabilitacién. Este pretende utilizar algunas de las
ventajas brindadas por las nuevas tecnologias, ademas
de reducir los costos para que la atencién médica (de
rehabilitacion) pueda beneficiar a muchas mas personas.

A diferencia de otros proyectos similares, la unién de
un juego serio de la salud con herramientas como el
framework Mediapipe, permite que se realicen
detecciones exactas; se produzca informacidon para que
se mantenga actualizado, y debido a que utiliza la
tecnologia de ML se mantendrd relevante por mas
tiempo.

Es un proyecto que cuenta con el potencial para
seguir creciendo, ya que, tiene una ventana muy amplia
de posibles mejoras entre ellas: agregar una base de
datos para llevar el control de los datos del paciente y asi
mismo almacenar mayor informaciéon durante la sesion;
agregar mayor variedad de ejercicios y un control de
monitoreo para la correcta forma de dichos ejercicios;
entre otras.
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Abstract—The electronic pacemakers have some complications
and limitations for which in the last two decades it has been
investigated about biological pacemakers as an alternative
treatment. The present study undertakes a scoping review of
research on biological pacemakers assessed in an in vivo model
of complete heart block to determine which approach has
promoted the greatest restauration of heart rate. To achieve
that, some databases were used to identify papers published
2011-2021, from which we retrieved 151 papers and after the
identification and screening process only 6 articles were
included. Of these articles, 4 articles had a pig as an animal
model and 2 rats. The most common approach to design a
biological pacemaker is gene therapy, alone or with cells in a
hybrid approach. Only one study had a cell-based approach,
which also achieved the heart rate closest to the normal
physiological range of pigs. For rat’s models, the heart rate
reported after the complete heart block were not physiologically
relevant. In conclusion, the most promising therapy is the one
based on cells, because it maintained the heart rate of the animal
model within relevant physiological values over 2 weeks. In
addition, to develop a permanent biological pacemaker is
essential research about a better persistence of the expression
for gene-based approach and long-term function assessment for
any approach.

Palabras clave—Animal model, biological pacemaker,
heart block, heart rate.

I. INTRODUCCION

Una de las complicaciones cardiacas mas graves es la
disfuncion del marcapasos, como el bloqueo cardiaco
completo (también conocido como bloqueo cardiaco de tercer
grado o bloqueo auriculoventricular AV) y el sindrome
sinusal, que puede provocar insuficiencia cardiaca e incluso
la muerte; para esta disfuncién el marcapasos electronico es
el Unico tratamiento actual [1]. Varios estudios han reportado
a cerca de las complicaciones de estos dispositivos, como lo
son neumotorax, perforaciones, desprendimiento de cables,
hematomas e infecciones, etc. [2], [3]. Los marcapasos
electronicos tienen ademas algunas limitaciones, como la
interferencia electromagnética, la necesidad de una cirugia de
trasplante, la falta de respuesta emocional, el tamafio fijo y el
uso de baterias. [1].

Ante las complicaciones y limitaciones de los
marcapasos electronicos, el concepto de marcapasos
biolégico surgié como un tratamiento potencial para la
disfuncion del marcapasos. El primer articulo que data del

desarrollo de un marcapasos biologico se publico en el 2002
utilizando un vector adenoviral en un enfoque de terapia
génica [4]. Hasta el 2004 se publico el primer marcapasos
biolégico basado en un enfoque hibrido gen-células, que
consistia en células madre mesenquimales humanas (hMSC)
que cargaban el gen marcapasos de raton HCN2 (canal 2
activado por nucleotidos ciclicos activado  por
hiperpolarizacion) a través de electroporacion en lugar de un
vector viral como sistema de entrega de gen [5]. De esta
manera, las investigaciones continuaron en los ultimos 20
afios y hasta el momento no existe una revision previa que
compare el rendimiento obtenido en modelos animales de los
marcapasos bioldgicos. Por este motivo, se realizd una
revision de alcance para mapear sistematicamente la
investigacion realizada en esta area y de esta manera entender
el estado actual para orientar los trabajos de investigacion
futuros. Tomando la frecuencia cardiaca (FC) como
parametro clave para comparar los estudios, se formuld la
siguiente pregunta de investigacion: en los tltimos 10 afios,
(qué enfoque de marcapasos biologico ha promovido la
mayor restauracion de la FC en animales con bloqueo
cardiaco completo?

II. METODOLOGIA

La revision se realiz6 siguiendo la lista de verificacion de
elementos de informe preferidos para revisiones sistematicas
para revisiones de alcance (PRISMA-ScR), de esta manera:

A.  Criterios de Elegibilidad

Los articulos debian ser publicados entre el periodo
2011-2021, escritos en inglés, centrados en la evaluacion de
marcapasos bioldgicos de cualquier enfoque (basado en
células, en genes o un hibrido de gen-células) e incluia una
evaluacion cuantitativa de la FC en un modelo animal de
bloqueo AV. Por el contrario, se excluyeron los articulos si
eran de un tipo diferente a un articulo de investigacion, no
encajaban en el marco conceptual de este estudio (articulos
irrelevantes), no realizaban un modelo animal de bloqueo
AV, no teniamos acceso al articulo, los autores no hicieron un
analisis estadistico, no se incluyé un grupo de control y si no
se evalu6 o informd la frecuencia cardiaca después del
bloqueo AV.



B.  Fuente de Informacion y Busqueda

Para identificar los documentos potencialmente
relevantes, se realizaron busquedas en Web of Science,
PubMed y Scopus. Para las tres bases de datos, la estrategia
de busqueda fue: (biological) AND (pacemaker OR pacing)
AND (cardiac or heart) AND ("in vivo" OR "animal model")
AND (block OR blocked). No obstante, con las dos primeras
fuentes, la estrategia de busqueda se utilizd para all fields,
mientras que con Scopus solo para Title-abstract-keywords.
Los articulos se filtraron por tipo de documento (articulo de
investigacion) y se exportaron a la Web Library de Mendeley,
en donde se eliminaron los duplicados.

C. Seleccion de Fuentes de Evidencia

La seleccion de titulos y resumenes fue realizada
mientras que se excluyeron los articulos de revision, articulos
de conferencias o aquellos no relacionados con modelos
animales de bloqueo AV y para aquellos trabajos sin acceso,
pero relevantes para este estudio, se envid un correo
electronico al autor para la correspondencia y a la biblioteca
de la Universidad Auténoma de Bucaramanga para
recuperarlos. Luego, se evaluaron los textos completos de
todos los articulos potencialmente elegibles segun los
criterios de elegibilidad, para finalmente decidir si incluir o
excluir los estudios.

D. Extraccion de Datos

El mismo revisor desarroll6 una tabla en Microsoft Excel
para informar la especie del modelo animal de bloqueo AV,
afio de publicacion, tipo de terapia utilizada, lugar de
inyeccion del marcapasos bioldgico, vector viral (si se
utilizo), tipo de células (si se utilizaron), la cronologia de los
procedimientos y los valores cuantitativos de la FC luego del
bloqueo AV de los grupos experimentales de interés.

III. RESULTADOS

A. Seleccion de las Fuentes de Evidencia

La estrategia de busqueda arrojé 29 documentos en Web
of Science, 57 en PudMed y 65 en Scopus. Luego de pasar por
las etapas de identificacion y seleccion, seis articulos fueron
incluidos en la revision de alcance, como se evidencia en el
diagrama de flujo de la figura 1.

A. Resultados de las Fuentes de Evidencia Individuales

De los seis articulos incluidos, cuatro fueron de un
modelo porcino y dos murinos. La Tabla I relaciona los datos
relevantes de cada fuente de evidencia.

El enfoque mas comun en el disefio de marcapasos
bioldgico fue la terapia génica, sola [6]-[9] o con células en
un enfoque hibrido [8], [10]. Entre los estudios que
incluyeron terapia génica, el inico sistema de administracion
de genes fue el vector viral, con un 80% usando adenovirus
[6], [7], [9], [10] y un 60% bajo la expresion del factor de
transcripcion T-box 18 (Tbx18) [6], [8], [9]. En cuanto a la
ubicacion del marcapasos, en el 50% de los articulos el sitio

[ Identificacion de estudios a través de bases de datos y registros ]

antes de la seleccio

Web of Science (n=29)

-Regnstros marcados como no elegibles por

g Registros identificados a partir de: Regi:

P P Publicados antes del 2011 (n=8)

para eleg > Sin ap ion de comité de ética (n=1)
@=23) Sin modelo de bloqueo AV (n=1)
Sin andlisis estadistico (n=2)
Sin grupo de control (n=2)
Sin valor cuantitativo de la frecuencia
cardiaca después del bloqueo AV (n=3)

PubMed (n=757) 1as herramientas de automatizacion (n=7)
Scopus (n= 65) > Regi duplicados eliminados (n = 34)
l Registros excluidos
i Articulos de revision (n=7)
Registros proyectados > R irrelevante (n="73)
(=110 Sin modelo de bloqueo AV (n=2)
l Sin acceso (n=6)
Informes ‘,’,“S“d"s parala o | Informes no recuperados
| recuperacion > @=2)
@=3)
l Reportes excluidos

@=6)

g Informes de estudios incluidos

Fig. 1 Diagrama de flujo de la seleccion de las fuentes de evidencia

de inyeccion fue el ventriculo izquierdo (VI) [7], [8], [11], el
33% fue el ventriculo derecho (VD) [9], [10] y en solo un
articulo fue la region del haz de His [6].

En cuanto a los modelos porcinos, tres estudios
inyectaron los marcapasos bioldgicos en el mismo momento
del bloqueo AV, también utilizaron vectores adenovirales,
pero los sitios de inyeccion fueron diferentes [6], [9], [10].
Mientras que, en otro estudio -también el {nico con una
terapia basada en células- los autores ejecutaron el bloqueo
AV cuatro semanas después de la inyeccion del marcapasos
biologico, con el fin de lograr la diferenciacion in vivo de
hMSC derivadas de tejido adiposo (haMSC) con
caracteristicas de marcapasos cardiaco dado un cultivo previo
en un medio celular personalizado (suplemento RPMI-B27 +
BMP4) [11]. En relacidon con las evaluaciones de la FC,
teniendo en cuenta que la FC normal fisiologicas de los
cerdos es de 80-90 lpm [12], el disefio de marcapasos
bioldgico que alcanzé el valor mas cercano fue el de la terapia
celular, en el cual se observaron ritmos ventriculares
regulares y espontaneos a lo largo de 15 dias luego del
bloqueo AV, yal dia 14 la FC fue de 72.2. 4+ 3.6 Ipm en cerdos
trasplantados con haMSC [11]. Sin embargo, estos animales
siempre tenian un marcapasos electrénico como respaldo,
programado a 80 Ipm después del bloqueo cardiaco y un dia
después se establecieron en 40 lpm para los dias siguientes,
pero durante la evaluacion de la frecuencia cardiaca se
establecieron en 30 lpm. Adicionalmente, este marcapasos
biolodgico era sensible a la estimulacion catecolaminérgica y
diferentes evaluaciones de los sitios de inyeccion mostraron
abundante expresion de proteinas especificas de marcapasos
en los canales 1 y 4 activados por hiperpolarizacion activados
por nucledtidos ciclicos (HCN1 y HCN4), el canal de calcio
Cavl.2, y las conexinas Cx31.9 y Cx45, ademas no se
observo inflamacion o signos de inmunorechazo o formacion
de tumores.
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TABLA1
DATOS RELEVANTES DE CADA FUENTE DE EVIDENCIA

: Sitio de . Frecu.encia
Ref Animal Basado en . - Vector Viral Células Aspectos remarcables cardiaca
inyeccién
(Ipm)
11] Células Pared libre VI - dhaMSCs Marcapasos electronico, inyecciones, 4 ws 722+3.6
bloqueo AV, 14d evaluacion FC
Genes Region del haz  Adenovirus Tbx18 - Marcapasos electronico, bloqueo AV, 62.4+3
de Hiz inyecciones, 8 ws evaluacion FC en el dia, noche
Cerdos y media (24h) pero reportada por semana.
Genes Posteroseptum  Adenovirus Tbx18 - Marcapasos electronico, bloqueo AV, 65 - 80
superior VD inyecciones, evaluacion FC: 2-14d cada 3d
10] Gen-células  Pared libre VD  Adenovirus HCN4 ~ MSCs  Bloqueo AV, marcapasos electronico e 53+5
inyecciones. 1 ws quitaron el marcapasos
temporal. 1 - 4 ws evaluacion FC por semana.
Gen-células Pared Lentivirus Tbx18 hiPSCMs Inyecciones, 14d corazon perfundido tipo 93+8
Ratas Genes anterolateral VI~ Lentivirus Tbx18 - Langendorff, bloqueo AV y evaluaciéon FC 77+13
. Genes Pared libre VI~ Adenovirus SK4 - Inyecciones, 5-7 d corazén perfundido tipo 98.1£8.9
Genes Adenovirus HCN2 - Langendorff, bloqueo AV y evaluacion FC 111.7+£5.5
Genes Adenovirus - 139.9+21.9
SK4/HCN2

MEMORIAS DEL 44 CONGRESO NACIONAL DE INGENIERIA BIOMEDICA

En los otros tres estudios de modelos porcinos, la FC no
e tan regular como en la terapia basada en células; de hecho,
ste parametro fisiologico tendi6 a disminuir después de
ierto punto, pero en general permanecio significativamente
as alto que en el grupo de control. Veamos cada estudio.
Zhang et al. desarrollaron un marcapasos bioldgico
tologo utilizando un autoinjerto de hMSC obtenidas de la
édula dsea de los cerdos y transfectadas con el vector de
denovirus del gen HCN4 [10]. Después de 2 semanas de
toinjerto, la FC y el porcentaje de latidos de estimulacion
el grupo experimental se volvieron significativamente mas
Itos que en el grupo de control, 53 + 5 Ipm frente a 38 + 4
bm y 69 + 10% frente a 28 + 8%, respectivamente. Ademas,
stas dos medidas aumentaron desde la semana uno hasta la
es, a partir de lo cual disminuyeron.

Hu. et al. disefiaron un marcapasos bioldgico bajo el
nfoque de "puente al dispositivo" para soporte cronotropico
emporal sin hardware [9]. En este articulo, después de 2 dias
e la entrega del gen, la FC fue significativamente mayor en
bs animales transducidos con Tbx 18 en comparacion con los
rupos de control, lo que persistio por 2 semanas; después del
ia 11 la FC tuvo una tendencia a la baja.

Dawkins et al. investigaron si la estimulacion biologica
nterograda podia prevenir o revertir la miocardiopatia
ducida por estimulacion del ventriculo derecho (PICM) [6].
Después de 1 semana de transferencia del gen Tbx18, la
ecuencia cardiaca diurna (dia/noche) y media por semana
e mayor en los cerdos inyectados con Tbx8 en comparacion
on el grupo de control y permaneci6 asi hasta el final del
studio (8 semanas). En el Gltimo dia, la FC fue de 70.3 + 1.5
bm en el dia, 56.1 = 0.6 en la noche y una media de 62.4 + 3
bm, requiriendo un 45 + 2.6% de estimulacion electronica de
espaldo, este requerimiento tuvo una tendencia ascendente a

[1: ventriculo izquierdo; ws: semanas; Bloqueo AV: bloqueo auriculoventricular; FC: frecuencia cardiaca; dhaMSC: células madre mesenquimales humanas
iferenciadas derivadas de tejido adiposo; Ipm: latidos por minuto; Tbx18: factor de transcripcion T-box 18; VD: ventriculo derecho; HCN4: canal 4 regulado
or nucledtidos ciclicos activado por hiperpolarizacion; MSCs: células madre mesenquimales; hiPSCM: cardiomiocitos derivados de células madre humanas
luripotentes inducidas; SK4: Canales de potasio activados por calcio; HCN2: canal 2 regulado por nucledtidos ciclicos activado por hiperpolarizacion.

lo largo de las semanas, mientras que la FC media tendio6 a
disminuir. Otro resultado relevante fue la disminucion
progresiva de adenovirus intramiocardico que expresaba
Tbx18: en la semana cuatro se detectdé un nimero minimo de
particulas virales y en la semana ocho no se encontrd rastro
alguno.

En cuanto a los estudios en ratas, estos fueron mas
similares, ambos utilizaron vectores virales, inyectaron el
marcapasos biologico en el VI, implementaron un corazén
perfundido tipo Langendorff a los pocos dias, luego el
bloqueo AV y las evaluaciones pertinentes [7], [8]. Con
relacion a la FC, dado que el rango normal fisioldgico es 400-
500 [7], ninguno de los estudios tuvo un valor cercano, siendo
la mejor FC reportada por el marcapasos basado en la
sobreexpresion de canales de potasio activados por calcio y
canal 2 activado por nucleotidos ciclicos activado por
hiperpolarizacion (SK4/HCN2) [7]. En este estudio, Zhao et
al. evaluaron ademdas marcapasos que consistian en la
expresion SK4 y HCN2 por separado. La sobreexpresion de
unicamente SK4 no aumentd significativamente la FC
después del bloqueo cardiaco en comparacion con el grupo de
control. Por el contrario, la FC en el grupo SK4/HCN2
aumento significativamente en comparacion con SK4 o
HCN2 (139.9 +£21.9 1bm, 98.1 £+ 8.9 Ipm y 111.7 + 5.5 Ipm,
respectivamente). Por otra parte, Gorabi et al. investigaron
dos enfoques de marcapasos bioldgicos: entrega de genes de
vectores lentivirales de Tbx18 y un enfoque hibrido gen-
células utilizando cardiomiocitos derivados de células madre
pluripotentes inducidos por humanos (hiPSCM) [8]. En este
estudio, la FC en los grupos de intervencion fue menor que
en el grupo control (GFP) antes y después del bloqueo AV,
siendo mayor la FC media de las ratas con células marcapasos
Tbx18.



IV. DISCUSION

En esta revision de alcance, se identificaron Ginicamente
seis estudios, lo que indica una escasez de investigacion
centrada en el desarrollo de marcapasos bioldgicos. De los
articulos incluidos, solo aquellos con un modelo de cerdo
tuvieron un valor de FC cercano al rango fisioldgico normal,
siendo el mejor enfoque el basado en células, no solo por la
mayor FC, sino también porque fue el inico estudio donde la
frecuencia cardiaca se mantuvo casi constante durante todo el
tiempo de observacion (15 dias), lo que indica una retencion
de la funcion marcapasos [11]. Por el contrario, en los otros
tres estudios no se mantuvo la funcion marcapasos,
evidenciado en la tendencia a la baja de la FC después de
cierto punto [6], [9], [10]. Estos tres estudios tienen en comun
la implementacion de vectores adenovirus, que es el vector
viral mas comun actualmente utilizado en los ensayos
clinicos [13]. Pero también, es conocido por su expresion
transitoria, lo que significa que la expresion genética estara
presente siempre que el virus y la proteina resultante
sobrevivan en el hospedador [14]. En efecto, Dawkins et al.
encontraron una disminucion progresiva de la FC y de las
particulas virales que se detectaron a lo largo del tiempo [6].
Sin embargo, en ninguno de los articulos incluidos se
investigo la relacion entre las particulas virales detectadas con
el paso del tiempo con algiin parametro de funcionamiento
del marcapasos biologico. Estos hallazgos indican que podria
ser necesario un sistema de entrega de genes diferente a los
adenovirus para lograr un marcapasos bioldgico permanente
con una funcion a largo plazo asegurada [6], [9], [10], [14].
En cuanto al estudio basado en terapia celular, dado un
periodo de observacion de solo 15 dias, es necesario estudios
mas extensos para que sea factible realizar pruebas clinicas.
Por otro lado, el marcapasos biologico basado en terapia
génica, especificamente en adenovirus, podria ser un enfoque
prometedor para aplicaciones temporales como “puente al
dispositivo” en pacientes dependientes de marcapasos con
infecciones de hardware [9]. Por ultimo, todos los estudios
tienen su propia metodologia, porque no existe un método
estandar de como evaluar los marcapasos biologicos, de ahi
que tuvieran diferentes métodos de bloqueo cardiaco,
ubicacion del marcapasos, tiempos entre procedimientos, etc.
En consecuencia, podria ser relevante desarrollar una
metodologia estandar que oriente los estudios futuros.

V. CONCLUSIONES

Se encontr6 que el enfoque de marcapasos biologicos
mas prometedor es el basado en células haMSC, debido a que
durante 2 semanas logré mantener la FC del modelo animal
después del bloqueo AV dentro de valores fisiologicos
relevantes. No obstante, ain queda mucho camino por
recorrer y trabajo por hacer en el campo de marcapasos
bioldgicos para poder comenzar con ensayos clinicos. Entre
los temas de investigacion sobresalientes que deben

abordarse se incluyen una mejor persistencia de expresion en
el enfoque basado en genes y la evaluacion de la funcién a
largo plazo para cualquier enfoque, especialmente necesario
para desarrollar marcapasos biologicos permanentes.
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Analisis de la marcha en
voluntarios con amputacion
transtibial usando sensores

Kinect
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Abstract— This paper presents a gait cycle analysis of
transtibial amputees and non-amputees volunteers with the
design and implementation of a portable and low-cost motion
capture system based on Kinect cameras. For this system, two
Kinect sensors and an electric treadmill were used. These
elements allowed the quantitative analysis by measuring
different biomechanical variables such as step distance,
cadence, curvature angles of column and foot, among others. A
comparison of gait was made, between using protheses with a
Patellar Tending Bearing (PTB) type socket designed by
traditional methods and prostheses with PTB sockets designed
with molds from a 3D anatomical model. The results showed
that a person without amputation has a 47.41% more stable
step and a 57.78% lower angle of curvature of the spine, while
a volunteer with a PTB socket made from a 3D design mold is
8.31% faster and presents a 7.83% more stable step than a
using a conventional socket. Creating a low-cost motion
capture system will allow a greater accessibility of these
technologies, leading to a future where ergonomic prostheses

based on gait analysis are possible.
Palabras clave—Amputacion Transtibial, Analisis de
Marcha, Kinect.

I. INTRODUCCION

El ciclo de la marcha corresponde a un proceso
mecanico cuya principal funcioén es permitir caminar (Fig.

1.

Initial
contact balance balance balance
40%

Balance phase

The gait cycle
Fig. 1: Ciclo de la marcha. Tomado de [5].

A pesar de que el analisis de este comenzé desde inicios del
siglo XVII con Giovanni Alfonso Borelli, no existen
suficientes datos como se pensaria [1]. Concretamente, se
trata de una serie de movimientos complejos donde las
extremidades inferiores participan, se divide en 2 fases:
apoyo y balanceo. Donde la fase de apoyo corresponde al
60% del ciclo y el balanceo al 40% restante. La fase de
apoyo comienza con el talon tocando el suelo con el pie en

dorsiflexion permitiendo un doble soporte para el cuerpo,
posteriormente se carga el peso al posicionar el antepié en el
suelo y se estabiliza la pelvis al detener el movimiento
(etapa intermedia). Una vez terminada la etapa intermedia se
despega el dedo del suelo para comenzar el proceso de pre-
balanceo. Posteriormente el balanceo inicial y medio
consiste en acelerar al utilizar los musculos flexores de la
cadera y dorsiflexores del tobillo. El ciclo finaliza con la
extension de la rodilla para posicionar el pie en el suelo [2].
Una amputacion transtibial (Fig. 2a) consiste en un proceso
quirargico por debajo de la rodilla con el objetivo de
remover una porcion de la tibia y fibula. En personas con
esta condicion, el uso de una protesis es necesario, y aiin con
una, su ciclo de la marcha se ve comprometido presentando
irregularidades en las variables biomecanicas como zancada,
cadencia y angulos de las articulaciones. Los componentes
de una protesis son: pie, articulacion del tobillo, tubo o
vastago y socket. Este Gltimo es muy importante ya que
consiste en el sistema de union entre la protesis y el usuario
(Fig. 2b), existiendo diferentes tipos, un ejemplo de estos es
el Patellar Tending Bearing (PTB), analizado en el presente
trabajo.

Socket
Tubo
Articulacion Tobillo

Pie protésico

@ ww 'w .

Fig. 2: Componentes de una protesis transtibial. Modificado de [3]

Diversos articulos han tratado de abordar el tema de analisis
de marcha en sujetos con amputacion transtibial. Para
hacerlo se requiere un sistema de captura de movimiento,
que puede basarse en video, imagenes o en nubes de puntos
[4], [5], [6]. Incluso hay experimentos con sensores Kinect
en Latinoamérica donde se usaron plantillas para recrear el
cuerpo de manera tridimensional [7]. Retomando el analisis
de marcha en personas con amputacion transtibial, existen
experimentos relevantes relacionados con sistemas de
sensado de presion. En 2013, un experimento en Malasia
utiliz6 transductores del tipo F-socket para el sistema
socket-mufidn y se cred un nuevo sistema de suspension [8].
Al crear un sistema de captura basado en sensores Kinect es
posible aumentar la accesibilidad de este tipo de tecnologias
ya que se trata de sensores mas economicos a las camaras
actualmente utilizadas como las del sistema VICON.

Ademas, se trata de un sistema portable que puede ser
utilizado en distintos ambientes y laboratorios por lo que



facilita el acceso a aquellas personas que se les dificulta
trasladarse.

II. METODOLOGIA

Para la realizacion de este trabajo es necesario contar con los
siguiente:

Equipo y Software:

e Kinect v2 para Windows - Configuracion de seguimiento
corporal y Kinect vl para Windows - Configuracion de
seguimiento del esqueleto: angulo de inclinacion de cero
grados

Caminadora NordicTrack C970PRO

1 estacion de trabajo Windows 10 PC 8GB RAM

AMD Ryzen 5

Kinect para Windows Toolkit V1.8 y Kinect SDK
Microsoft Plataforma SDK

MATLAB R2018b con paquete de soporte de
Adquisicion de Imagenes para Kinect de Windows

A. Participantes

La seleccion de participantes consistio en 4 voluntarios
con amputacion transtibial y 3 voluntarios sin amputacion,
todos de 22 a 59 afios. Los participantes con amputacion
debian cumplir con 100 puntos en el indice de Barthel
(capaces de realizar actividades de la vida diaria) y
considerados en la clasificacion K3 (mas alla de simple
locomocién) para usuarios de protesis de acuerdo con la
Asociacion Americana de protesis y ortesis. Se realizaron
pruebas a voluntarios con 2 tipos de sockets: tradicional
PTB y modelo 3D. Un resumen de los voluntarios
estudiados se puede observar en la tabla I.

B.  Sistema de Captura de Movimiento

La prueba consistié en una marcha de 10 minutos en
una caminadora eléctrica a una velocidad de 1.4 km/h con 2
sensores Kinect en cada lado de esta como se observa en la
Fig. 5.

Las pruebas se realizaron en 2 diferentes laboratorios
con las mismas condiciones. Los componentes de la marcha
analizados son: cadencia, distancia del paso y la zancada,
trayectorias de la cadera y pies en el eje Y, la posicion del
pie en el eje X, angulos de curvatura de columna y la
angulacion del pie con respecto al suelo y con respecto a la
tibia. El sistema de captura de movimiento consiste en el uso
de sensores Kinect vl y v2, las cuales presentan una
resolucion de 640x480 pixeles y de 1920x1080 pixeles,
respectivamente. Ambas camaras se situan en cada lado de
la caminadora a una distancia de 2 y 2.4 metros (Fig. 3). El
eje Y corresponde al eje vertical, el eje Z se encuentra
longitudinalmente a la caminadora y el eje X es
perpendicular al eje Z. El protocolo de captura de
movimiento para adquisicion de datos consiste en los
siguientes pasos:

e Solicitar al voluntario subir al centro de la caminadora
y posicionarse de frente a ambos sensores y saludar
para

ser reconocido.

e Una vez los sensores detectan al sujeto, comienza el
programa de adquisicion de datos en Matlab.

e Después se le solicita encender la caminadora y
avanzar durante 10 minutos a una velocidad de 1.4
km/h.

e Finalmente, se detiene la captura de datos y la

caminadora y se procesan los datos en la computadora.
TABLA 1
Informacion de voluntarios

Sujeto Edad Estatura  Amputado Individual Derecha Tipo de socket Materiales
D onoam- o doble o

putado izquierd

NAl - 23 175 cm No am- X X X X

23 putado

NA2 - 22 173 cm No am- X X X X

22 putado

NA3 - 22 175 cm No am- X X X X

22 putado

Al-ST- 59 180 cm Amputado Individual Derecha PTB (antiguo) Plastico /Sili-

59 (transtib- con/Poliuretano
ial)

Al-SC- 59 180 cm Amputado Individual Derecha PTB (actual) Plastico /Sili-

59 (transtib- con/Poliuretano
ial)

A2-SC- 56 176 cm Amputado Individual Derecha PTB Plastico /Sili-

56 (transtib- con/Poliuretano

ial)
A2-SD- 56 176 cm Amputado Individual Derecha PTB a partir de  Pldstico /Sili-
56 (transtib- molde de modelo  con/Poliuretano

ial) anatémico 3D
A3-SC- 43 165 cm Amputado Individual Izquierda PTB Plastico /Sili-
43 (transtib- con/Poliuretano
ial)
A3-SD- 43 165 cm Amputado Individual Izquierda PTB a partir de  Pléstico /Sili-
43 (transtib- molde de modelo  con/Poliuretano
ial) anatémico 3D
A4-SC- 29 1.76 cm  Amputado Individual Derecha PTB Plastico /Sili-
29 (transtib- con/Poliuretano
ial)
A4-SD- 29 1.76 cm  Amputado Individual Derecha PTB a partir de  Pldstico /Sili-
29 (transtib- molde de modelo  con/Poliuretano

ial) anatémico 3D

*NA: Voluntario no amputado, A: Voluntario Amputado, ST: Socket Tradicional
PTB, SC: Socket Convencional PTB (uso actual), SD: Socket de modelo 3D.

Fig. 3: Espacio de trabajo y su eje de coordenadas.

C. Procesamiento de los Datos

La informacion de los sensores Kinect nos brinda Ia
posicion del cuerpo en X, Y & Z, a partir de esos datos se
calcula cada variable en Matlab. Para la distancia del paso se
utilizoé la posicion del pie en el eje X en el inicio y final del
ciclo de marcha, de esta manera se registra la diferencia de
ambos valores en metros y se suman paso derecho e
izquierdo para obtener la distancia total de zancada. Para la
cadencia se cred una funcion contadora de pasos tomando en
cuenta los valores pico de la posicion en X del pie y
dividiendo el valor sobre 60, de esta manera se registra la
velocidad en pasos por minutos. Para el analisis de la
curvatura de columna se us6 una relaciéon de posicion entre
la cabeza y base de la columna usando operaciones
trigonométricas. El analisis del angulo del pie se realizd
usando 2 diferentes referencias, el suelo y la tibia, y
calculando el angulo del vector que se encuentra entre la
articulacion del tobillo y el suelo. Mientras que para la
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segunda referencia se consideran 3 diferentes articulaciones:
rodilla, tobillo y pie y el angulo entre ambos vectores.

La representacion grafica de los angulos se puede visualizar
en la Fig. 4.

Fig. 4: Representacion grafica de los angulos de curvatura de columna y
pie.

III. RESULTADOS Y DISCUSIONES

En esta seccion se encuentran presentadas tablas con valores
promedios de las variables biomecanicas analizadas, asi
como graficas con la informacion con respecto al porcentaje
del ciclo de la marcha obtenidas automaticamente mediante
la herramienta generadora de reportes de Matlab. El espacio
de trabajo se coloco en dos laboratorios diferentes. Algunas
fotografias del acomodo de las camaras Kinect y la
caminadora se muestran en la Fig. 5.

:
i)
i2

E

\
| T (
Fig. 5: Espacio de trabajo recreado en 2 diferentes laboratorios.

A. Comparativa entre amputado y no amputados

Es posible observar en la tabla II que los voluntarios no
amputados son 1.45% mas veloces que los voluntarios sin
amputacion. Ademas, los voluntarios no amputados
presentan comportamientos lineales, coincidiendo con la
tendencia lineal del paso, presentando un 47.41% menor
variacion en cada paso, por lo que su paso es mas estable
que en los voluntarios con amputacion. Es posible observar
en la Fig. 6 que los voluntarios no amputados (magenta,
amarillo y negro) tienen un 57.78% menor curvatura de la
columna la cual es deseable que sea menor a los 15°. En

cuanto al rango del movimiento del pie no se presenta una
diferencia mayor al 5%.

B.  Comparativa entre socket PTB tradicional y
socket PTB a partir de modelo anatéomico 3D.

En la tabla II se puede apreciar que los voluntarios que
utilizan el PTB socket a partir de tecnologia 3D son 8.31%
mas rapidos que cuando estan usando su socket tradicional,
lo que les permite tener mayor autonomia. También la
variacion del pie con respecto al eje X es 7.83% menor en el
socket a partir de modelos 3D que en los sockets
tradicionales. Pero se reporta un incremento del 6.67% en la
curvatura de la columna (tabla III, por lo que se trata de un
aspecto de mejora para estos sockets fabricados a partir de
moldes 3D de modelos anatomicos). En general el socket
PTB a partir de modelos 3D presenta un mayor rango de
movimiento del pie de un 6.44% en comparacion con el uso
del socket tradicional. Es importante aclarar que un mayor
rango de movimiento es deseable puesto que se acerca al
rango de movimiento de dorsiflexion y flexién plantar que
es de 20° y 30° respectivamente [9]. Por lo tanto, angulos
entre 0° y 50° son esperados para el caso del angulo del pie
con respecto a la tibia y no deben ser mayores a 90° para el
caso del pie con respecto al piso.

20 Angulo de curvatura de columna

T T

Angulo (°)

10

Ciclo de la marcha (%)
Fig. 6: Grafica del angulo de curvatura de columna con respecto al
porcentaje del ciclo de la marcha. A1-ST-59 (linea roja), A1-SC-59 (linea roja
punteada), A2-SC-56 (linea azul), A2-SD-56 (linea azul punteada), A3-SC-43 (linea
verde), A3-SD-43 (linea verde punteada), A4- SC-29 (linea cian), A4-SD-29 (linea
cian punteada) NA1-23 (linea magenta), NA2-22 (linea amarilla), NA3-22 (linea
negra).

TABLAII



Valor promedio de paso, zancada, cadencia y posicion del

pie en gje X.

ID Sujeto Distancia  Distancia Zancada  Cadencia  Posicionde  Posicién
paso paso (m) (pa- pie derecho  de pie
derecho  izquierdo sos/min) en eje X  izquierdo
(m) (m) (m) en cje X

(m)

NAI-23 04206 04260 08466  60.8571  0.1813 0.4422

NA2-22 04768 03582 08350  61.5000 02329 0.4224

NA3-22 0.5475  0.5458 10933 69.6207  0.3600 0.3200

Promedio de no amputa-  0.4816333 0.4433333 0.9249666 63.9926  0.25806667  0.39486667
dos

Desviacion estandar 0.0635879 0.0949935 0.1458962 4.8846660 0.0919698  0.06558791
Al-ST-59 0.3640 0.4216 0.7856 45.1000  0.9826 0.5309
A1-SC-59 0.4064 0.4587 0.8651 449143 1.1126 0.4473
A2-SC-56 0.4777 0.4889 0.9603 722 0.9098 0.4429
A2-SD-56 0.4381 0.4663 0.9045 88.3000  0.8201 0.4437
A3-SC-43 0.3985 0.4635 0.8619 88.0000  0.6134 0.6771
A3-SD-43 0.3970 0.5010 0.8980 54.8000  0.5979 0.5401
A4-SC-29 0.4540 0.5019 0.9559 63.8000  0.6339 0.6076
A4-SD-29 0.4580 0.5171 0.9752 624000  0.8143 0.6180
Promedio amputados 0.4242125 0.477375 0.9008125 64.939287 0.810575 0.53845
Desviacion estandar 0.0385952 0.0308111 0.0634619 17.051962 0.18749651  0.09008659
TABLA III

Valores promedio de los angulos de curvatura de columna
de cada voluntario

Sujeto ID Angulo de  Angulo de Angulo de  Angulo de
curvatura curvatura curvatura curvatura
de col de col de col de col
inicial (°)  medio (°)  final (°) méximo

()

NA1-23 2.0536 13722 0.9857 7.0161

NA2-22 4.0377 3.3736 2.6601 10,9982

NA3-22 2.9448 1.5339 1.6767 9.0563

3.01203333  2.09323333  1.77416667  9.02353333
0.99375724  1.11177373  0.84144439  1.9912522

Promedio no amputados
Desviacion estandar

A1-ST-59 5.9627 4.5693 3.5863 14.1281
Al1-SC-59 12.9868 6.2993 3.6560 16.6343
A2-SC-56 19.7952 9.6990 5.4365 223810
A2-SD-56 17.1486 8.4423 5.6847 21.2198
A3-SC-43 10.2050 5.3402 3.9081 16.7718
A3-SD-43 15.5215 7.2512 5.5246 19.7573
A4-SC-29 3.9597 1.8126 1.6184 74131

A4-SD-29 2.5670 1.2888 1.1451 6.9314

11.0183125 5.5878375  3.8199625 15.6546
6.39460943 297982386  1.73564502  5.8749194

Promedio amputados
Desviacion estandar

IV. CONCLUSIONES

Se puede concluir que un sistema de captura basado
en sensores Kinect puede ser usado para analizar el ciclo de
marcha, asi como que se trata de un sistema econémico y
portable. Los resultados nos muestran que la cadencia no se
ve afectada entre voluntarios no amputados y amputados
puesto que no es mayor a 5%. Un voluntario no amputado
presenta una mayor estabilidad y postura. Usar técnicas de
diseno 3D para la fabricacion de moldes basados en
estructuras anatomicas de los pacientes puede aumentar la
posibilidad de la creacién de disefios mas ergondmicos y
mejores protesis para amputados transtibiales ya que siguen
una forma mas realistica del mufion del usuario. Aun hay
aspectos de mejora en el disefio de moldes a partir de
modelos 3D como lo es reducir la curvatura de columna.
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Resumen— El sindrome del tinel carpiano afecta a gran
variedad de personas, en ellas se destacan mujeres entre los 40
y 60 afios, impidiendo continuar con sus actividades de manera
eficaz. El siguiente trabajo ha sido realizado para ayudar a las
personas con dicho sindrome, haciendo uso de férulas impresas
mediante impresiéon 3D y terapias de luz (LLLT) el uso del
laser terapéutico de baja intensidad (Low-level-Laser Therapy)
ha traido consigo la evolucion de los tratamientos
antiinflamatorios, analgésicos y procicatrizantes, debido a la
foto estimulacion celular sobre la mitocondria; esto incrementa
la generacion de energia (ATP), que acelera la microcirculacion
sanguinea y produce cambios en la presion hidrostitica del
capilar, en este trabajo se describe como fue el proceso para la
creacion de la férula y los pasos a seguir para llegar a dar la
terapia de luz roja e infrarroja.

Palabras clave—Férula, impresion 3D, LED, LLLT,
terapia de luz, tinel carpiano.

I. INTRODUCCION

El sindrome del tinel carpiano es una de las
neuropatias mas comunes del sistema nervioso periférico y
de la extremidad superior. El dolor en este sindrome se debe
a la inflamacién junto con la presion en el interior del tinel
formado por el carpo y el ligamento carpiano transverso en
la mufieca. Esta neuropatia es mas comtin en mujeres entre
40 y 60 afios, cabe mencionar que un factor para desarrollar
este sindrome es la ocupacion laboral que ejerza la persona.
El tratamiento convencional es la utilizacion de férulas, anti
inflamatorios para aliviar el dolor si es que lo requiere. Si no
se logra la mejora de los sintomas después del tratamiento,
se requiere intervenciéon quirurgica convencional o
endoscopica, se puede probar también con ultrasonido o
técnicas laser [1].

Fig. 1. Modelo de la tomografia analizada en 3D Slicer.

Esta enfermedad puede ir avanzando hasta llegar a
convertirse en un problema de salud serio llegando a tener
repercusiones fisicas, psiquicas, sociales e incluso laborales,
dependiendo que tan avanzado va el trastorno, el cual varia
desde un trastorno menor hasta uno serio de la mano o las
manos afectadas. La incapacidad de desarrollar actividades
normales con la mano genera afectaciones psicoldgicas.
Diagnosticar tempranamente este sindrome ayudard sin
dudarlo a evitar dafios psicoldgicos y evitar la evolucion a
estados mas graves.

El laser terapéutico fue descubierto en 1967 por Endre
Mester, en la Universidad de Medicina de Budapest
(Hungria), en el intento de descubrir si este nuevo rayo
inducia las células tumorales. El experimento consistié en
rasurar la espalda de dos grupos de ratones, uno expuesto a
la terapia de laser de baja frecuencia y otro control. Los
resultados en el grupo expuesto no evidenciaron desarrollo
de cancer, sino una regeneracion del foliculo piloso mas
rapida que la del grupo control. El efecto del laser en los
ratones fue descrito como un “laser bioestimulador”, y desde
entonces las publicaciones cientificas se han centrado en la
interaccion de este laser con los tejidos y los beneficios que
produce.

Los reportes de la literatura relacionan el uso del laser de
baja intensidad con la regeneracion de los tejidos blandos y
duros, con una buena cicatrizacion y con un adecuado
manejo del dolor, en especial en los casos de trismo. Su
efecto se explica por la induccion de la mitosis en las células
epiteliales, la estimulacion de la formacion de vasos
capilares y la microcirculacion, lo que permite el incremento
de la sintesis de colageno [2].

II. METODOLOGIA

A. Adquisicion del modelo de brazo a usarse.

Para el disefio de la férula se tiene que trabajar modelando el
brazo de la persona que usara la férula, esto con la finalidad
de poder ofrecerle al usuario una férula con caracteristicas



mejores que las convencionales como lo son transpiracion,
durabilidad, sustentabilidad.

Se inici6 trabajando con la tomografia de una persona que se
descargd desde un blog de ingenieria biomédica e impresion
3D Fig 1. Usando el programa 3D Slicer, este es un
programa de software libre que sirve para el analisis de
imagenes, tiene muchisimas aplicaciones, entre ellas destaca
el uso para la aplicacion médica. En este software se importa
el archivo descargado de la tomografia y se empieza a
trabajar con ella hasta tener el resultado deseado.

Después de estar trabajando con este brazo, surgid la
problematica de ;Como obtendremos el modelo del brazo de
futuros pacientes?, después de investigar como poder hacer
un escaneo 3D de cualquier parte del cuerpo, asi como de
cualquier objeto, encontramos el software KScan 3D. Con
este software y la ayuda de un aparato Kinect, se puede
obtener el escaneo del brazo para posteriormente trabajar en
el disefio de la férula sin la necesidad de recurrir a una
tomografia Fig. 2.

nnnnnn

Fig. 2 Uso de KScan 3D para el scaneo de un brazo.

B. Diserio de la férula.

Una vez teniendo el modelo del brazo que se usara, se
trabaja el disefio de la férula en el software Meshmixer, se
hacen unos cortes en diferentes secciones del brazo
previamente escaneado y modelado Fig. 3, posteriormente
se realiza un offset de 5 mm, hacia afuera para que el grosor
de la férula no genere presion en el brazo de la persona que
lo usara. Terminado ese proceso, se procede a cambiar el
patron de enmallado que tiene el brazo, para asi poder darle
transpiracion a la férula creando una forma de enmallado
Fig 3.1. La férula estd en constante evolucion, por lo que
aun faltan mas detalles del disefio que agregar.

C. Seleccion del led a utilizarse en la terapia de luz.

La LLLT por sus siglas en inglés (Low Level Laser
Therapy), es una terapia que aprovecha los efectos de LLLT
tiene a nivel celular para poder ayudar a aliviar sintomas de
dolor causados en este trabajo especificamente por el
sindrome del tinel carpiano.

Los efectos de la aplicacion del laser terapéutico en los
tejidos pueden ser:

1. Cicatrizantes: el laser puede producir efectos en la
regeneracion celular, debido a una interaccion de ondas
electromagnéticas con dichas células, siendo este un
bioestimulador para la reparacion celular.

2. Antiinflamatorios: el LLLT estd relacionado con el
restablecimiento y la produccion de vasos sanguineos, con
lo que genera una apertura constante de los esfinteres
precapilares, lo cual facilita la reabsorcion del exudado por
el incremento del drenaje venoso y linfatico.

3. Analgesicos: la aplicacion de radiacion de 830 nm genera
un aumento en la produccion de endorfinas, que produce un
aumento de B-endorfinas y una disminucion de la secrecion
de prostaglandinas g y e2.

Los mecanismos de accion del laser terapéutico se describen
a partir de su accion sobre la mitocondria [3], componente
celular que se encarga de la generacion de energia (ATP) a
partir del metabolismo del oxigeno y del piruvato. La
mitocondria también sintetiza el 6xido nitrico (MTNO) en
los tejidos isquémicos, logrando desplazar el oxigeno de la
unioén a citocromo c oxidasa (CCO; la enzima terminal en la
cadena de transporte de electrones necesarios para la
generacion de energia). El LLLT actia a través de las
mitocondrias desplazando el 6xido nitrico (NO) de la cadena
respiratoria, y aumentando los niveles de trifosfato de
adenosina (ATP) y de especies reactivas de oxigeno (ROS)
[4]. Estos cambios actuan por intermediarios del
monofosfato ciclico de adenosina (CAMP) y de la proteina
quinasa D (PKD) para activar factores de transcripcion AP-1
y NF-B, lo que resulta en cambios en la expresion génica y
en la produccion de mensajeros quimicos implicados en los
cambios celulares observados después de la exposicion al
LLLT.

Fig. 3. Cortes transversales a través del brazo para reducir el
tamarfio de la férula lo mas cerca posible a la muiieca.

Esta comprobado que en la longitud de onda de 660 nm (luz
roja) la absorcién de melanina es predominantemente y
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existe un pico de absorcion secundario de citocromo c
oxidasa [4]. En la longitud de onda entre 800 nm y 830 nm
(infrarrojo cercano), el nivel de profundidad de penetracion
es mejor, llegando a tejidos que la luz roja no alcanza.
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Fig. 3.1 Crear patron de enmallado para la férula.

En la Fig. 4, se muestra como a diferentes longitudes de
onda la absorcion es diferente por parte de las sustancias y
en base a eso escogimos las longitudes de onda con las que
se trabajaran, la absorcion de radiacion por parte de
diferentes sustancias en la piel es benéfica ya que produce
una excitacion en los electrones de las células de dichas
sustancias lo que lleva a una creacion de ATP y a su vez en
una mayor recuperacion. El LLLT acelera Ila
microcirculacion sanguinea y produce cambios en la presion
hidrostatica capilar, con reabsorcion del edema vy
eliminacion de catabolitos de desecho (4dcido lactico y
piravico), lo cual lleva al aumento de los niveles de
adenosin trifosfato (ATP) por el incremento de la
fosforilacion oxidativa de 5 de 10 las mitocondrias, de
manera que hace posible la reinervacidon nerviosa
(angiogénesis), la disminucién del proceso inflamatorio, la
reduccion del dolor.

Cellular Targets in Red and Near Infrared (NIR) Wavelengths

660 nm 800 nm 905 nm 980 nm

650 7 750 80 850 90 950 1000

s Abscbtion of Energy by Melanin

s Absabtion of Energy by Cytochrome ¢ Oxidase
s AbsobtioN of Energy by Hemoglobin

e Abscbtion of Energy by H20

Wavelength (nm)

Fig. 4. Absorcion de cromoforos en funcion de la longitud
de onda. [5]

Una vez teniendo estos valores, se procedid a definir los leds
que se usarian, en este caso es un led rojo con longitud de

onda de 660 nm y un led infrarrojo de 830 nm de longitud
de onda. El circuito electronico para la terapia de luz
infrarroja y roja, se compondra de 2 LEDs rojos y 2 leds
infrarrojos, situados a wuna distancia de 1 cm
aproximadamente de la mufieca del paciente centrando el
nervio mediano. La terapia no debe sobrepasar 1 W de
potencia en el tratamiento, en base a la Tabla 1, que muestra
dosis experimentales en mejora de la actuacion.

Debido a esto, los LEDs que se compraron, los infrarrojos,
tienen una potencia de 3W, esto sobrepasa la dosis necesaria,
debido a esto, los LEDs infrarrojos se modulan con PWM
(Pulse with modulation) para reducir su potencia a 500 mW
y asi usar 2 LEDs infrarrojos para poder abarcar el area
necesaria para la terapia, los LEDs rojos, trabajan a una
potencia de 500 mW por lo tanto, usando 2 de estos igual
estariamos igualando la potencia requerida para el
tratamiento.

D. Microcontrolador a utilizar.

Para el control del tiempo de encendido del led y la potencia
que estos tendran al momento de aplicar la terapia, se eligid
un Arduino nano debido a su facilidad de programacion y
portabilidad, la cantidad de led que este controlador maneja
son 4, asi que con la cantidad de pines que nos ofrece
podremos satisfacer nuestras necesidades.

E. Impresion 3D.

Una vez teniendo el disefio de la férula, se contacta a una
empresa en la ciudad de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas, capital
de dicho estado, la empresa a la que se contrata para el
servicio de impresion es LiRC, esta empresa lleva afios
trabajando con impresion 3D, nos recomendaron imprimir la
férula en un filamento llamado PLA.

. (n°fuentes) mm) P(mW) T() E@@) Area(cm?) I(W/cm?) F(J/cm?)
810(5) 200 30 6 0.0364 5.495 164.85
810(5) 200 30 6 0.029 6.89 206.89
810(5) 200 30 6 0.0364 5.495 164.85

810 100 30 3 R . N
810(5) 200 50 10 0.0364 5.495 27473
810 100 30 3 0.028 357 107.14
308 100 40 4 083 012 477
308 100 70 7 0.028 357 250
808(6) 60 10 0.6 0.0028 21.42 21428
308 30 47 141 000785 382 179.61
308(6) 60 10 06 0.0028 2142 21428
308 100 70 7 0.00785 12.7 892
308 100 40 4 0.0028 3571 1428
308 - - - - B -
308 100 40 4 0.0314 318 12739
308 10 70 7 - - B
830 100 50 5 0.0028 3571 1785
830 800 - - - - 50
830 50 60 3 0.028 1.78 107.14
830 50 100 B 0.0028 17.85 1785
850(50) 100 15 15 0.2 05 75
850(3) 100 105 0105 0012 833 875
850(7) 100 20 2 0.05 2 40
850(35)/ 3010 30 0.9/03 02 0.15/0.05 45/15

660(34)

Tabla 1. Dosis experimentales en mejoras de la actuacion
muscular. [5]



III. RESULTADOS

La férula esta en constante evolucion, lo que se tiene hasta el
momento se puede apreciar en la Figura 5, basicamente lo
que falta es poder afiadirle a la férula ese sistema de sujecion
o ensamble. Una vez teniendo el circuito y la férula, se
encapsula el circuito, para poder montarlo sobre la férula y
asi poder usar la férula y recibir este tratamiento de luz de
baja intensidad mientras uno mantiene puesta la férula.

Fig. 5 Férula que se tiene al dia de hoy.

Se espera que, con esta férula, la persona que sufra del
sindrome del tinel carpiano en primera etapa, reduzca los
sintomas de dolor en la mufieca, no obstante, la persona atin
deberd asistir con su médico y/o especialista para el
monitoreo de la evolucion de este sindrome, este es un
método alternativo para no usar las férulas convencionales y
abrir camino a una nueva tecnologia que puede aportar en
muchos otros campos de la medicina, en especial en la
traumatologia.

1V. Discusion

Con la terapia de luz infrarroja y roja, tratamos de aliviar los
malestares causados por el sindrome del tinel carpiano en su
primera etapa, cuando la intervencion quirlrgica aun no es
necesaria, gracias a las propiedades que la luz roja e
infrarroja aportan al tejido y a las células, se espera una
reduccion en el dolor y mayor movilidad en el nervio medio
del paciente. A su vez, se espera poder empezar a producir
mas férulas, esto con el fin de abrir una oportunidad en el
mercado de la traumatologia en especial, al poder usar estas
férulas en diferentes lesiones, asi como sustituto del yeso, en
diversas fracturas.

V. CONCLUSIONES

Al proyecto atn le hacen falta definir ciertos aspectos, en el
transcurso de lo que se sigue desarrollando, iremos
definiendo esos aspectos. Sinceramente veo una
oportunidad grande en el mercado de las férulas, estés
férulas con mucho mas comodas que las convencionales,
también como sustituto del yeso, puede ser una gran opcion,
ya que permite la transpiracion de la piel y no es tan pesado
como el material de yeso, a parte que esta férula es resistente

al agua, lo que brinda caracteristicas mucho mejores que las
de otros materiales, se seguira investigando y desarrollando
este proyecto mucho mas a fondo para encontrar mejores
resultados.
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Acufeno: Analisis de Conectividad en Potenciales
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Abstract— The application of acoustic therapies in the
treatment of patients with tinnitus is increasingly common. The
main objective of these therapies is to restore the behavior of the
brain pathways and structures involved in the sense of hearing
to their normal condition. Brain electrical activity (EEG) is
analyzed as it is one of many tools that have been used to study
the underlying mechanisms of tinnitus. In this work, some
characteristics that allow the detection of changes in brain
connectivity 8 weeks after starting therapy in some acoustic
therapies are presented. The auditory discrimination therapy or
ADT, not only presented changes in the brain connectivity of the
subjects who received it, but also the graph metrics used as
feature values to measure this connectivity were close to the
values presented in the control subjects. In the other hand, the
tinnitus retraining therapy TRT, also presented changes in
brain connectivity; however, the graph metrics used as feature
values to measure this connectivity were not close to the values
presented in the control subjects.

Palabras clave— Acifeno, ADT, Binaural, Coherencia,
EAE, EEG, Terapia Acustica, TRT.

I. INTRODUCCION

El acufeno es un padecimiento descrito como la
percepcion de un sonido (similar al tono de un silbido,
campana o zumbido), en ausencia de una fuente externa que
lo esté generando [1, 2, 3]. Aproximadamente del 5-17% de
la poblacion mundial padece de un grado de actfeno [4]. Las
principales causas asociadas a la generacion de este
padecimiento son debido a lesiones en la céclea, pérdida
subita de la audicién, administracion de medicamentos
ototoxicos, problemas neurovasculares, factores emocionales
y angustia, traumatismos craneales, exposicién a ruidos
intensos y el envejecimiento [3, 5, 6].

Al dia de hoy, muchos investigadores han hecho grandes
esfuerzos para entender los mecanismos subyacentes de este
padecimiento a través de una variedad de métodos y
herramientas. Una de las herramientas mas utilizadas es la
técnica de la Electroencefalografia (EEG), que gracias a la
gran resolucion temporal que nos ofrece, se ha estudiado el
comportamiento del padecimiento de actfeno para identificar
diferencias entre un individuo con esta condicion, de una
persona sana [6, 7].

Dentro de los diferentes enfoques utilizados para el
estudio del actfeno se ha implementado el analisis de la

conectividad funcional. Algunos estudios han reportado que
en el padecimiento de actfeno existe un comportamiento
anormal en la comunicacién entre neuronas (sincronia) y
tasas de descarga espontaneas en los centros del sistema
auditivo y no auditivos [9, 10]. En otro estudio reportaron que
la actividad asociada a la banda alfa presenta una reduccion
en regiones temporales, mientras que en las bandas delta y
gamma existe un incremento en su actividad en regiones
cerebrales como el area temporal derecha y frontal izquierdo
[11].

Hoy en dia no existe un tratamiento o terapia que cure el
padecimiento del acufeno. Sin embargo, en las ultimas
décadas se han desarrollado una gran variedad de terapias con
la finalidad de reducir la percepcion del actafeno o habituar a
la persona a éste; buscando que pueda desempeiiarse de forma
adecuada en sus actividades [12]. Entre los diferentes
tratamientos disponibles, las terapias acusticas han mostrado
un buen desempefio. Estas terapias buscan principalmente
restablecer el comportamiento de las vias y estructuras
cerebrales involucradas en el sentido de la audicion a su
condicion normal [10, 13]. La evaluacion del desempeiio de
las terapias acusticas se ha realizado con mas frecuencia
mediante el uso de herramientas como cuestionarios, Escalas
Visuales Anélogas (EVA) y pruebas de audiometria de tono
puro [14]. Desafortunadamente, estos métodos son
considerados como subjetivos, ya que los resultados
obtenidos dependen de lo expresado por parte de los
pacientes, lo que puede llevar a resultados poco precisos al
momento de evaluar las terapias utilizadas.

Por esta razon, el presente trabajo tiene como objetivo
evaluar de forma cuantitativa el desempefio de cuatro terapias
acusticas (reentrenamiento de acufeno (7innitus Retraining
Therapy, TRT), discriminacion auditiva (Auditory
Discrimination  Therapy, ADT), ambiente acUstico
enriquecido (Enriched Acoustic Environment, EAE) y terapia
binaural) en la generacion de cambios en la comunicacion
neuronal debido a la plasticidad cerebral. Por ello la
evaluacion es realizada desde el punto de vista de la
conectividad cerebral funcional basado en el calculo de
coherencia sobre los datos de EEG adquiridos de pacientes
con acufeno que recibieron estas terapias. A partir del
procesamiento de este tipo de biosefiales y su caracterizacion
se busca identificar el efecto que tuvieron las terapias



acusticas sobre los pacientes con acufeno, principalmente
buscando cambios en la actividad cerebral de regiones de la
corteza cerebral y sincronia entre éstas para bandas de
frecuencia en especificas.

II. METODOLOGIA

A. Participantes

Se utilizo la base de datos generada por [3], la cual
cuenta con registros de EEG adquiridos en pacientes con
acufeno y sujetos sanos que recibieron una terapia acustica y
sonido relajante, respectivamente, para el tratamiento de su
acufeno y evaluar las terapias utilizadas. Ademas, algunos
pacientes con acufeno recibieron como terapia el sonido
relajante, esto para confirmar que las terapias utilizadas
generaron un cambio en la condicion de los pacientes debido
a éstas y descartar el efecto placebo. La base de datos esta
conformada por seis grupos: cuatro grupos estan constituidos
por pacientes con actfeno y se asigné una terapia actstica
para su tratamiento (grupos TRT, ADT, EAE y Binaural); y
dos grupos mas, uno conformado por pacientes con actifeno
(grupo placebo) y otro por sujetos sanos (grupo control) que
recibieron como terapia un sonido relajante. La seleccion de
los pacientes fue con base en las caracteristicas del actfeno
percibido, donde principalmente se excluyeron individuos
que, debido a la presencia de otitis, tumores del angulo
pontocerebeloso, patologias psiquiatricas, enfermedades
desmielinizantes del sistema nervioso o epilepsia, generaron
la percepcion del acufeno. Los individuos que participaron en
el estudio fueron tanto hombres como mujeres que reportaron
ser mayores de edad (18 afios 0 mas).

B. Registros de electroencefalografia

Los participantes del estudio recibieron diariamente por
una hora la terapia acustica designa durante un periodo de
ocho semanas. Al inicio del estudio y en las semanas 3, 5y 8,
se registro6 la actividad electroencefalografica de los
participantes a través de diferentes enfoques: actividad
espontanea con o0jos abiertos y ojos cerrados, sesion pasiva,
sesion activa y terapia acustica. Los registros de EEG
utilizados en este trabajo corresponden a los adquiridos en las
semanas 1 y 8 mediante el enfoque pasivo. Este tipo de
registros contiene las respuestas de potenciales evocados
resultantes de la presentacion de un estimulo auditivo con
duracion de un segundo durante la adquisicion de los
registros, el cual fue presentado periddicamente con
intervalos de silencio de 2.5 segundos entre estimulos
mientras el individuo mantenia sus ojos cerrados. Se conto
con un total de 142 registros de EEG, de los cuales 18
corresponde a pacientes del grupo ADT, 30 al grupo TRT, 28
al grupo EAE, 28 al grupo Binaural, 16 al grupo Control y 22
al grupo Placebo.

Los detalles técnicos de adquisicion de las sefiales de
EEG de la base de datos pueden ser consultados en [3]. En
donde se utilizaron 16 canales (Fpl, Fp2, F7, F3, Fz, F4, FS,
T7, C3, C4, TS, P7, Pz, P8, Ol y O2), ademas de los canales

Cz y Al como los electrodos para la referencia y tierra del
sistema, respectivamente.

C. Preprocesamiento de registros

Se implementd un filtro digital pasa-banda con
frecuencias de corte de 0.5 a 80 Hz, esto con el fin de
conservar unicamente la informacion del espectro de
frecuencias de interés, el cual es comprendido por la actividad
de la banda theta (0.5 — 4 Hz), delta (4 — 8 Hz), alfa (8 — 13
Hz), beta (13 — 30 Hz) y gamma temprana (30 — 80 Hz). Para
la eliminacion de artefactos presentes en los registros, se
calcularon las componentes independientes (ClIs) de los
mismos utilizando el algoritmo de identificacion ciega de
segundo orden (Second-Order Blind Identification, SOBI); a
través de la herramienta EEGLAB [15]. Las CIs fueron
analizadas mediante el complemento ICLabel, disponible en
EEGLAB, para asistimos en la identificacion de
componentes artefacto y eliminarlos. Después los potenciales
relacionados a eventos (PREs) fueron obtenidos promediando
un total de 50 épocas.

D. Andalisis de Coherencia

Con el fin de cuantificar posibles cambios en la sincronia
de diferentes regiones del cerebro tras haber recibido la
terapia designada, se llevd a cabo un analisis de coherencia
sobre los PREs obtenidos en pacientes con actfeno en todo el
espectro de frecuencias de interés, asi como para las bandas
de frecuencias (delta, theta, alfa, beta, gamma y la banda de
0.5-33 Hz). Para esto se calcularon los respectivos
coeficientes de coherencia en cada par de electrodos mediante
la ecuacion (1):

|Pry (DI

C(fxy = e Pry () (1)
donde f es la frecuencia, P (f) y B, (f) son las densidades
de los autoespectros de dos canales x y y de un registro de
EEG, y P, (f) es la densidad del espectro cruzado de ambos
canales. De los vectores de coeficientes de coherencia
resultantes de cada par de electrodos, se calculd el area bajo
la curva [16] en todo el espectro de frecuencia de interés y
para las bandas de frecuencia de interés. De este proceso se
generaron 21 matrices de coherencia (16x16) para cada uno
de los registros.

Posteriormente, para cada una de las matrices generadas
se calcularon las métricas de coeficientes de agrupamiento
(CA), eficiencia global (EG), eficiencia local (EL) y la
distancia del camino caracteristico (DCC) de la red para
analizar el comportamiento que reflejan cada una de éstas.
Los CA4 indican que tan agrupado esta un nodo con los demas
en lared, la EG es la longitud promedio inversa de la ruta mas
corta en la red, la EL es la eficiencia global calculada en la
vecindad de un nodo y la DCC es la longitud de ruta mas corta
promedio en la red [17]. Estas métricas son calculadas
respectivamente mediante las ecuaciones:
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donde wj; es el peso asociado a la conexion entre el nodo iy
j, ki es el grado del nodo i, ¢t; es el numero de triangulos
alrededor del nodo i, dj; es la distancia de la ruta mds corta
entre los nodos i y j, N es el conjunto de todos los nodos de
lared y n es el numero de nodos. Cada una de estas métricas
fue calculada mediante la herramienta Brain Connectivity
Toolbox, a través de MATLAB® [17].

E.  Andalisis Estadistico

Se realizo la prueba Lilliefors para determinar la
gaussianidad de los datos generados (métricas). Con base en
los resultados de esta prueba se determino la prueba adecuada
(ANOVA o Kruskal-Wallis) para determinar si existen
diferencias significativas entre los valores de las métricas en
cada uno de los grupos entre la semana 1 y semana 8 de la
aplicacion del tratamiento. De este modo se determind si las
terapias acusticas generaron un cambio en la conectividad
funcional en los pacientes con actufeno con base a las métricas
utilizadas.

III. RESULTADOS

Se identificaron diferencias significativas (ver Tabla I)
para las métricas de CA y EL medidos en la region del
electrodo O1 entre las semanas 1 y 8 para la banda delta en
los pacientes que recibieron la terapia ADT, observandose un

incremento en la magnitud de estas métricas en la octava
semana de haber recibido la terapia. Ademas, para estas
métricas se identificaron diferencias significativas para las
regiones del electrodo O1 y PS8, y para la métrica DCC en la
red general para la banda theta, observandose también un
incremento en la magnitud de la métrica en la octava semana
de haber recibido la terapia ADT. De igual manera, se
encontraron diferencias significativas para las métricas CA y
EL en las regiones de los electrodos Fpl, Fp2, F7, F3 y T7
para la banda alfa en los pacientes que recibieron la terapia
TRT, observandose en este caso una disminucién en el valor
de la métrica en la octava semana de haber recibido la terapia.

En cuanto a los grupos EAE, Binaural, Control y Placebo
no se identificaron diferencias significativas.

IV. DISCUSION

En este trabajo se evalu6 el desempeio de varias terapias
acusticas utilizadas para el tratamiento del acufeno mediante
el uso del analisis de coherencia en PREs obtenidos de los
registros de EEG de pacientes con esta condicion. Se encontrd
que las terapias ADT y TRT tuvieron un efecto en los
pacientes para el tratamiento de su acufeno. La terapia ADT,
la cual busca redireccionar la atencién que tiene un paciente
sobre su acufeno a otro sonido mediante la presentacion de
dos estimulos distintos (paradigma oddball) [3], generd un
cambio en el que los valores promedio de las métricas CA,
EL y DCC para las bandas delta y theta se acercaron a los
valores observados en el grupo Control después de las 8

TABLA I. CAMBIOS PRODUCIDOS POR LAS TERAPIAS ACUSTICAS EN LA OCTAVA SEMANA

EL
TA BF Electrodo (Nodo) Semana 1 Semana 8 p Semana 1 Semana 8 p

Delta | Ol 1.8047 2.5508 0.0417 1.8094 2.5549 0.0415
ADT P8 1.8771 2.7063 0.0289 1.8808 2.7077 0.0145
Theta | Ol 2.0072 3.2971 0.0291 2.0101 3.2985 0.0146

DCC (Red General) Semana 1: 1.3281 Semana 8: 2.0458 p =0.0469*
Fpl 4.8938 4.2901 0.0179 4.8970 4.2918 0.0174
Fp2 4.8161 42776 0.0389 4.8193 4.2794 0.0378
TRT Alfa F7 4.5698 3.9425 0.0075* 4.5723 3.9446 0.0075*
F3 4.8512 4.2081 0.0202 4.8540 4.2098 0.0198
T7 4.1673 3.1917 0.0327* 4.1703 3.1933 0.0327*
Delta | Ol 2.0186 2.8774 0.0944 2.0195 2.8799 0.0934
P8 3.1757 2.7321 0.3023 3.1764 2.7336 0.3028
Theta | Ol 2.9184 3.1683 0.5337 2.9191 3.1700 0.5319

DCC (Red General) Semana 1: 2.5784 Semana 8: 2.0366 p =0.2203
CTR Fpl 5.3115 4.7275 0.2769 5.3130 4.7321 0.2786
Fp2 5.0643 4.8130 0.7042 5.0657 4.8177 0.7076
Alfa F7 5.3301 4.7354 0.2371 5.3312 4.7406 0.2393
F3 5.3115 4.8016 0.3437 5.3130 4.8070 0.3465
T7 4.3802 4.4528 0.8950 4.3809 4.4578 0.8887
Delta | Ol 2.0822 1.9327 0.5882 2.0827 1.9373 0.5972
P8 23131 2.5492 0.7676* 2.3162 2.5501 0.6111
Theta | Ol 1.9865 2.2336 0.3406 1.9890 2.2346 0.3427

DCC (Red General) Semana 1: 1.4507 Semana 8: 1.8292 p =0.1395%
PLC Fpl 5.1189 4.7646 0.4203 5.1220 4.7686 0.4198
Fp2 5.0934 4.7569 0.4656 5.0972 4.7594 0.4628
Alfa F7 4.7850 4.5799 0.6570 4.7877 4.5836 0.6577
F3 5.1898 4.8060 0.3777 5.1925 4.8099 0.3775
T7 4.1336 3.5320 0.2834 4.1370 3.5345 0.2820

* Resultado obtenido mediante prueba de Kruskal-Wallis.

TA: terapia acustica, BF: banda de frecuencia. CA: coeficiente de agrupamiento, EL: eficiencia local, DCC: distancia del camino caracteristico, CTR:

Control, PLC: Placebo.



semanas; siendo que estos eran mas similares a los del grupo
Placebo en la semana 1. Esto puede indicar que la terapia
ADT tuvo un efecto positivo. Por otro lado, para la terapia
TRT, la cual busca disminuir la percepcion del acufeno al
presentar un sonido similar a este, pero un nivel disminuido
[3], alej6 los valores promedio de este grupo de los
observados en el grupo Control en las métricas AC y EL para
la banda alfa. Esto no necesariamente refleja que la terapia
TRT no tuvo un efecto positivo en el tratamiento del actfeno,
ya que cada una de las terapias genera un efecto distinto sobre
las estructuras del cerebro para habituar o reducir la
percepcion del acufeno [10, 13]. Ambos grupos reportaron
una mejoria en su condicion al recibir la terapia designada.

Recientemente, [18] realizaron un estudio donde también
utilizaron el analisis de coherencia para evaluar la terapia de
neuromodulacion de estimulacion actstica en pacientes con
acufeno, enfocandose Gnicamente en el contenido frecuencial
de la banda alfa de los registros de EEG. En su trabajo
reportaron un descenso los valores promedio de las métricas
CA, EG y EL para la red general, y un aumento en el valor de
la métrica DCC. El comportamiento de las métricas CA y EL
concuerdan con los presentados en este trabajo,
particularmente en las regiones de la corteza frontal y
temporal (corteza auditiva), por lo que éstas pueden ser
propuestas como medidas para la evaluacion de terapias
acusticas, e incluso llegar a considerarse como biomarcadores
para la descripcion del padecimiento de actfeno.

En este trabajo no se encontraron cambios en la
conectividad funcional de los pacientes que recibieron las
terapias EAE y Binaural. Esto puede ser debido a varios
factores, pudiendo ser el periodo de 8 semanas que se evaluo,
por lo que para lograr un cambio puede que se requiera
periodos de tratamientos mucho mas amplios para estas
terapias. Ademas, factores como la heterogeneidad del
padecimiento de actfeno pueden influir en el efecto que
tienen las terapias acusticas.

V. CONCLUSIONES

El analisis de coherencia es una herramienta muy util
para la evaluacion de la conectividad funcional del sistema
nervioso central, pudiendo ser de gran utilidad en el estudio
de padecimientos como el acufeno. Las métricas de CA y LE
pueden ser considerados como biomarcadores para el estudio
y descripcion del acufeno, y por ello, como medidas para
evaluar el desempefio de terapias actsticas.
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Abstract — Objective: Measure the mechanical properties,
galvanic response, and elasticity of the skin through the use of
different techniques grouped in a multifunctional and wireless
device. Results: The device built was able to collect, compute
and send the data from the different sensors that make it up, to
a database in Firebase for post-processing. Regarding the
readings obtained, it can be observed that the height reached
by the skin of the subjects has a considerably prolonged
retraction time compared to the gradual decrease of the
negative pressure in the indenter light, in addition, the
electrical resistance does not seem to have a relationship with
this phenomenon during this study, since this measurement is
not very variable in each subject, but diverse among them.
Conclusions: The data obtained show that the device is capable
of measuring different height rates between subjects under the
same environment, although all in different health conditions,
so through this it is presumed that the properties of elasticity,
electroconductivity and viscosity, among subjects with
conditions of the integumentary tissue and thus create a
pattern of their behavior, under the tests that appear in this
work.

Palabras clave — Cutémetro,
Piel, Propiedades.

Elasticidad, Patologias,

I. INTRODUCCION

La valoracion cuantitativa y el comportamiento bajo
distintas circunstancias de orden ambiental, patologicas o
fisiologicas, de los estratos que componen la piel, ha
adquirido un alto interés entre la comunidad dedicada al
estudio de la Ingenieria de tejidos, interés que en la ultima
década ha acufiado un amplio espectro de técnicas que se
valen de distintas herramientas de analisis, y cuyo fin, es el
de lograr obtener resultados lo suficientemente robustos
como para, en un futuro no muy lejano definir un estandar
de oro para la caracterizacion, tratamiento y mejor cuidado
del 6rgano con mayor superficie del cuerpo humano.

La evidencia reciente sugiere que las propiedades
mecanicas de la piel tales como el modulo elastico, la
rigidez y el mddulo de corte, se encuentran altamente
ligadas a la homeostasis, y que estas pueden contener
informacion relevante que contribuya al entendimiento en
como se da el avance de algunos tipos de tumores [1]. Por
otro lado, estas propiedades estan constantemente sujetas a

cambios debido de una serie de factores como son: la edad,
el estado de animo, la alimentacion y la demografia de los
individuos, entre otros, por lo que la busqueda de un
dispositivo lo  suficientemente robusto, adaptable,
econdmico y capaz de trabajar con distintos tipos de
geometrias, vislumbra aun un largo camino por recorrer.
Ademas, los avances tecnologicos en Ingenieria de tejidos
demandan a su vez dispositivos capaces de mesurar las
propiedades funcionales tanto de los tejidos desarrollados y
testados in vitro, como de los tejidos in vivo, dichos
dispositivos deberian de ser capaces de adaptarse de manera
adecuada a las muestras mediante el uso de diversos
adaptadores intercambiables que faciliten dicha tarea. Sin
embargo, esta empresa no es facil de llevar a cabo, pues
como se ha mencionado, las técnicas utilizadas se han visto
ampliamente diversificadas dependiendo del tipo de estudio
que se desea realizar. Algunas de las técnicas disponibles
hoy en dia para llevar a cabo la medicion de las propiedades
mecénicas de la piel incluyen la indentacion [2], succion [3],
torsion [4], propagacion de ondas [5] y extensometria [6]
entre otras.

Por otro lado, la investigacion realizada durante este
trabajo ha revelado que no existe ningin dispositivo capaz
de medir distintas cualidades del tejido de una sola vez, mas
aun, la mayoria de ellos se valen de una sola técnica para
analizar las propiedades mecanicas, eléctricas o de
apariencia del sistema tegumentario, y sus resultados pueden
variar dependiendo del uso de cada dispositivo. Es entonces
que, para el desarrollo de nuestro dispositivo, se ha sumado
la técnica de Respuesta Galvanica de la Piel (GSR), también
denominada  Actividad  Electrodérmica  (EDA) o
Conductancia de la Piel (SC), que se define como la medida
de las continuas variaciones en las caracteristicas eléctricas
de la piel, y cuya teoria tradicional se basa en la suposicion
de que la resistencia eléctrica de la piel puede variar de
acuerdo al estado de las glandulas sudoriparas localizadas en
la misma. Es asi, que la cuantificacion del modulo elastico y
de la deformacion (altura) por medio de la técnica de
indentacion, asi como de la variabilidad de la respuesta
galvanica de la piel, nos permitiran detectar si existe una
relacion entre estas medidas durante una prueba integral y
descriptiva del tejido.



II. METODOLOGIA

Para la construccion y desarrollo del dispositivo se han
aprovechado las tendencias de impresion y disefio 3D; el
modelado de distintas piezas como el indentador, los
conectores y carcasas de proteccion se realizaron mediante
el software de disefio Solid Works 2019 Premium®, para
estos disefios se tomaron en consideracion factores como, el
tipo de filamento, la medida de las boquillas de impresion,
el costo del filamento en relaciéon a su calidad y su
versatilidad dada la naturaleza de la aplicacion, las
dimensiones de las piezas y el mecanismo de la bomba de
vacio y las fuerzas a las que este seria sometido a fin
garantizar un desempefio adecuado; el material seleccionado
fue el dcido polilactico (PLA), cuyas caracteristicas y
propiedades permiten una resistencia apta y un bajo costo
para su produccion; la impresion de las estructuras del
dispositivo (acoples, indentador, carcasas, soportes, tapas)
se realizaron en una impresora 3D marca Creality modelo
CR-10 V3. Se hace notar que los parametros de impresion
(como velocidad de retraccion, distancia de retraccion, etc.)
son unicos en cada impresora y medio ambiente de la
misma.

Dado que la piel es un sistema bioldgico, esta puede ser
analizada de forma biomecénica por medio de la medicion
de las propiedades mecéanicas de la piel, en especifico,
mediante el médulo de Young, el cual es un parametro que
caracteriza el comportamiento de un material eldstico, segun
la direccion en la que se aplica una fuerza. De esta forma, la
técnica utilizada en el dispositivo es denominada /MA
(indentation-based mechanical analisis), mediante la cual se
pueden medir diversos tipos de geometrias dependiendo de
las muestras de tejido disponibles [7]; para dicho fin, se hizo
uso de una bomba de vacio construida a base de materiales
de bajo costo que son facilmente reemplazables. La
finalidad de esta es ejercer una presion negativa a través del
haz del indentador, el cual, una vez colocado sobre la
superficie anterior de la dermis, desplazara el tejido a través
del mismo logrando una determinada altura, medida por un
sensor optico colocado en la parte superior del mismo; el
sensor tiene una resolucion de 1 mm. de desplazamiento y
es leido directamente por la tarjeta de desarrollo a una
frecuencia de muestreo de entre 7 y 8 Hz, esto permite
conocer puntualmente el desplazamiento del tejido sin
perder informacion, pero a su vez, sin recibir ni almacenar
informacion que entorpezca o retrase la computacion de los
datos.

También, se hizo uso de un sensor de respuesta
galvanica (GSR), cuyo principio recae en el estadio de las
glandulas sudoriparas; debido a que la sudoracion del
cuerpo humano se encuentra regulada por el Sistema
Nervioso Auténomo (SNA), es posible cuantificar si la rama
simpatica (SNS) del sistema nervioso autdbnomo esta muy
excitada, de ser asi, la actividad de la glandula sudoripara

también aumentara, lo que a su vez incrementa la
conductancia en la piel y viceversa, es de esta forma que el
cambio en la conductancia de la piel puede servir ademas
como medida de las respuestas del Sistema Nervioso
Simpatico humano. La actividad eléctrica de la piel (EDA),
es en realidad una caracteristica del cuerpo humano que
conduce a cambios continuos en las propiedades eléctricas
de la piel. La monitorizacion de la EDA generalmente se
combina con la monitorizacion de la frecuencia cardiaca, la
frecuencia respiratoria y la presion arterial para comprender
completamente algunos parametros del sistema nervioso
autonomo humano. Todos estos fendémenos se pueden ver
afectados por diversas patologias en las que los cambios que
sufre la piel son propios de las mismas, como es el caso de
la diabetes, o el cancer de piel, y que para este desarrollo,
supone su cuantificacion durante la indentacion del tejido.
Por su parte, el sensor cuenta con dos electrodos situados en
la parte que tiene contacto con el tejido dérmico, de tal
suerte que la medicion puede ser llevada a cabo antes,
durante y después de la indentacion del mismo. Los datos
son recolectados por medio de un ESP32-WROOM a través
de los electrodos, procesados y subidos a una base de datos
en internet. En la Figura 1 se muestra una fotografia del
dispositivo.

El sensor de GSR fue calibrado utilizando 8 resistencias
diferentes con valores desde los 60k ohms hasta los 3kk
ohms, asi, lecturas confiables de la GSR, son las que se
encuentran dentro de estos limites, estas resistencias fueron
verificadas con un multimetro Fluke 289. Para la conversion
del voltaje leido a resistencia, se ajustdé un polinomio de
grado 8 por medio de Matlab. Este polinomio es procesado
por el ESP32 para determinar en tiempo real, la resistencia
entre los electrodos. La programacion y automatizacion del
dispositivo se realizdo con la finalidad de que el usuario
encuentre en el uso del dispositivo, un ambiente armonico y
sencillo para llevar a cabo las mediciones y lecturas
necesarias durante su estudio. Ademas, la construccion de
este se ha llevado a cabo mediante sensores de tipo modular
de montaje SMD, lo que permite ademas un facil reemplazo
de los mismos en caso de algun desperfecto futuro.
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Fig. 1. Dispositivo completo
Sujetos de prueba

Las pruebas se realizaron en 4 personas, 2 mujeres y 2
hombres, todos ellos latinos, las mujeres de 55 y 46 afios y
los hombres de 22 y 35 afos; expuestos a las mismas
condiciones ambientales y durante el mismo periodo de
tiempo (~45 seg) y numero de muestras (350).

Almacenamiento y comunicacion de los datos

Al finalizar el muestreo, el ESP32-WROOM sube Ia
informacion recogida a la base de datos por medio de
solicitudes http al servidor de Firebase. Al finalizar,
nuevamente el ESP32-WROOM verifica los datos al
solicitarle a la base de datos que se los envié. Si un valor no
se encuentra en la base de datos o se envid corrupto, se
vuelve a enviar, asi, el envio de datos no tiene margen de
error. Matlab, por otra parte, descarga la base de datos por
medio de una solicitud Attp.

Modelos matematicos

Los siguientes métodos matematicos se implementaron
por medio de los softwares de Matlab e IDE Arduino a
razén de computar y modelar los datos obtenidos durante las
lecturas.

Modulo de Young: En especifico se hizo uso del método
de modelado para materiales no lineales del moédulo de
Young, en el que se consideran ciertos materiales, como por
ejemplo el cobre, donde la curva de tension-deformacion no
tiene ningun tramo lineal, y aparece una dificultad ya que no
puede usarse la expresion simple del moédulo de Young.
Para ese tipo de materiales no lineales pueden definirse
magnitudes asimilables al moddulo de Young de los
materiales lineales, ya que la tension de estiramiento y la
deformacion obtenida no son directamente proporcionales.
Para estos materiales elasticos no lineales se define algun
tipo de médulo de Young aparente. La posibilidad mas
comun para hacer esto es definir el moédulo de elasticidad
secante medio, como el incremento de esfuerzo aplicado a
un material y el cambio correspondiente a la deformacion

unitaria que experimenta en la direccion de aplicacion del
esfuerzo:

E Ao (1)

S€C=A—£

Donde E,,. es el modulo de elasticidad secante, Ao es la
variacion del esfuerzo aplicado, y Ae es la variacion de la
deformacion unitaria.

Regresion lineal: También nombrada ajuste lineal, es un
modelo matematico usado para aproximar la relacion de
dependencia entre una variable dependiente Y, m variables
dependientes X; con pertenencia en Z' y un término

aleatorio &. Este modelo puede ser expresado como:
Y :B0+ﬁ1X1+ R Bme+8 2)

Donde Y es la variable dependiente o de respuesta, X,
X5, ... X, son las variables explicativas, independientes o

regresoras, y ,B 1, [)’2, [)’m son los parametros del modelo,
miden la influencia que las variables explicativas tienen
sobre el regrediendo.

Cocficiente de Correlacion Cruzada: A veces es usado
para referirse a la covarianza cov(X, Y) entre dos vectores
aleatorios X e Y. En procesamiento de sefales, la
correlacion cruzada (o a veces denominada "covarianza
cruzada") es una medida de la similitud entre dos sefiales,
frecuentemente usada para encontrar caracteristicas
relevantes en una sefial desconocida por medio de la
comparacion con otra que si se conoce. Para el caso de dos
funciones continuas f{x) y g(x) la correlacion cruzada se
define como:

9@ =[f*®glx+t)dt ()
Donde la integral se realiza para valores apropiados de t.

III. RESULTADOS

Los datos obtenidos y graficados se observan de las
Figuras 3 a la 6. Notese los distintos comportamientos del
tejido entre hombres y mujeres resaltando la caracteristica
comun en el retardo prolongado de la retraccion de la piel
una vez que se ha dejado de ejercer presion dentro de la luz
del indentador. Ademas, cabe destacar, que la medicion de
la resistencia galvanica de la piel de la mujer de 46 afios fue
la nica en la que se tuvo una lectura mucho mas baja que
en los otros sujetos probablemente debido al sudor que esta
presentaba al momento de ser realizada la prueba, razén que
por si misma demuestra el efecto de la baja resistencia (alta
conductividad) dérmica. Por otra parte, el indice del



coeficiente de correlacion cruzada de las variables de altura
y presion se mantiene alrededor de un 0.35 promedio, esto
debido a que la prueba fue realizada para comprobar el
funcionamiento longitudinal del dispositivo, ya que, si se
desease extraer las caracteristicas propias de esta medicion,
seria recomendable segmentar la prueba justo en el punto en
el que se deja de aplicar la presion de vacio, esto con el fin
de hallar un indice de correlacion cruzada especifico del
modulo elastico de la piel.

Tiempo - Presidn oo - MuraPresiss rombcaios
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Fig. 3 Datos obtenidos en hombre de 22 afios sin afecciones de la piel y/o
metabolicas que afecten a la misma.
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Fig. 4 Datos obtenidos en hombre de 35 afios sin afecciones de la piel y/o
metabolicas que afecten a la misma.
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Fig. 5 Datos obtenidos en mujer de 46 afios sin afecciones de la piel y/o
metabolicas que afecten a la misma.
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Fig. 6 Datos obtenidos en mujer de 55 afios sin afecciones de la piel y/o
metabolicas que afecten a la misma.

IV. CONCLUSIONES

A través de lo experimentado se obtiene por conclusion
que, el dispositivo es capaz de llevar a cabo las
cuantificaciones  estratificadas 'y que los codigos
desarrollados son capaces de computar, almacenar, graficar
y desplegar toda la informacion mencionada a lo largo del
documento; que los componentes usados han sido calibrados
de forma adecuada y que los datos se pueden transmitir y
recuperar de la base de datos por medio de la aplicacion
GUIDE desarrollada en Matlab para este fin; por la parte
cualitativa del tejido, se puede decir que la resistencia
galvanica de la piel no guarda una relacion de cambio
directamente proporcional al esfuerzo de traccion al que se
ve sometido el tejido durante las pruebas y que la tasa de
altura de la piel es mas abrupta en los primeros instantes de
la medicion, pero se aclara que la muestra es muy pequeia
para realizar aseveraciones tempranas respecto a dichas
cualidades, y que serda mejor con este fin, llevar a cabo
pruebas en grupos mas amplios de sujetos en los que se
desee trazar un posible patron en el comportamiento bajo
una determinada patologia de la piel.
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Abstract — The National Institute of Pediatrics, through its
Pharmacy Service, on average, daily dispenses 248
prescriptions and 12,673 pieces of medicine for the care of its
patients. Among the processes that are carried out for this
purpose, there is the dispensing, whose objective is to supply
the drugs in a timely manner, in response to the issuance of a
medical prescription. The objective of this work was to analyze
the Drug Dispensing Process and propose actions to improve its
performance, applying the first three stages of the six sigma
methodology: define, measure and improve. Three activities
that do not add value were identified, an area of opportunity
and three improvement actions were proposed.

Palabras clave—Farmacia hospitalaria, dispensacion de
medicamentos, metodologia seis sigma.

I. INTRODUCCION

El Instituto Nacional de Pediatria a través de su Servicio
de Farmacia, diariamente, en promedio, dispensa 248 recetas
y 12,673 piezas de medicamento, mediante la ejecucion de
cinco procesos: 1) Recepcion de medicamentos:
transferencia del producto entre el proveedor y el Instituto;
2) Almacenaje de medicamentos: resguardo del producto; 3)
Dispensacion de medicamentos: entrega 