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Resumo

O uso de biorreatores ¢ uma pratica cada vez mais utilizada no ramo da engenharia de tecidos, pratica
esta, que envolve conceitos de diversas areas como a biologia, engenharia, quimica e fisica. Atualmente,
os estimulos estdo bastante limitados devido a falta de variedade de estimulos existentes em cada tipo
de biorreator, ficando normalmente restringida & area dos estimulos quimicos. Este facto, leva a
diminuicao do numero de estimulos que as células sao submetidas, sendo, portanto, necessario que as
células e compdsitos celulares sejam estimulados e testados com recurso a animais antes da sua
aplicacao em seres humanos. Com isto, os custos, a duracdo e fiabilidade do cultivo ficam
comprometidos ao tipo de estimulos existentes para a sua avaliagcdo, assim como o0 uso de animais e 0s
seus custos de mantimento associado.

Assim, o principal objetivo desta dissertacao consiste no desenvolvimento de um biorreator magnético
que permita converter estimulos magnéticos em estimulos mecéanicos, elétricos e eletromecanicos
através da utilizacdo de materiais apropriados. Assim, o utilizador consegue configurar o biorreator
consoante o tipo de cultivo e é-lhe permitido controlar e monitorizar o cultivo celular. Para a concretizacéo
desta dissertacao foram estudadas, projetadas e desenvolvidas todas as partes constituintes de um
biorreator magnético. A estrutura do biorreator foi modelada de modo a permitir a estanquicidade do
sistema, a facil alteracdo de plataformas magnéticas e garantindo todo o suporte do biorreator, tendo
sido modelada em materiais previamente estudados de forma a cumprirem com as funcdes projetadas.
O sistema magnético foi desenvolvido de forma a permitir cultivos celulares em diferentes placas de
cultivo, possibilitando o0 aumento do numero de amostras a serem estimuladas ao mesmo tempo. Deste
modo foram desenvolvidos dois sistemas: um para magnetizacao de 24 pocos de cultivo e outro para
magnetizacao de 48 pocos de cultivo.

Respetivamente ao controlo do biorreator e a monitorizacao do cultivo, desenvolveu-se uma interface
grafica de controlo local, recorrendo a um LCD e um Zouch wheel, permitindo realizar toda a configuracao
do sistema, tal como a projecao do hardware para o controlo remoto do mesmo através de um modulo
Bluetooth, possibilitando o seu controlo a partir de uma aplicacdo android.

De modo a viabilizar o controlo e monitorizacao do sistema, foi desenvolvido um sistema de alimentacao
de forma a alimentar todos os modulos e um sistema de sensorizacdo das varias variantes do sistema,
desde todo o hardware, design e firmware necessario para sua implementacao.

Palavras-chave: Biorreator; cultivo celular; estimulo mecanico, magnético, magnetoelétrico







Abstract

The use of bioreactors is a practice increasingly used in the field of tissue engineering. This practice
involves concepts from several fields, such as biology, engineering, chemistry and physics. However, the
stimuli are currently very limited due to lack of variety of stimuli in each type of bioreactor, being typically
restricted to chemical stimuli. This leads to a decrease in the number of stimuli that the cells are subjected
to, becoming necessary that cells and cell composites need to be stimulated and tested with animals
prior to their application in humans. Thus, costs, duration and reliability of the crop are compromised to
the type of stimuli that exist for its evaluation, as well as the use of animals and their associated
maintenance costs.

Thus, the main goal of this dissertation consists the development of a magnetic bioreactor that allows the
conversion of magnetic stimuli into mechanical, electrical and electromechanical stimuli. By using
appropriate materials, allowing the user to configure them according to the type of crop, letting to control
and monitor the cell culture. For the accomplishment of this dissertation were studied, designed and
developed all the constituent parts of a magnetic bioreactor. The structure of the bioreactor was modelled
to allow the system to be watertight, the easy change of magnetic platforms and guaranteeing all the
support of the bioreactor, having been modelled in previously studied materials to fulfil the projected
functions.

The magnetic system was developed to allow cell cultures in different culture plates, permitting the
increase of the number of samples to be stimulated at the same time, having developed a system for
magnetization of 24 crop wells and another for magnetization of 48 wells.

The control of the bioreactor and the monitoring of the culture, a graphical interface of local control was
developed. By using an LCD and a touch wheel, allowing the configuration of the system, such as the
projection of the hardware for the remote control of the same one, through a Bluetooth module, allowing
its control from an android application.

To enable the control and monitoring of the system, a feed system was developed to feed all the modules
and a system for sensing the various variants of the system, from all the hardware, design and firmware
required for its implementation.

Keywords: Bioreactor; cell culture; mechanical, magnetic, magnetoelectric stimulus
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Capitulo 1. Introducéo

1.Introducao

Neste capitulo é realizado o enquadramento do trabalho a desenvolver. Além disso, sao apresentadas as
motivacoes que levaram a realizacao desta dissertacao, sendo definidos os principais objetivos a atingir

nesta dissertacdo, e por fim é apresentada a estrutura e organizacao deste documento.

1.1. Enquadramento

Nos dias de hoje, o desenvolvimento do ramo da Engenharia Biomédica e, em particular da Engenharia
de Tecidos, tem apresentado uma grande evolucdo [1]. Este ramo envolve conhecimentos de diversas
areas, tais como, biologia, engenharia quimica e fisica. Tem vindo a utilizar materiais biodegradaveis
sintéticos ou naturais para o desenvolvimento e manipulacdo de moléculas, células ou tecidos de forma
a substituir ou regenerar a forma/funcao de um tecido danificado de uma pessoa afetado com doencas
degenerativas cronicas [2]. De modo a fornecer um ambiente apropriado a esse desenvolvimento e
manipulacdo sao geralmente utilizados biorreatores.

Um biorreator permite, através de diferentes tipos de estimulos, desenvolver modelos de estudo e
estratégias para o cultivo e a estimulacdo celular. Deste modo tem vindo a melhorar significativamente
a sua viabilidade e funcionalidade, oferecendo um maior grau de robustez, consisténcia, reprodutibilidade
e previsibilidade. Assim sendo, os biorreatores possibilitam o controlo e reproducdo de fatores
especificos, nomeadamente ambientes biologicamente ativos, fornecendo os meios tecnoldgicos
necessarios para revelar os mecanismos fundamentais da funcao celular, melhorando dessa forma, a
qualidade e a veracidade na aplicacdo na engenharia de tecidos. O biorreator é utilizado para fazer uma
selecdo mais reduzida de ensaios em animais antes da sua aplicacdo em seres humanos, poupando
assim tempo, custos em animais € na sua manutencéo e, acima de tudo, reduzindo a utilizacdo de
animais neste tipo de ensaios.

Esta dissertacao consiste no estudo e desenvolvimento de um novo conceito de biorreatores magnéticos.
Este tipo de biorreatores permite converter os estimulos magnéticos em estimulos mecanicos, utilizando
materiais magnetostrictivos, ou em estimulos elétricos e eletromecanicos com a utilizacdo de materiais
magnetoelétricos. Os biorreatores magnéticos e magnetoelétricos sao uma novidade no ramo dos

aparelhos da biomedicina. Com isto, visa-se a criacdo de um novo produto, baseado numa prova de
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conceito, que seja capaz de fornecer estimulos mecanicos, elétricos e eletromecanicos aos cultivos
celulares, com um maior controlo sobre os estimulos bem como o controlo € monitorizacao das varias

componentes do sistema.

1.2. Motivacao

Atualmente, diversas pessoas sdo afetadas mundialmente por problemas degenerativos em células dos
tecidos 0sseos, nervosos, adiposos, cartilaginoso, conjuntivos, musculares ou epiteliais do corpo
humano, causando uma degeneracao progressiva do organismo como um todo. Estas doencas cronicas
degenerativas agravam com o envelhecimento humano, pelo que, com o constante envelhecimento da
populacdo mundial, estes casos tendem a aumentar [3][4].

Com o uso de biorreatores através de estimulos mecanicos, magnéticos ou magnetoelétricos em conjunto
com a utilizacao de materiais biodegradaveis sintéticos ou naturais é possivel substituir ou regenerar a
forma,/ funcao de um tecido danificado de uma pessoa com uma doenca cronica através da cultivacdo
in vitro.

Com o desenvolvimento deste biorreator, vai-se ao encontro do principio dos 3Rs defendido pela
organizacdo britanica NC3R® (National Centre for the Replacement Refinement & Reduction of Animals
in Research). Esta, promove o bem estar animal, métodos substitutos e a reducdo ao uso de animais
para o cultivo celular utilizando novos modelos de cultivacdo /7 vifro que consigam reproduzir as
condicdes do corpo humano [5].

Para desenvolver estes modelos de estudo e estratégias para o cultivo e estimulacéo celular /i vitro é
indispensavel uma analise detalhada de todas as componentes imprescindiveis a cultivacao dos tecidos.
Desta forma é possivel criar um biorreator cujo funcionamento seja pensado, estudado e implementado
ao detalhe para que seja possivel fornecer as condicdes necessarias ao cultivo celular ou regeneracéo
de tecidos danificados.

Em suma, os biorreatores tém um papel essencial na engenharia de tecidos, possibilitando solucdes
decisivas e de expectativa para muitos pacientes com este tipo de doencas crénicas, sendo reduzida a

utilizacéo e o sacrificio de animais.
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1.3. Objetivos

O objetivo geral/principal desta dissertacao passa pelo desenvolvimento de um biorreator

magnético para estudos em engenharia de tecidos baseado em imanes permanentes.

Portanto, os objetivos especificos para este trabalho consistem no:

Desenvolvimento de uma caixa estanque cumprindo os requisitos para uma
certificacao IP68-69K. Ou seja, devido ao contacto com células no cultivo celular, o biorreator
tem de ser submetido a um processo de lavagem a jato e de esterilizacdo ao qual deve suportar
sem qualquer danificacdo do seu sistema.

Desenvolvimento de um conjunto de campos magnéticos variaveis. O sistema deve
assegurar a criacdo de 24 ou 48 campos magnéticos de forma a estimular particulas
magnetoestritivas e/ou magnetoelétricas induzindo assim variacdes mecanicas e/ou elétricas
durante o cultivo celular.

Desenvolvimento de um sistema mecanico capaz de variar a frequéncia de oscilacao
e a densidade de fluxo magnético. O sistema mecanico de suporte a plataforma magnética
deve permitir, fazendo variar a velocidade do motor, a variacdo da frequéncia de oscilacao do
campo magnético pois para cada tipo de célula é necessaria uma frequéncia de oscilacao do
campo magnético diferente. O sistema também devera permitir, variando a altura da plataforma
magneética, a variacao da densidade de fluxo magnético, dependendo do tipo de células sujeitas
ao cultivo.

Desenvolvimento de um sistema de sensorizacao do biorreator. O sistema de
sensorizacao devera ser composto por varios sensores. Desde sensores 6ticos para delimitar o
movimento da plataforma magnética de forma a evitar, de forma segura, a colisdo com as
paredes da caixa. Sensores de posicdo rotativo sem contacto (encoder magnético) para medir
com precisao a posicao e velocidade da plataforma magnética. Sensores de temperatura para
medir a temperatura interior do biorreator. Além disso, sensores de campo magnético (Hall) para
medir a densidade de fluxo magnético.

Desenvolvimento de uma interface grafica e de um fouch wheel/ para monitorizacao
e controlo local do biorreator. A interface grafica devera monitorizar, através de um LCD
instalado no biorreator, as variaveis do sistema, permitindo ao utilizador escolher qual o

programa para o cultivo, saber qual o estado do cultivo assim como monitorizar os parametros
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inerentes ao biorreator (temperatura, densidade de fluxo magnético, frequéncia de oscilacao do
campo magnético, tempo previsto para o fim, etc.). O fouch wheel devera permitir o controlo de
todo o biorreator e a navegacao na interface grafica. Portanto, de forma a devolver um feedback
ao utilizador, o fouch wheel devera ter um anel de LEDs que devem interagir com a utilizacao do
biorreator.

= Dimensionamento do sistema, para um futuro controlo através de aplicacao android
para monitorizacao e controlo remoto do biorreator. O /1ardware devera estar preparado
para suportar a comunicacao com uma aplicacdo android permitindo a interacdo com o
biorreator a distancia, através de um modulo Bluefooth, e possibilitando todo o controlo e

monitorizacao do biorreator, tal como a interface grafica referida anteriormente.

1.4. Organizacao da dissertacao

Este documento esta dividido em 5 capitulos. Neste capitulo introdutdrio apresenta-se o enquadramento
do tema da dissertacdo e a respetiva motivacdo. Além disso, destacam-se 0s objetivos que se pretende
atingir com o desenvolvimento desta dissertacao.

No capitulo 2 é inicialmente feita uma introducdo ao tema da dissertacdo, engenharia de tecidos,
indicando qual a importancia dos biorreatores para a engenharia de tecidos. Também se apresentam os
principais tipos de biorreatores existentes, fazendo uma breve descricdo, indicando vantagens e
desvantagens de cada um. Por fim é feito um pequeno estudo sobre sistema de aquisicdo de dados.
No capitulo 3 apresenta-se todo o trabalho realizado para o biorreator, subdividindo o capitulo em 6
partes. E abordado o sistema magnético escolhido para os estimulos celulares, o desenho e modelacao
da estrutura mecanica do biorreator, justificando e explicando todo o Aardware escolhido, assim como
as placas de circuito impresso desenvolvidas como suporte ao hardware. Também € apresentado o
firmware do sistema, onde sado explicados os algoritmos e fluxogramas de funcionamento do biorreator.
Por fim é mostrada a montagem do biorreator, dando enfase as partes constituintes deste.

No capitulo 4 apresentam-se os testes que foram realizados as diferentes partes do biorreator, sendo
mostrada a validacdo da prova de conceito em que o desenvolvimento deste biorreator magnético foi
baseado.

Por fim, no capitulo 5, sao apresentadas as conclusdes gerais do trabalho realizado e algumas sugestdes

de trabalho futuro.
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2.Estado de arte

Este capitulo apresenta uma visao geral da histéria e evolucdo da engenharia de tecidos, seguindo da
importancia dos biorreatores para essa evolucao e em que é que estes contribuiram para o mundo. Faz-
se um levantamento dos varios tipos de biorreatores existentes tal como das suas vantagens e

desvantagens. Por fim faz-se um estudo sobre sistemas de aquisicdo de dados.

2.1. Engenharia de tecidos

A engenharia de tecidos ¢ um ramo da engenharia biomédica que tem apresentado uma evolucao
exponencial ao logo dos ultimos anos vindo a abranger areas como a biologia, medicina, fisica e a
engenharia [1].

E uma ciéncia que foi inicialmente definida, em 1988, no encontro patrocinado pela National Science
Foundation, como uma area que utiliza os principios da engenharia e das ciéncias da vida com o objetivo
de desenvolver suportes bioldgicos ou sintéticos de forma a restaurar, manter ou a melhorar a funcéo do
tecido ou 6rgdo danificado [6].

Para o cultivo de tecidos viaveis e funcionais, sdo utilizadas duas estratégias. A primeira consiste na
criacao de uma estrutura que possa ser estimulada e que suporte e impulsione o crescimento celular
apos a sua implantacao no local pretendido do organismo. A segunda, consiste na formacao de tecido /n
vitro em estruturas de suporte celular apropriadas antes de ser implantado no organismo [7].

A engenharia de tecidos tem como alvos terapéuticos uma vasta gama de tecidos celulares, abrangendo
uma grande parte dos sistemas do corpo humano. O ser humano requer um bom funcionamento de
todos os sistemas e drgaos envolventes para uma boa realizacao das funcdes vitais do organismo. Como
ilustrado na Figura 2.1, os sistemas do corpo humano alvos terapéuticos da engenharia de tecidos sao:
0 sistema cardiovascular [8], que garante o transporte de oxigénio e nutrientes para todo o corpo através
da movimentacdo sanguinea; o sistema digestivo [9], que faz a digestao dos alimentos permitindo ao
organismo absorver 0s nutrientes necessarios dos alimentos e eliminacao de residuos; o sistema nervoso
[10], que estabelece comunicacao entre as diferentes partes do copo, interpretando, e respondendo aos
estimulos; o sistema endocrino [11], que regula o funcionamento do corpo produzindo hormonas; o

sistema tegumentar [12], ajuda a regular a temperatura corporal, atuando como barreira de protecéo a
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agressoes externas e tem também um papel sensorial; o sistema urinario [13], que € o sistema que filtra
e elimina as impurezas do sangue; o sistema esquelético [14], que da a forma e sustenta o corpo
humano, protegendo os érgaos internos e sendo também fulcral para os movimentos do corpo; por fim,
o sistema muscular [15], que estabiliza e sustenta todo o corpo humano, permitindo a producao de
movimentos, igualmente contribuindo para a regularizacao da temperatura corporal e a movimentacao

do fluxo sanguineo [16], [17].

Cardiovascular Digestivo  Nervoso  Endocrino Tegumentar  Urinario  Esquelético Muscular

Figura 2.1: Alvos terapéuticos da Engenharia de Tecidos [16]

Para o cultivo de um novo tecido, na engenharia de tecidos, sdo necessarias trés ferramentas
fundamentais: células, scaffolds (suportes) e estimulos (biorreator), Figura 2.2. As células sdo
fundamentais para o cultivo do tecido, pois contém a informacao pré-programada que permite a formacado
e regeneracao de tecidos. Para isso € necessario um material que sirva de suporte, denominado de
scaffold, tornando assim possivel o cultivo das células. De forma a reproduzir o ambiente em que as
células e as estruturas de suporte necessitam para o cultivo, sdo utilizados estimulos bioguimicos (fatores

de crescimento) e estimulos biofisicos utilizando, por exemplo, um biorreator [18].
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Engenharia de
tecidos

Scaffolds Estimulos
(suportes) (biorreator)

Células

Células estaminais Porosidade Elétricos
Cultura de células Biocompatibilidade Mecanicos

Mecanico Quimicos

Degradabilidade Magnéticos

Figura 2.2: Triade da engenharia de tecidos; fatores a serem considerados para a projecdo de uma estrutura adequada para aplicacdes
em engenharia de tecido [19], [20]

2.2. Importancia dos biorreatores

Os biorreatores tém sido utilizados ha varios anos em diferentes areas da engenharia de tecidos. Sao
utilizados em areas como a fermentacao, tratamento de aguas, processamento de alimentos e a
producdo de produtos farmacéuticos [21]. Esses biorreatores funcionam com base em processos
bioldgicos e bioquimicos, tendo um ambiente estritamente monitorizado e bem controlado.

Desde a década de 1980 que os biorreatores tém sido também utilizados na cultura de células animais,
produzindo vacinas e farmacos para o cultivo de grandes populacdes celulares. Na engenharia de tecidos
0s biorreatores progrediram desses dispositivos. Sendo um biorreator de engenharia de tecidos definido
como um dispositivo que utiliza meios mecanicos para influenciar processos biologicos [22]. Estes
podem ser utilizados para ultrapassar problemas existentes associados as condicdes tradicionais de

cultura de células, melhorando a distribuicdo celular e acelerando o crescimento celular [23]. Para o
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desenvolvimento /7 vifro de novos tecidos, sao utilizados biorreatores para fornecer estimulos bioquimicos
e fisicos as células para posteriormente serem implantados /7 vivo'.
Existe um grande potencial no uso de células estaminais e células multipotentes (Figura 2.3) para a

criacdo de diferentes tipos de células, e os biorreatores tém um papel fundamental nesse processo.

Células Multipotentes

Cérebro / ;Z% X
“t p y AP f‘: 3
{LE : T,
~“n / w‘-‘:— Ay
N i\ ”!/‘t Y
R |

Musculo cardiaco

Células sanguineas

Figura 2.3: Células multipotentes [23]
Um biorreator, permite também a realizacdo de uma “filtragem” nos compositos utilizados em cultivo
celular, de modo a reduzir o numero de testes falhados em animais, pois assim, obtém-se resultados
mais rapidamente, de forma mais barata e com um menor nimero de sacrificios desnecessarios de

animais.

2.3. Tipos de biorreatores

Com a evolucao de diversos biorreatores desenvolveram-se novos modelos de estudo e estratégias de
cultivo celular permitindo obter um ambiente controlavel e mecanicamente ativo, potenciando o

aperfeicoamento da estrutura, das propriedades e da integracao dos tecidos.

! /n vivo significa que ocorre/tem lugar dentro de um organismo.

8
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Para as varias aplicacdes na engenharia de tecidos, existem diferentes tipos de birreatores que séo

utilizados, desde os mais simples aos mais complexos.

2.3.1. Biorreator frasco Spinner

O frasco de Spinneré uma forma basica de um biorreator de engenharia de tecidos, um dos biorreatores
mais simples e mais utilizados, que é ideal para cultivos em condicdes estaticas. Uma das principais
vantagens deste biorreator é o facto de permitir manter um ambiente perfeitamente misturado dentro do
balao, o que reduz a camada estagnada das células, evitando assim que se torne num ambiente mal
misturado. Por outro lado, os frascos de spinner nem sempre sao ideais, uma vez que 0 movimento
constante da mistura tem tendéncia a causar um fluxo turbulento dentro da capsula e um alto risco de
deformacao associado, provocando a formacao de uma capsula fibrosa externa no tecido. A Figura 2.4
ilustra o funcionamento de um frasco de spinner, os scaffolds sdo suspensos nas agulhas, e estas séo
posteriormente colocadas no meio do frasco. O meio é agitado com um agitador magnético induzindo a

mistura dos nutrientes com o scaffold.

Suspensdo
Agulhaa ———*»
ﬂ
Scaffol —T—» - —_—

Q—‘"D Agitador

Figura 2.4: Funcionamento do biorreator frasco de spinner [24]

Os frascos de spinnersao destinados a producdes em pequena escala. A eficiéncia do cultivo das células
geralmente é baixa, pois este método ndo consegue entregar homogeneamente a distribuicao celular em

todo o scaffold e as células ocupam predominantemente a periferia da construcao [25], [26].
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2.3.2. Biorreator de parede rotativa

O biorreator de parede rotativa foi desenvolvido pela NASA (National Aeronautics and Space
Administration), projetado inicialmente para proteger as experiéncias de cultivo celular das forcas que
estavam sujeitas na descolagem e aterragem das naves espaciais [27]. Contudo, mais tarde o dispositivo
mostrou também ser vantajoso na engenharia de tecidos. Um biorreator de parede rotativa consiste
numa camara cilindrica onde a parede é capaz de rodar a uma velocidade angular constante. A parede
do cilindro é rodada a uma velocidade capaz de conseguir o equilibrio entre a forca gravitacional (Fg)
para baixo, a forca de arrasto hidrodinamica (Fd) para cima e a forca centrifuga (Fc) para o centro,

originando um ambiente de microgravidade que é aplicado em cada scaffo/d, como mostra a Figura 2.5.

Fe /Fd

Fg

Figura 2.5: Funcionamento do biorreator de parede rotativa [24]

Este equilibrio de forcas resulta na suspensao dos scaffolds no meio celular maximizando a transferéncia
de massa e reduzindo os esforcos de cisalhamento [28]. Por outro lado, a principal desvantagem deste
biorreator é que o crescimento celular que nem sempre é uniforme devido a acao rotativa dos cilindros.
Ou seja, os scaffolds da capsula tendem a saltar para a parede do cilindro, causando danos celulares ao
cultivo.

Na Figura 2.6 pode-se observar um biorreator de parede rotativa existente no mercado. Estes biorreatores
geralmente funcionam com velocidades angulares compreendidas entre os 15-30 rpm. Esta variacao de
velocidade deve-se ao crescimento dos tecidos, ou seja, a medida que a massa do tecido aumenta e as
células crescem no biorreator, a velocidade de rotacdo deve ser aumentada para equilibrar as forcas e

garantir que o scaffold fique sempre num ambiente de microgravidade.
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Figura 2.6: Biorreator de parede rotativa [27]

2.3.3. Biorreator de compressao

O biorreator de compressao é outro tipo de biorreator muito utilizado na engenharia de tecidos,
principalmente nos tecidos cartilaginosos, que tanto pode ser aplicado para o carregamento estatico
como para o dinamico. No entanto, o mais utilizado é o carregamento dinamico, uma vez que se trata
do mais benéfico e mais representativo da deposicao do tecido fisiologico, vindo também a oferecer
melhores resultados em comparacao com os outros estimulos [29], [30].

Os biorreatores de compressao sao constituidos por um motor, que auxilia um sistema que proporciona
um movimento linear vertical, e um sistema de controlo que proporciona diferentes magnitudes e

frequéncias de oscilagdo do motor, Figura 2.7.

o o
PIata'forma
movel

Pinos

< Scaffold

Caixa de petri

Figura 2.7: Esquema de um biorreator de compresséo [24]
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O motor pode ser controlado por um microcontrolador, este controlado por computador, definindo a
carga que é exercida sobre as células na caixa de petri. A carga é transferida para os scaffolds através
de pinos, que distribuem a carga uniformemente. No entanto, neste dispositivo ao estimular multiplas
células simultaneamente, deve-se ter em atencao que os scaffolds apresentem uma altura similar, caso
contrario, a carga aplicada ao scaffold variara consoante a altura do mesmo, tornando assim o cultivo
desequilibrado [31].

O biorreator de compressao apresentado na Figura 2.8 € um modelo avancado deste tipo de biorreatores,
que é composto por um sistema de controlo e monitorizacdo do cultivo celular e um sistema de
incubacao, com capacidade de escolha do tamanho do compressor mecéanico, ou seja, a capacidade de

acomodacao de amostras, podendo ir de 1 até 12 amostras [32].

Figura 2.8: Biorreator de compressao do mercado [32]

2.3.4. Biorreator de tanque agitado

O biorreator de tanque agitado, Figura 2.9, é o mais importante para processos de producao industrial
pelas suas capacidades de producdo. Este foi desenvolvido com base no frasco de spinner. Consiste
num recipiente cilindrico com um eixo central acionado por um motor, que suporta um ou mais
agitadores. Os agitadores sdo necessarios para realizar um vasto leque de funcdes: controlar o impulso
adequado, realizar transferéncias de calor e de massa das particulas agitadas e misturar, assim como

homogeneizar o cultivo.
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Motor acoplado aos agitadores

P> Sistema de monitorizacédo
ﬂ Q

Sensores

Tanque do biorreator Revestimento

Ventilador
Efluente

Figura 2.9: Esquema de funcionamento de um biorreator de tanque agitado [33]
Na Figura 2.9, observa-se o esquema de um biorreator de tanque agitado, onde o motor acoplado aos
agitadores, quando acionado, mistura o meio de cultivo que € bombeado para o tanque do biorreator
através da bomba de alimentacao. Este tanque é revestido por uma malha térmica para evitar que o
ambiente desejavel para o cultivo seja alterado pela temperatura ambiente. Através dos sensores
incorporados no tanque do biorreator é possivel monitorizar todo o processo de cultivo assim como todas
as variaveis que influenciam os tecidos [34]. Como todos os requisitos para o cultivo devem ser

cumpridos ao mesmo tempo, o tipo de agitadores (Figura 2.10) utilizados comprometem os resultados.
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Impulsor de fluxo radial

Turbina de pas planas designado
como Disco de Rushton

Turbina de pas curvas ou turbina em
espiral

Impulsor de fluxo axial

Heélice Turbina de pas de 45°

Figura 2.10: Tipos de agitadores (Radial e Axial) [34]
Os agitadores convencionais utilizados na fermentacdo sdo tipicamente classificados como agitadores de
fluxo axial ou radial. Na Figura 2.10 sao ilustrados dois tipos de agitadores, os de fluxo radial e os de
fluxo axial. Dentro dos agitadores de fluxo radiais existem dois tipos de turbinas, a de seis pas planas
(Disco de Rushton) e a de seis pas curvas. Nos agitadores de fluxo axial existem as hélices, que sao
constituidas geralmente com trés pas arredondadas, e a turbina de quatro pas planas com uma
inclinacéo de 45° em cada uma. Nos biorreatores de tanque agitado € possivel encontrar agitadores com

duas ou trés turbinas no eixo, como o da Figura 2.11, tornando assim a mistura mais homogénea [34].

Figura 2.11: Biorreator de tanque agitado do mercado
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2.3.5. Biorreator Wave

O biorreator Wave ou biorreator de ondas € um sistema formado por duas partes importantes, o biorreator
com a sua plataforma de agitacado e o saco celular (cellbagl) que recebe a mistura celular. Este biorreator
distingue-se dos outros pela sua forma de estimulo através do movimento de ondas gerado pela
plataforma onde é fixo o saco celular, e por este ser descartavel. Através da plataforma é possivel
controlar a intensidade do movimento das ondas escolhendo a velocidade de agitacdo do motor e a
inclinacao da plataforma. Essas ondas proporcionam a mistura e a transferéncia de oxigénio da cultura,
resultando num ambiente perfeito para o crescimento celular que pode suportar faciimente mais de
10%x10° células por mililitro [35]. A Figura 2.12 ilustra o funcionamento da plataforma do biorreator. Com

0 movimento angular da plataforma, a mistura celular vai criando ondas, estimulando assim o cultivo.

| (™

‘——_’_’1@——‘_—, vimento do _\_‘—@_\—__ﬁ

plataforma

meio de
cultura

Figura 2.12: Movimento de ondas criado pelo biorreator Wave [36]

Uma das grandes vantagens deste biorreator é o facto de nao ser necessaria uma limpeza e um processo
de esterilizacdo do biorreator para cada cultivo pelo facto de utilizar sacos de cultivo descartaveis,
proporcionando uma maior facilidade de operacéo e de protecao contra contaminacdes e reduzindo os
custos e o tempo para iniciar o processo de producao. Este processo apenas € possivel porque 0 saco
de cultivo é fabricado com um material biocompativel e inerte e por ser de uso Unico [36].

Outra grande vantagem deste tipo de biorreatores é a capacidade de producdo que oferecem. Podem
ser utilizados para pequenos cultivos (0,1L) assim como para grandes quantidades (500L), mantendo as
concentracdes de oxigénio do cultivo pequeno, tornando-o assim equiparado ao biorreator de tanque

agitado pelas suas capacidades de producao, Figura 2.13.
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0,1 - 5 Litros

1 - 25 Litros

100 - 500 Litros

Figura 2.13: Varios biorreatores Wave do mercado com diferentes capacidades [36]

Na figura acima pode-se ver varios tipos de biorreatores, os mais pequenos para cultivos de bancada em
quantidades compreendidas entre os 0,1 litros e 5 litros ou um pouco maior, mas também para cultivos
de bancada, entre 1 litro e 25 litros. Para cultivos maiores, em escala industrial, existem biorreatores
com capacidade de 10 litros até 100 litros ou ainda de 100 litros até 500 litros, podendo suportar assim
5 x 10" células apenas num cultivo. Contudo a principal desvantagem deste tipo de biorreator, s&o os
gastos em sacos descartaveis, pois em cultivos de grande escala fica muito dispendioso. Outra
desvantagem é o facto que cada saco estar limitado a um cultivo, sendo que apenas € util para cultivos

em larga escala.

2.3.6. Biorreator pneumatico

Os biorreatores pneumaticos, Figura 2.14, PBS (Pneumatic Bioreactor Systern), sao sistemas que utilizam
injecao de gas para agitar e homogeneizar as particulas do cultivo celular. Estes biorreatores podem ser
utilizados para criacdo de diversos produtos, como: gordura hidrogenada (margarina), carbonatos e
bicarbonatos, gliconatos (calcio, magnésio, sédio, zinco), lipideos (biodiesel), fermento biologico, proteina
unicelular, vacinas, combustiveis, etc. Assim como a criacao de varios produtos, no biorreator

pneumatico aplicam-se varios processos, desde hidrogenacao de lipideos, carbonatacao de alcalis,
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oxidacao de glicose, cultivo de algas e cianobactérias, cultivo de leveduras, cultivo de células,

fermentacao extrativa, etc.

LB Ry | LB R
(a) (b)

Figura 2.14: Biorreatores pneumaticos mais comuns: (a) coluna de bolhas, (b) airlift de cilindros concéntricos [37]

Os biorreatores pneumaticos sdo divididos em duas espécies, os biorreatores coluna de bolhas (bubble
column) e os de circulacdo ou tipo air/ift Na Figura 2.14 (a), pode-se observar o biorreator coluna de
bolha que ¢ constituido por uma dorna cilindrica, tendo na sua base um aspersor por onde sao injetados
0s gases em forma de bolhas num liquido, ou seja, numa solucao solido-liquido. Assim, a dissolvéncia
do gas na fase liquida e a homogeneizacdo do meio reacional sao obtidas exclusivamente pela
germinacao do gas injetado, que escoa ascendentemente devido a menor densidade, arrastando consigo
0 liquido € promovendo um movimento aleatério do meio que promove a mistura gas-liquido. A Figura
2.14 (b), mostra os biorreatores airiift de cilindros concéntricos. Nestes biorreatores, a regido de subida
e descida do gas-liquido € no mesmo compartimento, sendo separadas de modo a realizar o escoamento
da dispersao gas-liquido. A grande diferenca entre os biorreatores coluna de bolhas e os biorreatores
airlift & a forma de escoamento. Enquanto que no biorreator coluna de bolhas o escoamento € um

movimento aleatdrio da fase liquida, os air/ift apresentam um escoamento ciclico do liquido [37].
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2.3.7. Biorreator de estimulo eletromecanico

O biorreator de estimulo eletromecéanico foi desenvolvido pela Universidade de Yamagata, no Japao [38§],
capaz de fornecer estimulos elétricos e mecéanicos aos tecidos. Este biorreator foi desenvolvido para
satisfazer as condicdes necessarias de tecidos cardiacos. O biorreator € composto por trés unidades
principais: a unidade de controlo, a camara de cultivo e a unidade de transformacéo e a atuacao das

forcas aplicadas, como mostra a Figura 2.15.

Unidade de transformacao

e atuacdo das forcas

_____ o Camara de

aplicadas

cultivo

Figura 2.15: Fotografia e esquematico do biorreator de estimulo eletromecanico [38]

Para o controlo do biorreator, os investigadores utilizaram uma placa da National Instruments (PCI-
6024E). A camara de cultivo esta equipada com elétrodos que fornecem estimulos elétricos aos tecidos
com amplitudes compreendidas entre os 5 V e 20 V gerados a partir de uma onda com 20 ms [38].

Na Figura 2.16 esta representado um esquema da unidade de transformacao e a atuacao das forcas
aplicadas do biorreator. Esta unidade é composta por um motor de passo que esta acoplado a uma

roldana e esta esta conectada a outra roldana através de uma correia.
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Movimento rotacional
Movimento linear dos eixos
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inoxidavel

Correia de  Acoplador da  Motor de
transmisséo e correia a

€ixos haste

passo

Figura 2.16: Esquematico do atuador e do sistema de transmissao de movimento [38]

Este mecanismo ¢ utilizado para ligar a haste de aco inoxidavel ao movimento do motor, fazendo assim
com que a mistura do cultivo introduzido na seringa, que esta unida a haste, reaja com os elétrodos na
camara de cultivo [38]. Contudo, este biorreator esta limitado a quantidade e tipo de cultivo inserido na

seringa.

2.3.8. Biorreator de estimulo magnético

O biorreator de estimulo magnético pode ser uma modificacdo de um biorreator ja existente, como por
exemplo, o biorreator frasco de Spinner ou o biorreator de parede rotativa. Se o0 método for aplicado /in
vitro, 0 campo magnético pode ser gerado fora do recipiente da cultura de tecidos, ou no caso de ser
aplicado /n7 vivo, pode ser gerado fora do corpo [39]. O sinal magnético pode ser fornecido através de um
iman permanente ou de um eletroiman. Os imanes permanentes podem ser utilizados para criar uma
variacdo do campo magnético, fazendo variar a posicdo dos imanes em relacao as células que estao a
ser cultivadas. No caso da utilizacdo de imanes permanentes, o movimento de variacao da plataforma
de imanes pode ser perpendicular & camara de cultivo ou longitudinal (ao longo da camara de cultivo),
Figura 2.17 e Figura 2.18 respetivamente. No caso dos eletroimanes, é desnecessario o sistema de
variacdo da plataforma em altura, visto que com os niveis de corrente elétrica dos eletroimanes

controlados é possivel obter campos magnéticos variaveis, mantendo os eletroimanes estaticos [39].
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Figura 2.17: Primeira configuracao do biorreator magnético [39]

Na Figura 2.17 é ilustrada uma das configuracdes deste biorreator. Neste caso, existe uma camara de
cultivo (1) onde sao introduzidos os scaffolds espacados longitudinalmente (4), associada a uma
plataforma (3) que se encontra conectada a um sistema de controlo controlado por um computador.
Essa plataforma contém imanes permanentes (2) que sdo posicionados externamente a camara de
cultivo do biorreator de forma a existir um iman associado a cada scaffo/d do cultivo, isto €, neste caso
existem quatro cultivos independentes, embora seja possivel variar o0 nimero de imanes consoante o
numero de cultivos.

Os nutrientes sao fornecidos ao biorreator pela entrada da camara de cultivo (5), e saem conforme ¢
representado pelo nimero 6. Este mecanismo mantém fixa a camara de cultivo, fazendo oscilar a
plataforma de imanes permanentes verticalmente de modo a conseguir variar o0 campo magnético no
cultivo. A frequéncia de oscilacdo da plataforma varia geralmente numa frequéncia compreendida entre
0s 0,1 Hz e os 10 Hz, apesar se ser possivel frequéncias de oscilacdo fora desta gama.

A oscilacdo dos imanes cria um campo magnético que estimula um ciclo de compressao/ relaxamento
que é aplicado aos scaffolds produzindo um movimento de translacdo das nanoparticulas em relacéo
aos imanes, comprimindo as células e o scaffold dentro do biorreator. Com essa compressdo € simulada
uma carga mecanica sem ser necessario o contacto direto as células dentro do biorreator. Esta carga
mecanica pode ser alterada facilmente, vindo a alterar a forca do campo magnético, através da posicao

dos imanes, ou alterando as propriedades fisicas das nanoparticulas que compde o scaffold.
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imanes permanentes Freﬁlenma de oscilacago =1Hz  Computador - controlador
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Figura 2.18: Segunda configuracdo do biorreator magnético [39]
A Figura 2.18 ilustra outra configuracéo deste biorreator, fazendo uma alteracdo ao modelo mostrado na
Figura 2.17. Na configuracdo da Figura 2.18, os imanes permanentes sdo oscilados paralelamente ao
eixo horizontal do biorreator (em vez de verticalmente ao eixo no caso da Figura 2.17). Nesta configuracao
0s imanes mantém-se fixos e o biorreator oscila em relacdo ao eixo horizontal, podendo deste modo
variar o campo magnético. Alternativamente ou adicionalmente, os imanes permanentes ilustrados nas
Figura 2.17 e Figura 2.18 podem ser substituidos por eletroimanes, fazendo assim variar o campo
magnético sem a necessidade de movimentar a plataforma ou o biorreator. Contudo, este biorreator,
esta limitado ao tipo de cultivo, ou seja, s6 permite a utilizacao de um tipo de nutrientes para cada cultivo,

sendo que por vezes ¢ Util a possibilidade de utilizacdo de varias células diferentes para 0 mesmo cultivo.

2.3.9. Biorreator magnético

O conceito de biorreator magnético e magnetoelétrico foi criado pelo grupo ESM (Eletroactive Smart
Materials) na Universidade do Minho. Este biorreator consiste num sistema projetado para provar o
conceito de biorreatores magnéticos e magnetoelétricos dimensionado para o cultivo celular e aplicacoes
biomédicas, promovendo o crescimento celular baseado em estimulos magnéticos controlados
eletronicamente. Este sistema consiste na variacéo da posicao de um conjunto de imanes permanentes
criando um campo magnético que é convertido em estimulos mecanicos ou eletromecéanicos com a

utilizacao de scaffolds apropriados, magnetostrictivos ou magnetoelétricos, respetivamente, como mostra

a Figura 2.19.
10-20 um 10-20 um 10-20 pm
Nenhum Mecanico Eletromecanico

Figura 2.19: Estimulo das células com diferentes scaffolds [40]
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Utilizando o conceito de estimulos magnéticos em scaffolds magnetostrictivos ou magnetoelétricos, foi
demostrada a capacidade do estimulo magnético de aumentar a proliferacédo celular para aplicacdes em

engenharia de tecidos [40].

Em suma, nao existe nenhum biorreator que permita estimulos magnéticos, magnetoelétricos,
mecanicos e eletromecanicos, permitindo o uso de diferentes tipos de células e scaffolds para 0 mesmo
cultivo. Todas as alternativas para este tipo de situacédo seriam extremamente caras ou dispendiosas em

tempo.

2.4. Sistema de aquisicao de dados

A aquisicao de dados ¢ o processo em que a recolha de informacao de fendmenos fisicos do mundo real
sdo transformados em sinais elétricos e convertidos em formato digital para o seu processamento,
analise e armazenamento dos dados resultantes da recolha numa plataforma computacional [41].
Geralmente, na maioria das aplicacdes em que a aquisicdo de dados é utilizada, o sistema nao ¢
projetado apenas para a aquisicdo dos dados, mas também para o controlo e atuacdo do sistema. O
controlo é processado por uma plataforma computacional onde sao convertidos os sinais digitais em
sinais apropriados para a atuacao do equipamento adequado do sistema [41].

A Figura 2.20 apresenta um exemplo de um diagrama de blocos de um sistema de aquisicao de dados.
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Figura 2.20: Exemplo de um diagrama de blocos de um sistema de aquisicao de dados [42]
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Esse sistema € constituido por trés partes fundamentais: os sensores, que convertem os sinais fisicos
em sinais elétricos, o Aardware de condicionamento de sinal, que “clarifica” os sinais lidos pelos sensores
de forma a poderem ser convertidos em sinais digitais, e os ADCs (Analog-to-Digital Converter), que
convertem os sinais medidos pelos sensores, previamente condicionados, em sinais digitais para
poderem ser interpretados em codigo binario por uma interface computadorizada, podendo variar a

resolucdo numa gama de 3 bit a 32 bit [43].

2.4.1. Sensores e transdutores

Os sensores e transdutores convertem os sinais de grandezas fisicas em sinais elétricos, Figura 2.21,

tendo assim um papel fundamental na ligacao entre 0 mundo real e os sistemas de aquisicao de dados.

1iF

Dependendo do tipo de sensor, a saida elétrica pode ser uma tensao, uma corrente ou uma resisténcia.

4.3 Volts

Figura 2.21: Esquema de sensor elétrico

Hoje em dia existe uma vasta gama de sensores que permite a medicdo de praticamente todas as
grandezas fisicas existentes na vida. A Tabela 2.1, mostra alguns dos sensores mais utilizados no dia a

dia e o respetivo fenomeno medido.

Tabela 2.1: Tipos de sensores mais comuns e o respetivo fendmeno de medicao [44]

Termopar, termorresisténcia, termistor Temperatura
Fotoelétrico, fotodiodo, fototransistor Luz
Microfone, hidrofone Som
Extensometro, transdutor piezoelétrico Forca e pressao
Potenciémetro, LVDT, encoder 6tico Posicao e deslocamento
Acelerdmetro Aceleracao
Elétrodo de pH pH
Sensor de efeito de Hall, magnetometro Campo magnético
Anemometro, medidor de fluxo, turbina Fluxo liquido

Em todos estes sensores, o sinal elétrico gerado é proporcional a variacao do fendémeno fisico, e podem
ser de dois tipos: sensores ativos ou sensores passivos. Os sensores ativos necessitam de uma fonte de
alimentacao externa para o seu funcionamento, enquanto que 0s passivos geram um sinal elétrico sem

fonte de alimentacao externa. Os sensores ainda se dividem em dois tipos: sensores intrusivos e nao

23



Capitulo 2.  Estado de arte

intrusivos. Os intrusivos, sdo aqueles de interferem com o meio de medida, como por exemplo, 0s
medidores de fluxo ou de caudal por turbina, que sdo introduzidos diretamente no fluxo, interferindo
assim com o fendémeno medido. Os nao intrusivos, sdo 0s que nao interferem com o meio de medida,

por exemplo, a medicdo de temperatura, que nao interfere com o fenomeno medido [44], [45].

2.4.2. Condicionamento de sinal

Os sinais gerados pelos sensores e transdutores geralmente precisam de ser convertidos num sinal
apropriado de modo que o dispositivo de aquisicao de dados efetue uma medicao eficaz e exata. Este
“tratamento de dados” tem o nome de condicionamento de sinal, que é uma parte fundamental na
aquisicao de dados, fornecendo melhorias em relacao ao desempenho e exatidao do sistema.

A Figura 2.22 ilustra os principais problemas dos sensores e das operacdes de acondicionamento de
sinal utilizadas para tornar o sinal medido pelo sensor legivel e processavel por uma plataforma

computacional.

Nao linear Linearizacao

Alta amplitude Atenuacao

Baixa amplitude Condicionamento de Amplificacéo
Ruido Filtragem

sinal

NZo isolado Isolamento

Sensor passivo Excitacao

Figura 2.22: Operacoes de condicionamento de sinal [41]
Linearizacao

A linearizacdo é o processo de interpretacao do sinal medido pelo sensor, ou seja, é necessaria quando
0s sensores produzem sinais que nao estao linearmente relacionados com a medicao do fenémeno fisico.
Atenuacao

A atenuacao é utilizada quando o sinal a ser convertido para digital € maior do que a gama aceitavel pelo
ADC. Este processo de condicionamento diminui a amplitude do sinal de entrada de forma a ficar dentro
dos valores de leitura do ADC.

Amplificacao

A amplificacdo, ao contrario da atenuacdo, aumenta o nivel de tensdo amplificando o sinal de entrada

tornando-o legivel pelo ADC, aumentando a resolucdo e a sensibilidade da medicdo e reduzindo o ruido
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na mesma. De modo a obter uma maior precisao, o sinal deve ser amplificado de forma que a maxima
tensao do sinal condicionado coincida com a maxima tensao de entrada do ADC.

Filtragem

O proposito da filtragem trata-se de remover sinais indesejados do sinal medido dentro de uma gama de
frequéncias. Geralmente, sdo utilizados filtros passa-baixo para filtrar os ruidos das altas frequéncias que
podem reduzir a precisao das medicdes. Outro filtro muito utilizado para a filtragem de sinais € o filtro
antr-aliasing, que previne o aliasing de sinais de frequéncias altas atenuando os sinais acima da
frequéncia de Nyquist.

Isolamento

Outro processo muito utilizado no condicionamento de sinal € o isolamento. Os circuitos de isolamento
permitem passar o sinal de uma parte do sistema para outra (por exemplo do circuito de controlo para
0 circuito de poténcia) sem existéncia de contacto fisico. Para tal, podem ser utilizados transformadores
secundarios, acopladores capacitivos ou optoacopoladores. Assim, o circuito fica protegido contra
diferencas de potencial de terra ou picos de tensao.

Excitacao

Alguns sensores requerem alimentacdo externa para o seu funcionamento, como por exemplo,
extensometro, acelerometros, termistores, termo resisténcias, entre outros, sao sensores que requerem

uma tensao externa ou uma corrente de excitacao.

2.5. Algoritmos de controlo

De forma a analisar qual o tipo de controlador a utilizar para o desenvolvimento do biorreator, foram
estudados dois tipos de controladores, o controlador On-Off e o controlador PID com o estudo de cada

uma das suas acoes independentes e combinadas.

2.5.1. Controlador On-Off

O controlador On-Off, corresponde a um dos sistemas de controlo mais utilizados, no controlo de diversas
grandezas, como € o caso da temperatura, posicionamento, fluxo, etc., motivado pela sua simplicidade
de implantacao. Desta forma, a implementacéo deste tipo de controlo, baseia-se na comparacao do valor
do erro entre a saida e a referencia com O e ligar e desligar um atuador de acordo com o sinal de

comparacao. Contudo, este controlador, na sua forma ideal provoca, geralmente, um rapido desgaste do
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atuador. De modo a evitar esse desgaste, adiciona-se uma /isterese. A histerese faz com que a
comutacao de On para Off e vice-versa ndo aconteca quando o erro é zero, mas sim quando o erro for
igual ao valor definido para a histerese [46]. Outro dos principais problemas deste controlador, esta
associado a inércia do atuador, ou seja, quando o controlador desliga o sinal do atuador, este nao reage
imediatamente, causando uma inércia na resposta do sistema relativamente ao valor de referéncia. A

titulo de exemplo, a Figura 2.23, representa um controlo On-Off para um sistema térmico.

— Resposta do sistema

FE -

— Sinal do atuador

e R

Temperatura (°C) e Poténcia (kW)
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1
1
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1
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& =
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Figura 2.23: Exemplo de um controlo On-Off, com histerese, de um sistema térmico [46]

Assim, na figura acima, estdo representados dois sinais de um sistema térmico, onde a azul esta
representada a evolucdo da variavel controlada (temperatura) e a vermelho esta representada a evolucao
variavel de manipulacdo (atuador). Para o controlo deste sistema tém-se os seguintes valores:
Temperatura de referéncia = 50 °C, Aisterese =2 °C e a poténcia térmica = 20 kW. O sistema inicia com
uma temperatura de 25 °C. Quando o controlador entra em funcionamento, o atuador (fonte de calor) é
ligado (poténcia térmica = 20 kW) e a temperatura comeca a aumentar até atingir a temperatura de
referéncia mais a margem de #isterese (52 °C). Atingindo este valor, o controlador desliga o atuador
(poténcia térmica = 0 W) e a temperatura desce até atingir a temperatura de referencia menos o valor

de histerese (48 °C). O processo repete-se periodicamente até que o controlador seja desligado [46].

2.5.2. Controlador PID

O controlador Proporcional - Integral - Derivativo (PID) é um sistema de controlo simples e eficaz

amplamente utilizado na industria com o controlo em malha fechada devido a sua robustez [47]. Na
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Figura 2.24 esta representado um esquema de um sistema com um motor utilizando um controlador
PID. Como indicado no nome, este controlador utiliza trés acdes de controlo: a acao proporcional, a acao
integral e a acdo derivativa. Cada uma destas acoes de controlo possui vantagens e desvantagens, que

serao apresentadas em baixo.

Saida
| Entrada MOtOI‘

Referéncia Erro

Sensor

Figura 2.24: Controlo em malha fechada com controlador PID [47]

Acao proporcional

A acao proporcional ¢ a componente do controlador PID que esta sempre presente, podendo em alguns
casos ser suficiente para o controlo desejavel. O controlo proporcional é o resultado da multiplicacao do
erro com pelo ganho proporcional do controlador (k,), ou seja, a agao proporcional € proporcional ao
valor do erro do sistema, Equacao 1.

Erro = referéncia — saida

Controlo proporcional(P) = erro * ky, Equacao 1

De forma a melhor entender as alteracdes que o controlo PID faz ao sistema, na Figura 2.25, mostra um
exemplo de uma resposta de um sistema, com os termos a ter em conta para este controlo. Nesta figura,
0 overshoot é a diferenca entre a amplitude maxima do sinal de saida e a amplitude de estacionaria
(referéncia), t,, significa o tempo de subida, ou seja, o tempo que o sinal demora a variar de 10% a 90%
da amplitude estacionaria. Por fim, t. corresponde ao tempo em que o sinal demora a estabilizar, neste

caso com 1% de erro em regime permanente, num determinado valor de referéncia [47].
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Figura 2.25: Exemplo de resposta de um sistema [47]

O valor da constante k,, tem que ser cuidadosamente escolhido para obter a resposta ideal do sistema.
A Figura 2.26, mostra um grafico em que foi aplicado um controlo proporcional, contudo, o ganho
proporcional € baixo. Com valores mais baixos para k,, as respostas tendem a ser mais suaves, mas
em contrapartida, mais lentas, nunca chegando ao valor de referéncia. Ou seja, neste caso nao existe
overshoot, 0 t, demora cerca de 13 segundos, igualmente com o t., pois nao existindo overshoot, o tempo
de subida é aproximadamente igual ao tempo de estabilizacdo (14 segundos) e existe um erro em regime
permanente elevado (+/- 10%).
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Figura 2.26: Resposta do sistema para o controlador P com kj, baixo [48]
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Neste caso, Figura 2.27, aumentou-se o valor do ganho proporcional (kp) conseguindo uma resposta
mais rapida do sistema, reduzindo o tempo de subida (t;) para cerca de 4 segundos, no entanto, o tempo
de estabilizacdo aumentou (19 segundos), apareceu um overshoot, tornando a resposta mais instavel do

que no exemplo anterior € 0 erro em regime permanente (+/- 10%) manteve-se.
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Figura 2.27: Resposta do sistema para o controlador P com k; alto [48]

Com o exemplo anterior, chega-se a conclusdo que com o aumento do valor do ganho proporcional, o
sistema tende a ficar mais rapido, embora um pouco mais instavel no inicio. No entanto, com o aumento
excessivo desta constante, o sistema tende a ficar muito instavel. Na Figura 2.28, esta representada a
resposta do sistema quando o ganho proporcional esta excessivamente elevado, o que resulta numa
resposta extremamente instavel, onde o overshoot é maior do que os exemplos anteriores e o sinal nunca
chega a estabilizar. Ou seja, é importante calibrar cuidadosamente a constante do ganho proporcional
(kp), pois um valor demasiado baixo ou demasiado elevado pode comprometer a saida do sistema.
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Figura 2.28: Resposta do sistema para o controlador P com k, muito alto [48]

Velocidade

Acao integral

A acao integral atua com o principal objetivo de eliminar o erro em regime permanente. Contudo, a sua
utilizacdo no controlador tende a piorar a estabilidade do sistema [47]. Por isso, ndo é muito comum a
utilizacdo desta acdo sem a soma da acao proporcional. O controlo integral tem em consideracdo a soma
de todos os erros anteriores do sistema, sendo o resultado da multiplicacdo do somatorio dos erros com

a constante de tempo integral (t;), Equacéo 2.

Erro = referéncia — saida Equacao 2
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Integral = Z Erro

Controlo Intregal (I) = Integral * T;

A eliminacao do erro em regime permanente e a reducéo do tempo de subida da resposta do sistema
sao as grandes vantagens desta acdo no controlador PID, contudo, a acdo integral também tem
desvantagens. O aumento do overshoot e do tempo de estabilizacdo sdo as principais desvantagens,
dando origem a respostas lentas e oscilatorias, tornando o sistema instavel. No entanto, juntando a acdo

proporcional a acao integral, Equacéo 3, obtemos uma resposta do sistema mais aceitavel.
Controlo PI = (Erro * k,) + (Integral = t;) Equacio 3

Assim como a acdo proporcional, o valor da constante de tempo integral (t;), tem que ser dimensionado
cuidadosamente, uma vez que, com um valor muito baixo, o tempo de correcao do erro em regime
permanente € elevado, e com um valor muito alto, o sistema torna-se instavel.

A Figura 2.29, ilustra a resposta do sistema em questao utilizando as duas a¢des do controlador PID, ou
seja, utilizando o controlador Pl, dimensionando as constantes com os valores mais indicados. Neste
grafico observamos que, em relacdo a Figura 2.27, o erro em regime permanente diminuiu
significativamente (= 0%), o overshootaumentou ligeiramente, o tempo de subida diminuiu (3 segundos)
e, embora a acao integral aumente o tempo de estabilizacdo, com a juncédo da acao integral com a acao
proporcional, controlador PI, este tempo diminui.
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Figura 2.29: Resposta do sistema para o Pl [48]

Velocidade

Acao Derivativa
A acao derivativa tem como principal objetivo fazer com que o sistema reaja mais rapidamente. Esta
acao age atuando sobre os valores dos erros anteriores, ou seja, € a multiplicacao da derivada do erro

pela constante de tempo derivativa ( 74), Equacéo 4.
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Erro = referéncia — saida
Derivada = Erro — Gltimo_erro Equacéo 4

Controlo Derivativo (D) = Derivada * 14

As principais vantagens desta acao sao o facto de permitir acelerar e estabilizar a resposta do sistema,
reduzir o overshoot, e o periodo de oscilacdo. Como principal desvantagem, é o facto de nao ser muito
indicada para sistemas com muito ruido, uma vez que a acao derivativa torna o sistema muito sensivel
ao ruido em alta frequéncia. Assim como a acao integral, a acdo derivativa raramente é utilizada sozinha,
mas sim em combinacdo com a acao proporcional. Assim obtemos a Equacéo 5, que combina o controlo
proporcional com o derivativo, originando uma resposta rapida e estavel embora abaixo do valor
pretendido.

Controlo PD = (Erro x k,) + (Derivada * t4) Equacao 5
Na Figura 2.30, mostra a resposta do sistema em estudo, utilizando o controlador proporcional derivativo
(PD). Tal como as acdes anteriores, o valor da constante de tempo derivativa (74) tem que ser
cuidadosamente escolhida, visto que um valor muito alto causara ruido ao sistema, € um valor muito
baixo, ndo acelerara a resposta. No grafico abaixo, vemos que em comparacdo com o grafico da acao
proporcional (Figura 2.27), a resposta ficou mais estavel, eliminando o overshoot inicial, e ficou mais
rapida, reduzindo o tempo de subida do sinal (3 segundos). No entanto, ndo influenciou o valor do erro

em regime permanente, mantendo-o assim nos +/- 10%.
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Figura 2.30: Resposta do sistema para o controlador PD [48]

Controlo PID (3 acdes)
Juntando-se as acdes proporcional (P), integral (I) e derivativa (D), obtemos a maior vantagem deste
controlador para o sistema, tendo a acao proporcional para uma resposta rapida do sistema, a acao

integral para a correcao do erro em regime permanente e a acao derivativa para a estabilizacao do
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sistema e a diminuicdo do overshioot. Na Tabela 2.2, € mostrado um resumo das carateristicas

(vantagens e desvantagens) de cada uma das acdes de controlo explicadas anteriormente.

Tabela 2.2: Efeito das acdes do controlo PID nos sistemas

SE pe

-
-

SE

-
-

SE

Somando as equacOes de cada uma parcelas deste controlo, obtemos assim a equacao para o

controlador Proporcional — Integral - Derivativo (PID), Equacéo 6.

Controlo PID = (Erro = k,) + (Integral  t;) + (Derivada = t;)  Faveciob

Aplicando o controlador PID ao sistema em questao, obtém-se uma melhor resposta do sistema. Na
Figura 2.31 esta representado o grafico da resposta desse sistema. Deste modo, a resposta final deste
sistema ficou com um tempo de subida (t;) reduzido (4 segundos), com um inicio praticamente estavel,
tendo um overshoot relativamente pequeno, um tempo de estabilizacao (t,) também reduzido (8 segundos),

e praticamente eliminou o erro em regime permanente da resposta do sistema.
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Figura 2.31: Resposta do sistema para o controlador PID [48]

0

Resumindo, o controlador PID é um controlo simples e eficaz muito utilizados em produtos industriais.
Implementar este controlador é relativamente simples, mas como referido anteriormente, a calibracao
das constantes de cada acao dificulta o processo de sintonizacao do sistema. Uma sintonizacao correta
das constantes consiste num compromisso entre a estabilidade e a velocidade de resposta do sistema
[47]. Nao existe nenhum método para encontrar os valores das constantes ideias para cada acao que

possa ser aplicado a todos os casos, a nao ser que seja simulado matematicamente todo o sistema com
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todas as variaveis a ter em conta, tornando a modelacéo do sistema bastante complexa e dispendiosa
em tempo, 0 que nado foi o caso. Assim estudaram-se outras formas de calibracdo das constantes do
sistema, o0 método tentativa erro e o método de Ziegler-Nichols. Sabendo o significado de cada parametro
das constantes, este método nao é dificil. Para o método tentativa erro as constantes t; e t4sd0
colocadas a zero e o ganho proporcional (kp) ¢ aumentado até que a saida comece a variar. Contudo,
deve ter-se cuidado, pois aumentando o kp, 0 sistema torna-se mais rapido, mas também facilmente
fica instavel. Estando o k,, definido para se obter uma resposta rapida suficiente, aumenta-se a constante
de tempo integral (z;), até que as oscilacdes causadas pela acao proporcional parem. A acao integral
elimina o erro em regime permanente, mas aumenta o overshoot, que é sempre necessario para que o
sistema consiga responder as variagoes rapidas. Uma vez definidas as constantes k,, e 7;, aumenta-se
a constante de tempo derivativa (74) até que que a resposta do sistema seja suficientemente rapida em
relacao a sua referéncia. Aumentando o t4, 0 overshootira diminuir, a resposta ficara estavel e fara com
que o sistema seja altamente sensivel ao ruido [47], [49].

0 método Ziegler-Nichols é outro método muito utilizado para a calibracdo das constantes do controlador
PID. Este método consiste num conjunto de regras que permitem descobrir os valores das constantes
de cada acao. Estas regras baseiam-se em parametros do sistema resultantes de testes experimentais.
Para encontrar estes parametros o método é semelhante ao de tentativa erro. Inicialmente define-se as
constantes da acao | e D a zero, e aumenta-se o ganho proporcional (k) até que se obtenha uma
resposta oscilatéria a saida do sistema. O valor desse ganho sera o ganho critico (k.) do sistema que
corresponde ao ganho maximo possivel para que o sistema seja estavel. O periodo desse sinal sera o
periodo critico (P.) que corresponde ao ultimo periodo possivel antes do sistema ficar instavel [47], [49].

Descobertos esses valores, as constantes das acdes P, | e D sédo ajustadas de acordo com a Tabela 2.3.

Tabela 2.3: Calculo dos parametros do PID usando o método de Ziegler-Nichols [47]
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3.Biorreator magnético

Neste capitulo apresenta-se todo o trabalho realizado no ambito do desenvolvimento do biorreator
magnético. O capitulo ¢é dividido em seis subcapitulos, o sistema magnético e o desenho e modelacédo
da estrutura mecanica do biorreator, o hardware do sistema, PCB's (Printed Circuit Board) desenvolvidas
para o sistema eletrénico, o firmware do sistema e por fim a montagem final do biorreator. No subcapitulo
do sistema magnético sdo apresentados os imanes permanentes escolhidos e analisadas outras formas
de estimulo magnético. No subcapitulo do desenho e modelacao da estrutura mecanica sao abordadas
todas as partes constituintes da estrutura mecéanica do biorreator, realcando em cada seccao as pecas
pertencentes da mesma. No subcapitulo do Aardware do sistema sao apresentados e analisados todos
0s componentes escolhidos para o sistema eletrénico assim como o seu funcionamento. No subcapitulo
das PCB’s sao apresentados os desenvolvimentos das placas assim como o resultado final apds a
producdo. No subcapitulo do firmware do sistema, sdo analisados os algoritmos, fluxogramas e
esquemas de graficos do biorreator. Por fim, & mostrada montagem de todas a pecas mecéanicas e
eletronicas, formando o protétipo final do biorreator magnético.

Este biorreator foi desenvolvido de acordo com a estandardizacdo das dimensdes das placas de cultivo.
Existem no mercado placas de cultivo com varias opcdes de escolha em relacdo ao nimero de pogos,
mantendo as medidas standard da caixa. A Figura 3.1, mostra as placas de cultivo existentes de

diferentes numeros de pocos, 6, 12, 24, 48 e 96 pocos, mantendo as dimensdes standard da caixa.

Figura 3.1: Caixas de cultivo celular [53]

Contudo, decidiu-se desenvolver o biorreator magnético apenas para o funcionamento com dois tipos de

placas, as de 24 e as de 48 pocos, pelo facto de serem as placas mais utilizadas no cultivo celular e de
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forma a reduzir os custos de producdo. Na Figura 3.2 estdo ilustradas as caixas de 24 e 48 pocos com

as suas respetivas medidas standard.

F

2019 mm

%ue mm

‘/85 47mm T /‘//5 47 mm

Figura 3.2: Dimensoes das placas de 24 e 48 pocos [54]

3.1. Sistema magnético

De modo a criar o campo magnético para o biorreator, foram estudadas duas formas, através de
eletroimanes e através de imanes permanentes. Assim, sdo apresentados os estudos realizados para a
criacdo de um campo magnético variavel para cada tipo de caixa de cultivo celular. Para a realizacao
deste estudo, recorreu-se ao COMSOL Multiphysics, Figura 3.3, que é um software de simulacao de
modelos multi-fisicos, ou seja, permite analisar componentes elétricas, mecanicas, fluidicas e quimicas.
Foi utilizada esta ferramenta de forma a permitir avaliar varias componentes importantes para a

simulacao do sistema magnético.
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Figura 3.3: COMSOL MULTIPHYSICS
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De forma a verificar a o campo magnético real simulado pelo COMSOL, foi medido com um gaussimetro
0 campo magnético de um eletroiman existente no laboratério cujo as caracteristicas estao representadas

na Tabela 3.1.

Tabela 3.1: Caracterizacao do eletroiman

Eletroiman topologia |

Numero de espiras 720
Diametro do fio de cobre 0,72 mm
1A
Resisténcia 41,984 Q/km
Comprimento do fio 67,45 m
Altura do eletroiman 63 mm
Diametro do eletroiman 25 mm
Ferro

Diametro do niicleo 10 mm
201,7 g

A Figura 3.4 mostra a simulacao do campo magnético de um eletroiman com estas caracteristicas. Como

se pode observar, o campo magnético a superficie do eletroiman ronda os 25 mT.

(T
0.17

0.14
0.12
0.10
0.07

0.05

0.02

Figura 3.4: Simulacdo do campo magnético do eletroiman do laboratdrio
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A Figura 3.5 mostra o campo magnético medido a superficie do eletroiman. Neste caso, injetando uma
corrente de 1 A as espiras do eletroiman, obtemos um campo magnético de 27,3 mT, conforme os

resultados da simulacdo apresentados anteriormente.

: Medicao do campo magnético do eletroiman com uma corrente de 1 A

|;gurah 3
Contudo, para ser possivel o enrolamento do fio de cobre ao nucleo, € necessario um carreto de modo

a segurar o fio e isola-lo do nucleo. Na Figura 3.6 mostra a espessura (1 mm) do carreto do eletroiman

em questao.

Figura 3.6: Carreto do eletroiman

Ou seja, para o dimensionamento de um eletroiman é necessario ter em conta a espessura do carreto a
utilizar, pois sendo fino de mais, perde resisténcia e podendo vir a comprometer a estrutura do

eletroiman.

3.1.1. Caixa de cultivo de 24 pocos

Para o estudo da forma de criacdo do campo magnético foram simulados os campos magnéticos de

imanes permanentes e de eletroimanes.
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imanes permanentes

Para a criacdo do campo magnético para a placa de 24 pocos, foram escolhidos 0s imanes permanentes
com maior magnetizacdo do mercado, seguindo as dimensdes dos pocos, cujo as caracteristicas sao

apresentadas na Tabela 3.2.

Tabela 3.2: Caracteristicas do imanes permanentes para a placa de 24 pocos

N52
NdFeB
15 mm
3 mm
Niquel

3,6 kg (35,5N)

65 °C

4g
0,96 €

A Figura 3.7 mostra a simulacdo do campo magnético do iman escolhido para a placa de 24 pocos,

onde, a superficie do iman, o campo magnético obtido é aproximadamente 0,25 T.

(T
0.4

10.3

10.2

§ 0.15

0.1

2 0.05

Lil

Figura 3.7: Simulacéo do campo magnético de um iman 15 mm x 3 mm

2 Preco obtido através do site do supermagnete [56], estando sujeitos a alteracdes.
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Capitulo 3. Biorreator magnético

De modo a aumentar 0 campo magnético que atinge cada poco da placa de cultivo, juntara-se 3 imanes
criando um modulo para cada poco. A Figura 3.8 mostra a simulacdo do campo magnético do mddulo
com os 3 imanes de 15 mm x 3 mm. Desta forma, consegue-se obter praticamente o dobro do valor

obtido apenas num so iman. A superficie consegue-se um campo magnético de cerca de 0,5 T.

(T)
0.7

0.6
10.5
10.4

10.3

0.2

0.1

—N

Figura 3.8: Simulacdo do campo magnético de um maédulo com 3 imanes 15 mm x 3 mm

Eletroimanes

Para o dimensionamento dos eletroimanes para a placa de cultivo de 24 pocos, é necessario ter em
conta a distancia entre pocos, pois & o espaco Unico espaco existente para o enrolamento do fio. A Figura

3.9 mostra a distancia ente os pocos da placa de cultivo de 24 pocos.

: ’/{ - %,,.,nm# |580mm \
- /N —
Ny \ /

Figura 3.9: Distancia entre pocos da placa de 24 pocos

Ou seja, para o enrolamento do fio para este eletroiman teriamos apenas 2,9 mm, sendo que 1 mm

seria para o carreto, ficando apenas com 1,9 mm de cobre enrolado. Seguindo a tabela de
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dimensionamento de fios de cobre [57], escolheu-se um fio com 0,45466 mm de diametro, em que
suporta 0,457 A enrolado, sendo possivel fazer 4 voltas com o fio. Assim, limitando a altura do iman a

altura da caixa do biorreator (67 mm), obtemos o iman com as seguintes caracteristicas, Tabela 3.3.

Tabela 3.3: Caracteristicas para o eletroiman para placa de 24 pocos

588
0,45466 mm
106.1736 Q/km
35m
67 mm
20,8 mm
Ferro
15 mm
109 g

Assim, simulando o campo magnético de um eletroiman com estas caracteristicas obtemos os seguintes
resultados, Figura 3.10. Como se pode observar, a superficie do eletroiman obtemos um campo

magnético quase nulo, 0,01 T.

M
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Figura 3.10: Simulacdo do campo magnético do eletroiman para a mesa de 24 pocos
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Assim, chega-se a conclusdo que para a placa de cultivo de 24 pocos, é muito mais viavel a utilizacao
de imanes permanentes do que eletroimanes, principalmente devido ao campo magnético, que &
relativamente maior, ao peso, que é bastante inferior nos imanes permanentes e a corrente necessaria
para a alimentacdo dos eletroimanes, que estara associada a uma poténcia maior, logo, ira originar um
maior aquecimento interno do biorreator. Logo, optou-se pela utilizacdo de 3 imanes permanentes de 15

mm x 3 mm, criando um campo magnético a superficie de 0,5 T.

3.1.2. Caixa de cultivo de 48 pocos

Para o estudo da forma de criacdo do campo magnético foram simulados os campos magnéticos de

imanes permanentes e de eletroimanes.

imanes permanentes

Para a criacdo do campo magnético para a placa de 24 pocos, foram escolhidos os imanes permanentes
com maior magnetizacao do mercado, seguindo as dimensbes dos pocos, cujo as caracteristicas séao

apresentadas da Tabela 3.4.

Tabela 3.4: Caracteristicas do imanes permanentes para a placa de 48 pocos

Imanes 15 mm x 3 mm (S-15-03-N52N) [56]

Magnetizacao

NdFeB
Diametro 10 mm

5 mm
Revestimento Niquel
3,2kg (31,4 N)
Temperatura de funcionamento maxima 65 °C

3g
0,76 €

A Figura 3.11 mostra a simulacao do campo magnético do iman escolhido para a placa de 28 pocos,

onde, a superficie do iman, o campo magnético obtido é aproximadamente 0,5 T.

3 Preco obtido através do site do supermagnete [56], estando sujeitos a alteracdes.
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Figura 3.11: Simulacdo do campo magnético de um iman 10 mm x 5 mm

De modo a aumentar o campo magnético que atinge cada poco da placa de cultivo, juntaram-se 2
imanes, criando um modulo para cada poco. A Figura 3.12 mostra a simulacdo do campo magnético do
modulo com os 2 imanes de 10 mm x 5 mm. Desta forma, consegue-se subir ligeiramente o valor do

campo magnético a superficie do iman, conseguindo chegar aos 0,6 T.

z

L,

Figura 3.12: Simulacéo do campo magnético de um modulo de 2 imanes 10 mm x 5 mm
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Eletroimanes
Para o dimensionamento dos eletroimanes para a placa de cultivo de 48 pocos, é necessario ter em
conta a distancia entre pocos, pois & o espaco Unico espaco existente para o enrolamento do fio. A Figura

3.13 mostra a distancia ente os pocos da placa de cultivo de 48 pocos.

Min Dist we [ 2.73mm

(C

Figura 3.13: Distancia entre pocos da placa de 48 pocos

Ou seja, para o enrolamento do fio para este eletroiman teriamos apenas 1,365 mm, sendo que 1 mm
seria para o carreto, ficando apenas com 0,365 mm de cobre enrolado. Seguindo a tabela de
dimensionamento de fios de cobre [57], escolheu-se um fio com 0,18034 mm de didmetro, em que
suporta 0,072 A enrolado, sendo possivel fazer 2 voltas com o fio. Assim, limitando a altura do iman a

altura da caixa do biorreator (67 mm), obtemos o iman com as seguintes caracteristicas, Tabela 3.5.

Tabela 3.5: Caracteristicas para o eletroiman para placa de 48 pocos

Eletroiman para placa de 48 pocos

294
0,18034 mm
678,632 Q/km
114m

67 mm
12,73 mim
| Nicleo Ferro

10 mim
4g

Assim, simulando o campo magnético de um eletroiman com estas caracteristicas obtemos os seguintes
resultados, Figura 3.14. Como se pode observar, a superficie do eletroiman obtemos um campo

magnético praticamente nulo, 0,0008 T.

N
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(T)
0.0060

10.0051

10.0043

10.0033

10.0025

10.0017

0.0008

Figura 3.14: Simulacdo do campo magnético do eletroiman para a mesa de 48 pocos
Assim, chega-se a conclusao que para a placa de cultivo de 48 pocos, nao é de todo possivel a utilizacdo
de eletroimanes, visto que o valor de campo magnético a superficie é praticamente zero e a corrente
necessaria para a alimentacao dos eletroimanes é maior do que a utilizada para a alimentacao do motor,
que estara associada a uma poténcia maior, logo, ira originar um maior aquecimento interno do
biorreator. Assim, optou-se pela utilizacdo de 2 imanes permanentes de 10 mm x 5 mm, criando um

campo magnético a superficie de 0,6 T.

3.2. Desenho e modelacao da estrutura mecanica

A estrutura mecanica do biorreator foi pensada e desenhada de forma a responder as necessidades
basicas de um biorreator e, a0 mesmo tempo, de forma a eliminar problemas eminentes nos biorreatores
abordados no capitulo 2. Para o desenvolvimento da estrutura mecanica do biorreator foi utilizado o
software SOLIDWORKS. Foi escolhida esta ferramenta pela capacidade de conexao com o programa de

desenvolvimento das placas de circuito impresso (explicado em 3.4). A estrutura mecanica é constituida
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por trés partes principais: a caixa de suporte ao biorreator; as tampas da caixa, que possibilitam o acesso

ao interior; e a base de suporte a mecanica principal do funcionamento do biorreator, Figura 3.15.

Figura 3.15: Estrutura mecanica do biorreator

Na figura acima estao ilustradas duas perspetivas de uma vista explodida da estrutura mecéanica do
biorreator. Nestas perspetivas é possivel observar as trés partes do biorreator na sua trajetoria de encaixe,
sequencialmente posicionadas, onde a base geral é inserida na caixa posteriormente fechada pelas

tampas (superior e frontal).

3.2.1. Caixa do biorreator

Esta parte do biorreator tem como objetivo ser a base do sistema, sendo moldada numa peca Unica, de
modo a reduzir o numero de juntas entre paredes, com o intuito de se tornar numa caixa estanque, visto
que, um biorreator, no fim de cada utilizacao de cultivo celular, deve ser limpo e esterilizado com agua
e quimicos, podendo colocar em causa o bom funcionamento interno do biorreator. A modelacao desta
caixa foi feita de forma a torna-la numa peca leve, resistente e de facil operacao, escolhendo um material
que assim o permitisse. Para a caixa do biorreator foi escolhido o PEAD, polietileno de alta densidade
(em inglés HDPE - Aigh density polyethylene), Figura 3.16. O PEAD é um polimero plastico com boas
propriedades mecanicas e térmicas, que tornam o material ideal para uma ampla gama de aplicacdes
pela sua alta durabilidade. Este polimero tem uma estrutura quimica linear, ou seja, possui uma alta
densidade, cristalinidade, forca e opacidade, fazendo com que suporte temperaturas com picos de 120

°C e temperaturas continuas de 110 °C [50].
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Figura 3.16: PEAD - Polietileno de alta densidade

O PEAD tem uma alta resisténcia a acidos diluidos e concentrados, alcoois e bases, tem uma boa
resisténcia a aldeidos, ésteres, hidrocarbonetos alifaticos e aromaticos, éleos minerais e vegetais, € um
material leve, contudo, com alta resisténcia ao impacto, agentes quimicos, toxicidade, incrustacéo,
congelamento e corrosdo, garantindo uma vida util superior a 50 anos. O polietileno nao enferruja,
apodrece ou corroi devido a acdes quimicas, eletroliticas ou galvanicas [50]. O facto de a superficie do
material ser lisa, reduzindo o crescimento de bactérias ou fungos diminuindo a probabilidade de
contaminacao do cultivo celular. Na Figura 3.17 esta ilustrado o esquema em perspetiva isométrica da

caixa do biorreator.

Figura 3.17: Perspetiva isométrica da caixa do biorreator
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De modo a ser possivel a alimentacao do biorreator, foi inevitavel a criacdo de uma abertura na caixa
(Figura 3.17, 1). Esta abertura foi desenhada consoante a forma de uma ficha de alimentacao a prova
de agua que isola a caixa com um o-ring. Na Figura 3.18 ilustra a abertura feita para a ficha na caixa,
onde foi projetado um rebaixo na parede exterior de modo a segurar o o-ring, que apos ser apertado com

a ficha de alimentacao, torna o interior do biorreator isolado.

Figura 3.18: Abertura da caixa do biorreator para a ficha de alimentacao

Para que o isolamento total do biorreator seja possivel, foi necessario criar uma linha de vedacao para
cada tampa do biorreator (Figura 3.17, 2). Projetou-se a colocacdo de uma fita o-ring de modo a isolar o
interior do biorreator. Para que tal fosse possivel, foi necessaria a abertura de uma cavidade ao longo
das paredes do biorreator (Figura 3.17, 1), de modo a guiar e segurar o o-ring, que, apds a colocacdo e
aperto das tampas, garante o isolamento interno do biorreator. Os furos para os parafusos das tampas
foram projetados para que garantissem o aperto das tampas, mas ao mesmo tempo que nao
comprometessem o isolamento, pois € necessario um furo que liga o exterior da tampa a parede da caixa
do biorreator. Para isso criaram-se os furos na zona externa da parede, ficando assim isolado pelo o-ring,

permitindo a continuidade do isolamento, Figura 3.17 (2).

Figura 3.19: Cavidade para o o-ring (1) e furo para parafuso da tampa (2)
A caixa do biorreator foi desenhada de acordo com a base geral (explicada em 3.2.2), para que se
tornasse uma peca amovivel, facilitando a manutencao do biorreator. Apds a colocacao da base geral na

caixa, é necessaria a sua fixacdo a mesma, com quatro parafusos, permitindo uma maior estabilidade

48



Capitulo 3. Biorreator magnético

do sistema. De modo a garantir a estabilidade do sistema, sem aumentar o peso da caixa, foram
projetados uns degraus para a fixacao da base geral (Figura 3.17, 4 e Figura 3.20, 1). Assim, foi possivel
aumentar a profundidade do furo para o parafuso (Figura 3.20, 2) da base geral, mantendo a espessura

da base do biorreator (Figura 3.20, 3) o mais pequena possivel, como ilustrado na Figura 3.20.

= =

T 2 N

i —

Figura 3.20: Corte lateral da vista frontal da caixa do biorreator

x

A Figura 3.21 ilustra a arquitetura frontal da caixa do biorreator. A zona 1 da Figura 3.21 foi projetada
de forma a criar uma separacao entre a parte do mecanismo de oscilacdo da mesa de imanes e a parte
do seu controlo e de modo a reforcar forma estrutural da caixa. Contudo, para que a caixa fosse 0 mais
leve possivel, retirou-se material no centro da parede, formando assim duas janelas (Figura 3.17, 5 e
Figura 3.21, 1), mantendo um pilar central de reforco a estrutura. Do lado direito da parede e na parte
superior da caixa, foram criados uns furos (Figura 3.21, 2 e Figura 3.17, 6) de apoio a placas de circuito
impresso de controlo do biorreator. Na Figura 3.21, observa-se também os furos (Figura 3.21, 3) de
suporte a tampa frontal, onde se encontram do lado de fora da cavidade do o-ring, mantendo assim o

isolamento desejado.

QA/ 3

— I —

Figura 3.21: Vista frontal da caixa do biorreator
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Para que um cultivo de células seja efetuado, é necessario um ambiente controlado, sendo imprescindivel
a colocacdo do biorreator dentro de uma estufa para cultura de células. Geralmente a estufa é colocada
em cima de uma mesa, tornando-a mais acessivel, posicionando o biorreator a altura entre o peito e o
pescoco do utilizador. A altura do biorreator pode variar através dos tabuleiros existentes na estufa,
verticalmente distribuidos, consoante a altura do utilizador, garantindo assim, que o biorreator esta na
posicao correta em relacao ao utilizador. De forma a tornar confortavel a visibilidade e o controlo do
biorreator ao utilizador, a caixa foi projetada com uma inclinacdo (60°) na parte frontal de modo a colocar

0 LCD e o controlador fouch no campo de visdo confortavel do utilizador.

Figura 3.22: Vista lateral da caixa do biorreator
Na Figura 3.23 esta representada a modelacdao em trés dimensdes da caixa estrutural do biorreator,
incluindo as partes inseridas diretamente na estrutura que sao: a ficha de alimentacao (1), placa de

sensores (2) e placa de controlo principal (3), que serdo explicadas mais a frente.

Figura 3.23: Caixa do biorreator com a ficha de alimentacdo e duas PCB’s posicionadas

3.2.2. Base Geral
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Esta parte do biorreator foi projetada de forma a servir de base geral ao mecanismo de oscilacéo da
mesa de imanes permanentes. Uma das grandes vantagens desta parte do biorreator, é o facto de ser
amovivel, tornando a montagem e 0 acesso a qualquer peca do biorreator muito mais acessivel do que
se fosse tudo embutido na caixa do biorreator. Por ser uma parte amovivel e projetada para
movimentacdo de pecas (maior desgaste), o material da base geral e de todas as suas componentes foi
modelado em TECAST T natural (PA6 C), Figura 3.24. Este material, também conhecido por nylon
fundido, é produzido por fundicao (ndo por extrusao) [51]. Uma das suas grandes vantagens € a
possibilidade de substituir outros materiais utilizados na industria como o aco, ferro, bronze ou aluminio.
O nylon fundido tem como principais caracteristicas a alta resisténcia a quimicos, um alto ponto de fusao,
alta resisténcia ao desgaste, baixo atrito, o material é auto lubrificante, entre outros [51]. O seu peso
(cerca de 1/8 do peso do bronze), sua maior facilidade de maquinacdo do que os metais (ferro, aluminio,
latdo e bronze) e o facto que ndo influenciar o campo magnético foram outros aspetos importantes a ter

em conta na sua escolha.

Figura 3.24: TECAST T natural (PA6 C) [52]
A Figura 3.25 apresenta duas perspetivas isométricas da base geral do biorreator, onde se observa todo
0 mddulo evolvente desta parte, incluindo as diferentes pecas de apoio ao mecanismo de oscilacdo da

plataforma.
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Figura 3.25: Perspetivas isométricas da base geral do biorreator

Base

Esta base foi projetada de modo a cumprir todos os requisitos necessarios para uma peca movel, segura
e de facil utilizacdo. A Figura 3.26 ilustra um esquema da base de suporte para a estrutura mével do
biorreator, onde se encontram numerados os diversos pormenores da mesma. De forma a que o motor
fique apoiado e seguro nesta plataforma, foi desenhado um apoio, segundo as medidas do motor, que
esta representado em 1. Para que o motor fiqgue preso a esta base, foi desenhado o encaixe com a
furacao especifica do motor de modo a ficar preso com dois parafusos, como mostrado em 2. Em 3,
esta representado um dos quatro suportes das guias para o suporte da mesa de imanes. As guias sdo
introduzidas na base, fazendo a conexdo das extremidades da peca, permitindo o apoio para o

deslizamento do suporte da mesa de imanes ao longo de toda a base.

Figura 3.26: Base de suporte para toda a estrutura movel do biorreator

De modo a evitar que a mesa de imanes cause trepidacao no biorreator batendo das paredes da caixa,

foram modelados dois buracos (4) para a colocacdo de fins de curso, evitando assim a colisdo da mesa
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com a parede da caixa do biorreator. Como ilustrado anteriormente na Figura 3.20 (1), a caixa do
biorreator foi desenhada com um degrau de reforco para a colocacao e aperto desta base. Para tal, foi
necessario moldar a base com esse formato, evitando que esta ficasse no ar, causando instabilidade no
sistema. O numero 5 da Figura 3.26 mostra o desnivelamento projetado para esta base, encaixando
perfeitamente na caixa, de forma simples e segura. De modo a prender a base a caixa, foram desenhados
os furos para a colocacao de parafusos, ilustrado em 6. Por fim, em 7 estao localizados os furos para a
fixacdo do apoio da placa de leitura de posicao e velocidade da plataforma magnética.

Na Figura 3.27 estao ilustradas duas perspetivas da modelacdo da base de suporte a plataforma
magneética, estando representadas também as pecas de contacto direto que séo: o motor (1), placas de
fim de curso (2), placa de leitura de posicdo e velocidade da mesa (3) e as guias de apoio (4) ao suporte

da mesa de imanes permanentes.

Figura 3.27: Base de suporte a plataforma magnética com motor, PCB's e guias colocadas

Suporte da plataforma magnética e acessorios

A projecao desta parte foi pensada de forma a criar uma plataforma oscilante no eixo horizontal, acoplado
ao motor, variando assim a sua posicdo. Para que seja possivel a movimentacdo desta estrutura foi
necessaria a inclusao de varios acessorios, como representado na Figura 3.28. Este suporte é constituido
por seis partes fundamentais para o funcionamento desta estrutura: base do suporte (1), quatro
rolamentos lineares (2), eixo roscado (3), acoplador do suporte ao eixo roscado (4), indicadores de final

de curso (5), acoplador do eixo roscado ao motor (6).
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Figura 3.28: Suporte da plataforma magnética e acessorios

Base do suporte

A base do suporte foi desenvolvida para permitir a ligacdo da plataforma magnética a sua fonte de
movimento, o motor. A Figura 3.29 mostra a base do suporte da estrutura magnética, ilustrando os seus
detalhes. Em 1, vemos um dos locais de encaixe dos rolamentos lineares (explicados a frente). A estrutura
foi projetada para ser suportada por quatro rolamentos de modo a existir uma maior distribuicdo do peso
e uma maior estabilidade da estrutura, aumentando a precisdo do movimento. De forma a movimentar
esta plataforma, foi criada a zona 2, que serve de acoplamento entre a estrutura e o eixo roscado, que
acoplado ao motor, ird controlar o movimento. Para a seguranca do sistema, foi reservado um espaco
nesta base para a colocacao de indicadores de final de curso, ilustrado em 3. Decidiu-se tornar estas
pecas externas a base pelo facto de se tornar uma modelacdo de preco mais elevado devido ao aumento

de material a ser removido ao bloco inicial. Em 4, estao ilustradas as furacdes para as diferentes mesas.

Figura 3.29: Base do suporte da plataforma magnética
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Rolamentos lineares

Na
Figura 3.30 esta representado um esquema (com perspetiva interna e externa) do rolamento linear de
6mm utilizado para permitir a movimentacao desta estrutura. Os rolamentos sao colocados na base do
suporte, movimentando-se ao longo das guias, criando o movimento de translacao desta estrutura. Em
1 estdo ilustradas as esferas dos rolamentos, que fornecem um deslocamento ilimitado em movimento

de baixo atrito, aumentando assim a durabilidade do equipamento.

Figura 3.30: Rolamentos lineares

Eixo roscado

Para que este movimento de translacao da estrutura seja controlavel, implementou-se um mecanismo
de acoplamento entre o motor a base de suporte através de um sistema de fuso/porca. A Figura 3.31
ilustra o eixo roscado com passo de 2mm (1) com o seu acoplador (2). Este eixo acompanha o movimento
de rotacao do motor, tornando-o num movimento de translacao da estrutura magnética. Quando o motor
¢ acionado, o eixo entra no movimento de rotacao, que origina 0 movimento do acoplador, este, que esta
preso a base, originando o movimento de traslacao da plataforma magnética, criando assim um sistema

de controlo do campo magnético.
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Figura 3.31: Eixo roscado (1) e acoplador (2) a base do suporte

Acoplador

A fim de transmitir o movimento do motor ao eixo roscado, utilizou-se um acoplador flexivel, de forma a
unir o eixo ao motor. Este acoplador, representado na Figura 3.32, tem duas medidas de aperto nas
suas extremidades, pelo facto de o veio do motor ter 4 mm de didmetro e o eixo roscado 8 mm. A
extremidade com o buraco representado em 1, é o lado de encaixe do eixo roscado, a extremidade com
0 buraco 2, é a face oposta, onde encaixa o veio do motor. Em 3, estao ilustrados os parafusos de aperto
a ambos os lados, apertando o eixo o veio do motor. A zona 4, é constituida por umas fendas em forma
de mola, criando uma zona ligeiramente flexivel para anular eventuais desalinhamentos existentes entre

0 veio do motor e o acoplador da base de suporte.

Figura 3.32: Acoplador do eixo roscado ao motor

Indicadores de fim de curso
Na Figura 3.33 ilustra a peca de fixacdo a base de suporte que indica ao sistema de controlo que a
plataforma chegou ao limite do seu movimento. Esta peca é fixada com dois parafusos de cabeca chata

de modo a nao interferir com o resto com sistema.

Figura 3.33: Indicadores de fim de curso
A Figura 3.34 representa o sistema mecanico para a movimentacao a plataforma magnética explicado

anteriormente, onde se pode observar as suas diferentes partes onde: 1 é o motor, 2 sdo guias de apoio
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ao suporte, 3 € a base do suporte, 4 ¢ o acoplador que liga 0 motor ao eixo roscado (5), 6 é o acoplador

que é fixo ao suporte e transmite-lhe o movimento do motor, 7 sdo os indicadores do fim do curso da

plataforma e, por fim, 8 sdo os rolamentos que permitem o movimento da estrutura sobre as guias.

Figura 3.34: Sistema mecanico para movimentacdo da mesa magnética

Variadores de altura da plataforma

Na Figura 3.35 mostra os variadores de altura da plataforma magnética. Estas pecas foram projetadas
com o objetivo de permitir ao utilizador aumentar ou diminuir a intensidade do campo magnético aplicado
nas células. A caixa do biorreator foi pensada e projetada para tal, tendo sido reservada uma area com
2 cm de altura para esta variacao da plataforma. Para tal, foram desenhados quatro modelos de placas
com o formato da base do suporte da mesa magnética, incluindo os furos correspondentes a cada uma
das mesas, com alturas diferentes. Foram utilizadas as medidas: 1 mm, 2 mm, 5 mm e 10 mm, como
mostra na figura abaixo, de modo a ser possivel a variacdo de altura da plataforma a cada milimetro,

consoante a necessidade do utilizador.

-

Figura 3.35: Variadores de altura da plataforma magnética
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Mesa magnética

De modo a criar um cultivo equilibrado em todos os pocos das placas de cultivo, projetou-se uma mesa
magnética para cada umas das placas escolhidas. Desenvolveu-se uma mesa de 28 pocos para a placa

de cultivo de 24 pocos, e uma mesa de 54 para a placa de 48.

Mesa de 28 pocos

A mesa de 28 pocos foi desenhada com uma matriz de 4 X 7 pocos, seguindo o espacamento dos pocos
da placa de cultivo de 24 pocos, como mostra a Figura 3.36. Para esta mesa, utilizaram-se imanes
permanentes com as dimensdes de 15 mm X 3 mm (explicados em 3.1.1). Para cada poco colocaram-
se trés imanes de forma a aumentar o campo magnético. De modo a evitar a utilizacdo de parafusos ou
de colas, aproveitou-se a atracao existente entre os imanes para os segurar a estrutura, colocando dois
por cima (1) e um por baixo (2), separados por batente (3), fazendo com que os imanes se segurem na

mesa.

Figura 3.36: Mesa magnética de 28 pocos e vista em corte

De modo a manter um cultivo equilibrado em todos os pocos, desenhou-se a mesa com mais uma coluna
de imanes do que o numero de pocos da placa de cultivo. A Figura 3.37 mostra um esquema de
funcionamento da estrutura magnética de 28 pocos. A placa de cultivo (1) é colocada sobre a tampa
superior (2) do biorreator. Tendo a mesa magnética (3) mais uma coluna de pocos do que a placa de
cultivo, com a sua oscilacdo, todos os pocos (4) ficam magnetizados pelos mddulos de imanes (5). Ou
seja, quando a mesa magnética vai para o sentido A, a ultima coluna de médulos de imanes da mesa
magnetiza a ultima coluna de pocos da placa, ficando a primeira coluna de imanes fora do alinhamento
dos pocos da primeira coluna da placa. O contrario acontece para o sentido B, e assim consecutivamente,

criando desta forma os estimulos nas células.
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3.37: Vista em corte da mesa de 28 pocos e a placa de cultivo de 24 pocos
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Figura
Mesa de 54 pocos

De forma semelhante a mesa de 28 pocos, a mesa de 54 pocos foi desenhada seguindo os
espacamentos dos pocos da placa de cultivo de 48 pocos, como mostra na Figura 3.38. No entanto,
nesta mesa foi possivel utilizar apenas dois imanes de 10 mm X 5 mm (explicados em 3.1.2) em cada
modulo devido as suas caracteristicas. Assim, igualmente & mesa de 28 pocos, utilizou-se a mesma
forma para segurar os imanes na estrutura, colocando um iman por cima (1) e outro por baixo (2),

estando separados pelo batente (3).

Figura 3.38: Mesa magnética de 54 pocos e vista em corte
Igualmente a mesa de 28 pocos, desenhou-se esta mesa com mais uma coluna de imanes do que o
numero de pocos da placa de cultivo. A Figura 3.39 mostra um esquema de funcionamento da estrutura
magnética de 54 pocos. O sistema de funcionamento é igual ao da mesa de 28 imanes. A placa de

cultivo (1) é colocada sobre a tampa superior (2) do biorreator. Como a mesa magnética (3) tem mais
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uma coluna de pocos do que a placa de cultivo, com a sua oscilacdo, todos os pocos (4) ficam
magnetizados pelos mddulos de imanes (5). Ou seja, quando a mesa magnética vai para o sentido A, a
ultima coluna de modulos de imanes da mesa magnetiza a Ultima coluna de pocos da placa, ficando a
primeira coluna de imanes fora do alinhamento com os pocos da primeira coluna da placa. O contrario

acontece para o sentido B, e assim consecutivamente, criando desta forma os estimulos nas células.

1
I | | I T l | » T | I » T I L I | I » T | | I T | [ » I |

Figura 3.39: Vista em corte da mesa de 54 pocos e a placa de cultivo de 48 pocos

—¥,

A Figura 3.40 mostra as mesas magnéticas ja completas com os imanes. A esquerda pode observar-se
a mesa de 54 pocos, complementada com 108 imanes de 10 mm X 5 mm, com dois imanes em cada
poco. Enquanto que a direita, a figura mostra a mesa de 28 pocos, com 84 imanes de 15 mm x 3 mm,

ou seja, com trés imanes por poco.

Figura 3.40: Mesas de 28 e 54 com imanes

A combinacao de todas as partes explicadas em 3.2.2, formam assim a base geral representada na
Figura 3.41, onde estao representadas duas perspetivas, uma com a mesa de 28 pocos e outra com a
de 54. Nesta figura estao ilustradas todas as partes mecanicas diretamente ligadas a base assim como
a representacao das placas de circuito impresso, que foram desenhadas especificamente para esta base,

colocadas no local especificamente projetado para tal.
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Figura 3.41: Duas perspetivas da base geral com a mesa de 28 e a de 54 pocos

3.2.3. Tampa superior

Esta tampa tem como funcao servir de base para as placas de cultivo e vedar a parte superior da caixa
do biorreator, contudo, deve permitir ao utilizador a visualizacdo da mesa magnética de modo a calibrar
a posicao inicial no iman. Assim, para a modelacdo desta tampa do biorreator escolheu-se o
policarbonato transparente compacto. Este material tem excelentes propriedades mecanicas, térmicas,
elétricas, tem uma alta resisténcia ao impacto e tem 6timas propriedades éticas [55]. O policarbonato
compacto ¢ muito idéntico ao vidro temperado, no entanto, € muito mais resistente. Apresenta resisténcia
a uma vasta gama de temperaturas (-40 °C até 135 °C), é praticamente inquebravel (resiste a impactos

de martelo, pedra ou outro objeto) e é praticamente transparente (88 % de cristal).

Figura 3.42: Policarbonato transparente compacto

Na Figura 3.43, mostra um desenho da tampa superior do biorreator, onde em 1 podemos observar um
rebaixo que foi dimensionado para a colocacao das placas de cultivo de forma alinhar os pocos da placa
com os modulos de imanes de cada plataforma magnética. Em 2 foi projetado uma abertura para uma
placa de sensorizacao. Essa placa contém um sensor de temperatura e um sensor de efeito de Hall. Na
posicao 3, encontra-se um dos quatro furos para o aperto da tampa contra a caixa do biorreator, ficando
vedada pelo o-ring existente na parede da caixa, criando assim o isolamento desta parte da caixa do

biorreator.
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Figura 3.43: Tampa da cima do biorreator
De modo a obter medicdes mais reais do campo magnético que atua nas células, criou-se uma abertura
(1) de forma a colocar a placa de sensorizacdo acima da base de encaixe (2) da placa de cultivo, como

mostra na Figura 3.44.

Figura 3.44: Vista em corte da tampa superior do biorreator

A Figura 3.45 ilustra uma vista em corte da tampa do biorreator, a placa de cultivo com células e o
sensor de Hall. Ou seja, a placa de cultivo (1) esta encaixada na tampa superior (2) do biorreator, onde
um dos seus 24 pocos (3) contém células (4). De forma a tornar a medicdo do campo magnético que
atua nas ceélulas, criou-se uma abertura (1, Figura 3.44) de modo a elevar a posicdo do sensor de Hall
(5). Assim, ficamos com uma linha de medicdo ao nivel das células, como representado pela linha (6)

da imagem abaixo. Desta forma, é possivel monitorizar o campo magnético que atua nas células.

3

| —

5

‘ /
: =S ﬁﬁﬂﬁ%‘

Figura 3.45: Vista em corte da tampa do biorreator com placa de cultivo, células e sensor
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3.2.4. Tampa frontal

Esta tampa foi desenhada de forma a servir de base para os componentes de controlo e monitorizacao
do biorreator e para a vedacao da caixa do mesmo, modelada no mesmo material da caixa. Na Figura
3.46 estao ilustradas duas perspetivas da tampa frontal do biorreator. De modo a fechar a caixa,
tornando-a estanque, sem comprometer a visualizacao dos dados e o controlo do biorreator, projetou-se
a colocacdo de um vidro da parte frontal da tampa (1), permitindo assim o isolamento da caixa, a
visualizacado do disp/ay, e o controlo através de um Zouch wheel. Desenhou-se assim uma abertura (2)
para o LDC, de forma a encaixar perfeitamente na tampa, modelando as irregularidades da placa (3).
Para o fouch, projetou-se uma abertura (4), de forma a mostrar ao utilizador apenas o fouch e o seu
feedback; ficando esta encaixada na placa que controlo que encaixa em 5. Desenhou-se uma inclinacao
(6) na parte superior da tampa de forma a encaixar em sintonia com a tampa superior do biorreator.
Assim como a tampa anterior, fez-se a furacao (7) da tampa de modo a ficar na parte exterior do o-ring

da caixa do biorreator, nao comprometendo o isolamento do sistema.

Figura 3.46: Vista frontal (esquerda) e vista traseira (direita) da tampa frontal do biorreator

A Figura 3.47 mostra a tampa frontal da caixa do biorreator com o vidro (1) na parte da frente, o display

(2) e a sua placa de controlo (3) e por fim o fouch wheel (4) encaixado na sua placa de controlo (5).
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U
Figura 3.47: Tampa frontal com vidro, LCD e fouch wheel

3.3. Hardware do sistema

O haraware do sistema foi projetado de forma a responder as necessidades do biorreator. A Figura 3.48,
representa um esquema do sistema eletrénico do biorreator. Este sistema divide-se em cinco grupos:
atuador, sensores, microcontroladores, alimentacdo e interface de controlo e monitorizacado do sistema.
Para o funcionamento do biorreator, & imprescindivel a utilizacao de um atuador que opere na oscilacao
da plataforma magnética. Este atuador sera controlado pelo microcontrolador de modo a cumprir com
os requisitos do utilizador. Para que o controlo do sistema funcione dentro dos parametros pretendidos,
o microcontrolador recebe informacdes de varios sensores que recolhem a informacao necessaria para
o seu funcionamento. De forma a alimentar cada um dos mddulos, foi criado um sistema de alimentacao,
visto que sdo utilizados diferentes valores de tensdo para cada um. Por fim, de forma a permitir ao
utilizador o controlo do biorreator, foi criada uma interface de controlo e monitorizacao, podendo controla-

lo de duas formas, localmente (fouch wheele LCD) ou remotamente (aplicacdo android).
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Biorreator
Sistema de (hardware)
alimentacao

Microcontroladores

Firmware do Atuador/
sistema Motor

Figura 3.48: Esquema do sistema eletronico do biorreator

3.3.1. Atuador/ Motor

Para a movimentacéo da plataforma magnética do biorreator, foi necessaria a escolha de um atuador
elétrico, no caso um motor que satisfizesse os requisitos do sistema. Devido a escolha do motor, foi
necessario a utilizacdo de um driver para a interface entro o controlador e o motor, ou seja, que converta
o sinal de controlo num sinal de poténcia. Por fim, foi necessario implementar um algoritmo de controlo

para o motor.

Motor

Para a escolha do motor foi fundamental ter em atencao varios aspetos. A temperatura de aquecimento
foi um dos principais fatores a ter em conta, visto que o aumento da temperatura interna no biorreator
pode comprometer o cultivo celular. Assim, escolheu-se um motor que consumisse uma corrente baixa,
de modo a reduzir o aquecimento das bobinas no motor. Contudo, teria de ter forca suficiente para
movimentar a plataforma sem muito esforco. Outro fator importante que foi considerado, foram as
dimensdes e o peso do motor. Teria de ser um motor forte o suficiente, mas ao mesmo tempo nao muito
grande nem muito pesado de modo a nao ter que aumentar o tamanho da caixa nem aumentar o peso

do biorreator. A Tabela 3.6 compara trés possiveis opcdes de motores para o biorreator.
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Tabela 3.6: Comparacéo entre dois motores DC e um de passo

Motor DC 1 [58] Motor DC 2 [59] M°t°’[gg] RS

Corrente (carga/

0,05A 0,15A/ 0,25A 1A
sem carga)

0,08 Nm 0,15 Nm 0,22 Nm

6V 12V 5,3V

16 mm x 30 mm 25 mm x 48.5 mm 43 mm x 58 mm
100 rpm 1000 rpm 300 rpm

: : 18

| Peso | 30g 80g 220

| Precor | 6,32 € 8,42 € 49,24 €

Analisando a tabela acima, conclui-se que o0 motor mais adequado para biorreator é a segunda opcao,
Motor DC 2, visto que se trata de um motor suficientemente forte para a movimentacao da plataforma,
0 consumo de corrente é reduzido (0,25 A em carga), evitando um forte aumento da temperatura. Além
disso, as dimensoes e o0 peso tém um valor bastante aceitavel para a estrutura. No entanto, estes motores
tém uma desvantagem grande em relacao aos motores de passo, pois nao existe um controlo sobre a
posicdo do eixo do motor. Assim sendo foi necessario desenvolver um mecanismo para esta leitura
(explicado em 3.3.2), de modo a tornar possivel a utilizacdo de um motor forte o suficiente, leve e com

um preco aceitavel, controlavel.

Driver do motor

A oscilacao da plataforma requer que o motor inverta a polaridade, fazendo com que a plataforma ande
para a frente e para tras. Para isso foi necessario recorrer a um driver para o motor, que inverta a
polaridade do motor servindo de interface entre o microcontrolador e 0 motor, cujo as caracteristicas

estao representadas na Tabela 3.7.

* Preco obtido através do site do Ebay [85] e da Farnell , estando sujeitos a alteracdes.
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Tabela 3.7: Caracteristicas do driver do motor escolhido

Driver do motor DC (DRV8872-Q1) [61]

Imagem

Texas Instruments
Tipo Ponte-H
Tensao de alimentacao 6,8Vaté 45V
Corrente de saida 3,6A
Nuamero de saidas 1
Temperatura de funcionamento -40 °C até +125 °C
2,1€

O driver escolhido foi o DRV8872-Q1 que é um dispositivo de 8 pinos, otimizado para o controlo de
motores DC de 6,8 V até 45 V, com correntes de pico até 3,6 A. Este driver contém uma ponte-H, que
consiste em quatro MOSFETSs de canal N que fornece um controlo bidirecional do motor. Na Figura 3.49,
mostra o circuito utilizado no sistema para o driver do motor. Este dispositivo é controlado por duas
entradas légicas (IN1 e IN2), que controlam a ponte-H, variando os sentidos da corrente nos MOSFETSs.
De modo a proteger o driverde um pico de corrente do motor, foi colocado um fusivel rearmavel (F2) de
350 mA/ 700 mA, evitando que, mesmo que o motor ultrapasse os 700 mA de corrente, o fusivel protege
0 driver e ndo precisa ser substituido, uma vez que um fusivel rearmavel volta a conduzir quando a

corrente volta a sua gama de funcionamento.

1 GND OUT? - 8 Motor_2
— IN2 Motor 2 7 RSENSE
N ——— [IN2 [ISEN AV I0.15
onb IN1 Motor 3 6 Motor 1 12W—
otor otor_ —
N1 OUTI GND +12V
nFault Motor 4 pFault VM 5
MT DRV8872-Q1
| Motor_1 ==Co6 —_C7
2 | F Motor 2 100nF 47uF
Motor 350mA/700mA 1
GND

Figura 3.49: Circuito do driver do motor

De modo a permitir que o driver leia a corrente aplicada no motor, foi dimensionada a resisténcia Rgense

segundo a Equacdo 7. Neste caso foi colocada uma resisténcia de meio Watt de modo a suportar picos

% Preco obtido através do site do MOUSER [61], estando sujeitos a alteracdes.

67



Capitulo 3. Biorreator magnético

de corrente. Como aconselhado no dafasheet. foram colocados dois condensadores de desacoplamento

na alimentacao no driver, de modo a filtrar eventuais ruidos da tensao.

Em que
[
[ ]

_ 2 _
P = Igys”. Rspnse Equacao /

P ¢ a poténcia dissipada pela resisténcia

Irys” é a corrente eficaz do motor

RsensE € a resisténcia que serve de sensor de corrente

O driver DRV8872-Q consiste numa ponte-H, constituida por quatro MOSFETSs, que sao controlados pelas

entradas logicas IN1 e IN2, de acordo com a Tabela 3.8.

Tabela 3.8: Controlo da Ponte-H

— = O O

0
1
0
1

Alta impedancia

L
H
L

H
L
L

Alta impedancia Veio livre

Inverso (corrente OUT2 =» OUT1)
Positivo (corrente OUT1 =» OUT?2)
Travar

A Figura 3.50 ilustra o funcionamento da ponte-H segundo a variacdo das entradas IN1 e IN2, como

apresentado na tabela acima. Assim, quando as entradas légicas IN1 e IN2 estdo as duas a O, a corrente

vai percorrer o caminho 3 do sentido positivo ou inverso, dependendo no estado anterior. Se estiver o

INl1 a0eolIN2al, acorrente percorrera o caminho 1 do sentido inverso, colocando o motor a andar

para tras. No caso contrario, IN1 a 1 e IN2 a 0, o motor andara para a frente, caminho 1 do sentido

positivo. Por fim, quando estiverem as duas entradas a 1, o motor entrara num estado de travagem.

OUT1 ¢

J
| L
3 :—‘*I—@ Sentido positivo

@ Travar

N . N .
\ ‘\9) Alta impedancia

YL qoum

+ iriv =

POSITIVO

_

ouT1

VM
ol
/‘ \
- ~-

RN
! i
— | |
-4 x r ¥ a
" ‘ Y @ Sentido
! 1/
//*\74-7 @774-7, - g;&a\/ar .
! (2 Alta impedancia
' Y'Y oUT2
e (:%} - -
—
EHV x ++ 4 Ei
I\f"**\ P
> NP
| I
\ 1
INVERSO

Figura 3.50: Caminhos da corrente da Ponte-H [62]
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O driver pode ser configurado com tensdes estaticas nas entradas IN1 e IN2, colocando o aduty~cycle
sempre a 100 %, ou entdo pode ser configurado com um PWM para a variacao da velocidade do motor.
Os fabricantes aconselham a utilizacdo do PWM através da “driving and braking”, ou seja, variar o sentido
da corrente entre 1 e 2. Por exemplo, para um PWM de 50 %, mantém-se o estado IN1 =1eIN2 =0
durante metade do periodo e altera-se para IN1 = 1 e IN2 = 1 durante a outra metade do periodo. No
entanto, para uma diminuicao rapida da corrente, também ¢ possivel a variacdo do PWM com a variacéo

da corrente com o sentido 1 e 3.

3.3.2. Sensorizacao

A fim de permitir uma monitorizacao de variaveis importantes para o cultivo, delimitar e controlar a
posicao da plataforma magnética, foram utilizados varios sensores: dois sensores éticos (fim de curso),
um sensor de posicdo rotativo sem contacto fencoder), um sensor de campo magnético (ha/l) e um

sensor de temperatura.

Sensor oético (fim de curso)

Como explicado anteriormente, Figura 3.26 (4), foram projetados dois buracos para a colocacdo de dois
fins de curso com o objetivo de limitar a movimentacao da plataforma magnética, evitando que esta bata
contra a parede da caixa do biorreator causando trepidacdes. Para tal, recorreu-se a fins de curso oticos.
Foram escolhidos sensores ¢ticos, em vez de mecanicos, devido a auséncia de contacto mecanico,
aumentando a durabilidade dos sensores. Assim, quando a plataforma chegar ao limite do seu curso, 0s
indicadores de fim de curso (Figura 3.33) interrompem a passagem de luz entre o LED infravermelho e
o fototransistor, indicando assim ao sistema que a plataforma chegou a limite da movimentacéo. Na

Tabela 3.9, estao representadas as caracteristicas técnicas do sensor 6tico escolhido.

Tabela 3.9: Caracteristicas do sensor 6tico escolhido

Sensor ético (HY301-19) [63]

Imagem /
/

Fototransistor
Tensao de alimentacao 45Vaté 16V
Corrente LED infravermelho 50 mA
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Tensao inversa LED infravermelho 5V
Poténcia de dissipacao do transistor 75 mW
Tensao coletor — emissor fototransistor 30V
Tensao emissor - coletor fototransistor 5V
Poténcia de dissipacao do diodo 100 mW
Temperatura de funcionamento -55 °C até +100 °C
Precos 0,435 €
A Figura 3.51 mostra o circuito aplicado ao sensor 6tico HY301-19. Tal como indicado nas caracteristicas,

este sensor foi alimentado a 5 V. Contudo, o valor que o microcontrolador (explicado a frente) suporta
nos pinos 1/0 é de 3,3 V. Assim colocou-se um diodo Zener (DZ1) limitando assim a tensdo que o sensor
devolve ao microcontrolador. Foram colocadas duas resisténcias ao circuito, a resisténcia R1 foi
dimensionada de modo a limitar a corrente no LED infravermelho, enquanto que R2 é uma resisténcia

de pull - uyp garantindo assim o valor l6gico esperado pelo microcontrolador.

+5V

FC +5V
- LT
3 OUT
% ouT
DZ1

GND A 4
FCl
HY301-19

GND
Figura 3.51: Circuito do sensor 6tico

Sensor de posicao rotativo sem contacto (encoder magnético)

Para que fosse possivel aplicar o controlador PID ao motor do biorreator, como mostra na Figura 2.24,
€ necessario um sensor de retorno ao sistema. Neste caso o pretendido & o controlo da velocidade do
motor. Uma vez que foi escolhido um motor DC (em vez de passo), é necessario a leitura da rotacdo do
veio do motor de modo a chegar a velocidade ou a sua posicao. Para tal recorreu-se a utilizacao de um
encoder magnético. Uma vez mais, escolheu-se um magnético em vez de mecanico pela maior
durabilidade do componente e pelo facto de nao interferir com o campo magnético da mesa de imanes
(datasheet). Na Tabela 3.10 estdo explicitas as caracteristicas do sensor de posicao rotativo sem contacto

escolhido para a leitura da velocidade do veio do motor.

® Preco obtido através do site do Ebay [85], estando sujeitos a alteracdes.
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Tabela 3.10:Caracteristicas do sensor de posicao rotativo sem contacto escolhido

Sensor de posicao rotativo sem contacto (AS5030-ATST) [64]

Encoder Magnético
8 bits / 1,406°
45V ate 5,5V
18 mA
40°C ate +125 °C
4,95 €

Para a configuracao do encoder, escolheu-se uma das onze configuracdes disponibilizadas no datasheet.
A configuracdo escolhida foi a “Serial 2-Wire Connection (R/W Mode)”, Figura 3.52. Assim, a

comunicacao é feita apenas com duas ligacdes, um sinal de clock (CLK) e um sinal de dados (DIO).

16 +5V
ENC | MagRngn PWM —7 T
4 . VSS Cl
13 |
3 ' TEST3 VDD I ——
11 j— GND
1 . TESTI CS —6 0K Cl
' TESTO CLK —=——
- TC DX —
— AS5030 GND

GND
Figura 3.52: Circuito de configuracdo do encoder magnético
A Tabela 3.11 mostra a sequencia de bits a serem lidos pelo microcontrolador que sao enviados pelo
encoder. O protocolo de transmissao envia 5 bits de comando (D16-D20), seguidos da leitura ou escrita
de 16 bits de dados (D0-D15). Nos bits de dados, 0 €2 mostra o estado do pino de hardware C2, o Lock
indica o estado do AGC, ou seja, quando o bit estd a zero, os bits AGC ficam desabilitados. O registo

AGC (6 bits) indica a forca do iman. Por fim, o registo Angle de 8 bits representa o angulo de rotacao

do iman, que tem uma resolucao de 360° / 256 (2°) = 1,406°.

Tabela 3.11: Sequéncia de bits

Read

D20 | D19 | D18 | D17 | D16 | D15 | D14 ( D13 ( D12 | D11 |D10| D9 | D8 | D7 | D6 | DS | D4 | D3 | D2 | D1 | DO

7 Preco obtido através do site do MOUSER [64], estando sujeitos a alteracdes.

71



Capitulo 3. Biorreator magnético

Sensor de campo magnético (hall)

0 sensor de campo magnético foi introduzido no biorreator com o objetivo de monitorizar e informar ao
utilizador o campo magnético que sera aplicado as células durante o cultivo celular. Como falado
anteriormente, este sensor foi introduzido o mais préximo possivel da linha de cultivo, a fim de se obter
uma leitura o mais real possivel do campo magnético aplicado nas células, tal como mostra a Figura
3.45. A Tabela 3.12 mostra as caracteristicas do sensor de campo magnético utilizado para a leitura do

campo magnético aplicado nas células.

Tabela 3.12: Caracteristicas do sensor de campo magnético escolhido

Sensor de campo magnético (AD22151YRZ) [65]

|

Imagem

Tipo Sensor de Hall
Resolucao 0,4 mV/G
Tensao de alimentacao 45Vate6V
Corrente de operacao 6 mA
Temperatura de funcionamento -40 °C até +150 °C
Preco® 5,07 €

De modo a ser possivel ler campos positivos e negativos, escolheu-se a configuracao bipolar fornecida

no datasheet do componente, como mostra a Figura 3.53.

1BV
—4 11 vee 2
18k - 10k 1
WA——2— TC2 2 REF ——(1:(}0 F
R1 ; Q ¢ R2
TC3 % GAIN
R3
2 GND OUT ——a—Ar
1 10K 4
= 4 OUT HALL
GND AD22151 K {
SRS
1.8k
GND

Figura 3.53: Circuito de configuracao bipolar do sensor de campo magnético

8 Preco obtido através do site do MOUSER [65], 18/07/2017, estando sujeitos a alteracées.

~

2



Capitulo 3. Biorreator magnético

Na figura acima, a resisténcia R1 foi dimensionada segundo um grafico que varia consoante o material
do iman usado. As resisténcias R2 e R3 determinam o valor do ganho para o sensor, dimensionadas

através da Equacdo 8, de modo a ter um ganho de 1,4 mV por Gauss.

R3
Ganho =1 + R2 < 04mV/G Equacéo 8

Como foi escolhida a configuracao bipolar, permitindo ler campos positivos e negativos, o valor devolvido
pelo sensor varia entre 0 V e Ve, sendo 0 a referéncia (0 Gauss) Vec/2. A alimentacdo do sensor é de
5V, assim a referéncia do sensor esta nos 2,5V, podendo ir até aos 0 V (valor maximo de um dos polos),
e até 5V (valor maximo do outro polo). Contudo o valor maximo de tensao que o microcontrolador suporta
nos ADC'’s é de 3,3 V. Para tal fez-se um divisor de tensao (R4 e R5), de forma a limitar a tensao enviada

para o microcontrolador, Equacao 9.

~

> X
R4 + R5

Desta forma, o valor de referéncia ficou nos 1,6 V, tendo uma variacao entre O V e 3,2 V, protegendo

Vout = Vin Equacao 9

assim a entrada do ADC do microcontrolador.

Sensor de temperatura

De modo a monitorizar a temperatura interior do biorreator colocou-se um sensor de temperatura na
tampa do biorreator. Para tal, escolheu-se um sensor analogico tendo em conta que tivesse resolucao
suficiente para medir a gama de temperaturas de funcionamento do biorreator com precisdo. A Tabela
3.13 mostra as caracteristicas técnicas no sensor de temperatura escolhido. Esse sensor tem uma

tensao de saida analdgica linear e inversamente proporcional a temperatura.

Tabela 3.13: Caracteristicas do sensor de temperatura escolhido

Sensor de temperatura (LMT85DCKT) [66]

Imagem

Resolucao -8.194 mvV/°C
Tensao de alimentacao 15Vate55V
Corrente de operacao 7 mA
Temperatura de funcionamento -50 °C até +150 °C
Preco® 0,55 €

° Preco obtido através do site do MOUSER [66], estando sujeitos a alteracées.
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Tendo em conta que o ADC utilizado (explicado em 3.3.4) tem uma resolucdo de 12 bit, consegue-se
uma resolucao de 0,1 °C na leitura do sensor.

A Figura 3.54 mostra o circuito utilizado para o sensor de temperatura. Seguiu-se um dos modos
aconselhados pelo dafasheet. De modo a evitar leituras ruidosas, colocou-se um condensador (C1) a

entrada do sensor de modo a filtrar (passa baixo) eventuais ruidos.

5V
L vpD GND 5—_|_
100n ——C1 LMTR85 —
2 | onm GND
— 100n—==C2 15y
GND 31 out ypp 4T
OUT TMP TMT85

Figura 3.54: Circuito do sensor de temperatura
Neste sensor, apesar de também funcionar com uma alimentacao de 3,3 V, optou-se por alimenta-lo a
5V, uma vez que foi colocado na mesma placa do sensor de Hall e assim, evitou-se a passagem de mais
uma alimentacao externa. No entanto, o sensor de temperatura, mesmo sendo alimentado a 5 V, nao
excede os limites admitidos pelo ADC do microcontrolador. A Figura 3.55 mostra um grafico da variacao
da tensao em relacao a temperatura. Visto que as temperaturas de cultivo nunca vao chegar aos limites

deste grafico, foi possivel a leitura direta da tensao de saida do sensor.

30

ed
tn

ho
=

15 \‘=
\\

N
S~

TENSAO DE SAIDA (V)

0.0

-50 0 50 100 150

TEMPERATURA (°C)

Figura 3.55: Grafico Tensao vs Temperatura do sensor de temperatura

Para a conversdo do valor de tensao lido do sensor para temperatura, foi aplicada uma formula de

conversao, Equacao 10, obtida através dos valores tabelados do dafasheet.

8194 - J(=8,194)Z + 4 x 0,00262 X (1324 — Vrgyp(mV)) '3

0 Equacéo 10
2 x —0,00262
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3.3.3. Interface de controlo e monitorizacao

A interface de controlo e monitorizacdo do biorreator foi projetada de forma a permitir dois tipos de
controlo. Um controlo local através da interface grafica (LCD) com fouch wheel e LEDs de feedback
integrados no biorreator, e um controlo remoto através de uma aplicacao android, permitindo a interacao
com o biorreator sem a necessidade de abrir a estufa, ndo perdendo assim o ambiente criado para o

cultivo.

Interface grafica com fouch wheelintegrado e LEDs

De modo a permitir ao utilizador um controlo local do biorreator, foi desenvolvido um fouch wheel
conectado a LED's de modo a retribuirem um 7eedback na sua utilizacdo. Para a monitorizacao, foi
colocado e programado um LCD de forma a devolver ao utilizador todos os parametros importantes para

0 cultivo assim como os parametros para a configuracao inicial do cultivo celular.

LCD

Na escolha do LCD para o biorreator foi importante ter em conta uma série de parametros: as suas
dimensdes, uma vez que se estava limitado pelas dimensdes da tampa frontal do biorreator; a resolucédo
e a qualidade da imagem, de modo a permitir desenvolver uma interface amigavel ao utilizador; o
controlador do display, de forma a que existissem drivers ja desenvolvidos para o seu controlo; o tipo de
comunicacao, de modo a facilitar a comunicacdo com o microcontrolador e, por fim, a tensao de
alimentacado. A Tabela 3.14 mostra as caracteristicas do LCD escolhido para a monitorizacao dos

parametros do biorreator.

Tabela 3.14: Caracteristicas do LCD escolhido

LCD 2,8" [ILI9341] [67]

Resolucao 240 x 320
Dimensoes placa 50 mm x 86 mm
Suporte de cores 24 bit RGB (16,7 M)

Controlador ILI9341
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3,3VoubV
SPI
LED branco
7,39 €

Tendo em conta todos os aspetos referidos acima, escolheu-se um LCD de 50 mm X 86 mm de forma
a que nao ultrapassasse os limites da tampa frontal e com uma qualidade de imagem relativamente boa,
permitindo a variacao de 16,777,216 cores em cada pixel. Para a escolha do LCD teve-se em atencéo o
seu controlador, optando por se escolher um que tivesse o controlador ILI9341 pelo suporte existente na
internet para este. Teve-se o cuidado de escolher um LCD que comunicasse por SPI pela simplicidade
de comunicacado com o microcontrolador. Por fim, escolheu-se o LCD de forma a que fosse alimentado
por 3,3 V ou 5V, evitando assim novas regulacdes de tensdo no sistema.

A Figura 3.56 mostra o esquema de ligacdes do conector do LCD com a placa principal de controlo, onde

todos os pinos “LCD_*" s&o ligados ao microcontrolador principal (explicado em 0).

LCD MISO
LCD LED
LCD_SCK
LCD_MOSI
LCD D/C
LCD RESET
LCD CS

NelioBEN Ro WU IR SV S

+}_| I
w
[
<

GND
Figura 3.56: Esquema de ligacdes do conector do LCD

LCD

Touch wheel

Para que fosse possivel para o utilizador controlar o biorreator localmente, ndo perdendo o isolamento
fazendo furos para botdes, desenvolveu-se um fouch wheel capacitivo, permitindo ao utilizador a
interacdo com o sistema através do vidro de isolamento. Para este desenvolvimento utilizou-se uma
ferramenta desenvolvida pelo ALTIUM seguindo uma arquitetura de desenho desenvolvida pela ATMEL.
Na Figura 3.57 esta representada a ferramenta para o dimensionamento do Zouch, permitindo variar os

parametros consoante a necessidade da sua aplicabilidade.

10 Preco obtido através do site do EBAY [67], estando sujeitos a alteracdes.
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4 QTouch Compenent [mil] 7 %

A medium/large QMatrbcwheel | .t

Refer to the design guide document for details.

number of segments between the channels 0

7 <

number of channels connected to the MCU 4

N
(//

g
F = —
—

\ —/ . inner diameter 16mm
&%wm ofy side of the sensor 0.3
@) Atmel® Touch Sensor Desian Guide er diameter 0mm
© Altium Wiki OTouch Controls
=

Figura 3.57: Arquitetura de desenho escolhida para o fouch wheel

Na figura acima estao representados os parametros utilizados para o desenvolvimento do fouch wheel.
Neste caso, escolheram-se quatro canais para o fouch, de forma a criar quatro botdes de navegacao para
a interface. Para facilitar a navegacao e selecao das opcoes, adicionou-se um canal central novo para
um botéo de “OK". Na Figura 3.58 esta representado o esquematico do fouch wheel (esquerda), tendo
um conector de ligacdo para cada botdo, assim como a arquitetura de desenho da ATMEL utilizada, com

0s parametros dimensionados (direita).

Pl

i .
> 1
P2
1 ! csl £
2 =
— 1 =
P3 £ e
S — 5
2 —— 4 =
— 5 2
P4 e S
" =
o T
P5
2 J
6
:

Figura 3.58: Esquematico do fouch wheel e arquitetura de desenho

LEDs RGB

Os LEDs RGB foram colocados no biorreator com o objetivo de devolver ao utilizador um feedback na
utilizacdo do fouch, e para uma questdo de estética, reagindo as diferentes operacbes com uma
sequéncia de cores diferentes. A Tabela 3.15 mostra as caracteristicas técnicas do LED RGB escolhido

para o biorreator.

77



Capitulo 3. Biorreator magnético

Tabela 3.15: Caracteristicas do LED RGB escolhido
LED 5050 RGB SMD [WS2812S] [68]

(X,
Imagem \‘\:,‘d
W

Suporte de cores 24 bit RGB (16,7 M)
Frequéncia de operacao 800 KHz

Tensao de alimentacao 3,bVaté 53V
Temperatura de funcionamento -25 °C até +85 °C
Método de funcionamento Cascata
Dimensoes 5mm x5 mm
0,12 €

Estes LEDs foram escolhidos principalmente pelo método de funcionamento em cascata. Isto ¢, basta
uma unica ligacao entre o primeiro LED e o microcontrolador, sendo que os LEDs estao ligados entre si
como mostra a Figura 3.59, passando desta forma a informacao de cada LED em modo cascata. Este
método € possivel devido ao cijp integrado que cada LED contém, fazendo automaticamente a gestao e

selecao de dados.

GND GND
LED]1 WS2812 — LED16 WS2812 =
Ol LEDs —3— DO Vss —‘2 =2 L po vss —2 [3v
—ST‘DIVDD = co e == DI VDD —
= VeC NC —— = Ve NC ——
0—-|I—||-GND 0—-H—||'GND
100nF __ R1150 100nF RS\' 150

Figura 3.59: Circuito dos LEDs RGB

No circuito foram colocados uns condensadores de desacoplamento em cada LED, prevenindo eventuais
ruidos na tensao, e uma resisténcia a limitar a corrente de alimentacao, ou seja, a limitar o brilho de
cada LED. A transferéncia de dados utiliza o protocolo proprio de comunicacdo. O microcontrolador envia
uma trama de 24 bit, representada na Tabela 3.16, com a informacéo para um LED através do pino DI
do LED. O LED recolhe a informacdo enviada na trama e envia ao proximo LED, pelo pino DO, a

informacdo da préxima trama, e assim sucessivamente em cascata.

Tabela 3.16: Composicao dos 24 bit de dados
| | | B7 B6 B5 B4 B3| B2 Bl BO

! Preco obtido através do site do EBAY [67], estando sujeitos a alteracées.
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A informacao vai codificada em 8 bit para cada cor, onde os primeiros 8 bit correspondem a cor verde,
0s segundos a cor vermelha, e os ultimos a cor azul, permitindo variar 256 niveis de cor em cada uma

delas, ficando assim cada LED com um suporte de 16,777,216 cores diferentes.

Aplicacao Android
Para o controlo remoto do biorreator foi projetado um sistema de comunicacéo por Bluetooth, permitindo
ao utilizador controlar e monitorizar o biorreator a distancia, ndo sendo necessario a abertura da estufa

onde encontra o biorreator, como mostra a Figura 3.60.

Figura 3.60: Controlo remoto do biorreator

Bluetooth
Para tal, foi necessario a escolha de um modulo Bluetooth que permitisse a comunicacao entre o
microcontrolador e a aplicacao android. A Tabela 3.17 mostra as caracteristicas do médulo Bluetooth

escolhido para essa funcao.

Tabela 3.17: Caracteristicas do modulo Bluetooth escolhido

Médulo Bluetooth [HM-10] [69]

Controlador HM-10
Comunicacao UART
Alcance do sinal 100 m
Dimensoes 2,4cmx 1,5cm
Tensao de alimentacao 3,3V
1,68 €

12 Preco obtido através do site do EBAY [69], estando sujeitos a alteracdes.
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Para a comunicacao com o médulo Bluetooth apenas foram utilizadas as ligacdes correspondentes ao

periférico UART e ao reset. assim como mostra na Figura 3.61.
BT1 HM-10 Bluetooth

1
E Il{;(i 5] UART_TX PIOII _2‘:
BT CTS 3 UART RX PIO10 Tz-
BT RTS 7 UART CTS  PIO9 —3-
— UART RTS PIO8 ——
2 - 30
3 PIO7 55
— PIO6 —=—=
7 73
PIOS ==
S PIO4 —L
+3.3V 5 Z
o PIO3 ——
e PIO2 |22
24
BLRISEL }% RESETB PIOL 5=
I 5 33V PIO0 —55-
=—Cl4 [ | GND1 GND4
100nF —= 2 s _|
L GND | g i S| oip

Figura 3.61: Esquematico de ligacoes do mddulo Bluetooth

3.3.4. Microcontroladores

Para que todo o sistema do biorreator fosse controlado, foram selecionados dois microcontroladores de
forma a otimizar o desempenho do sistema. Estes fornecem um controlo mais independente sobre cada
uma das partes, permitindo eventuais atualizacbes no biorreator sem a necessidade de alterar todas as
placas de controlo, evitando assim a excessiva passagem de cabos entre placas. Assim, dividiu-se as
tarefas dos microcontroladores da seguinte forma:
e Microcontrolador principal:
= Controlo do Motor
=  Programacao do LCD
= |eitura dos sensores 6ticos (fins de curso)
= |eitura do sensor de posicao rotativo sem contacto (encoder magnético)
= |eitura do sensor de campo magnético (Hall)
= |eitura do sensor de temperatura
=  Programacao do modulo Bluetooth
e Microcontrolador secundario:

= |eitura e processamento dos dados do fouch whee/
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=  Programacao dos LEDs de feedback consoante a utilizacao do fouch whee/
Estes microcontroladores comunicam entre si através de porta série, utilizando USART
(Universal Synchronous/Asynchronous Receiver/Transmitter),  fazendo  assim com que o
microcontrolador principal receba do microcontrolador secundario a informacao ja tratada do fouch

wheel, podendo assim interagir mais rapidamente com a interface grafica do biorreator.

Microcontrolador principal

Para a escolha do microcontrolador principal, fez-se um levantamento dos requisitos do sistema de modo
a selecionar um dos microcontroladores que cumpram os requisitos minimos para o controlo do sistema.
O microcontrolador principal tera a necessidade de utilizar os seguintes periféricos: 1 zimer com dois
canais para o controlo do motor, 1 periférico SPI, 3 1/0s (Input/ Output) e 1 timer para a programacao
do LCD, 2 1/0s para a leitura dos sensores o¢ticos (fins de curso), 1 Zimercom 2 canais para a leitura do
sensor de posicdo sem contacto (encoder magnético), 1 ADC para a leitura do sensor de campo
magnético (Hall), 1 ADC para a leitura do sensor de temperatura, 1 periférico USART
(Universal Synchronous/Asynchronous Receiver/Transmitter) para a configuracdo e comunicacdo do
modulo Bluetooth, 1 periférico USART para comunicacdo com o microcontrolador secundario e por fim,
1 periférico SWD (Serial Wire Debug) para a programacao do microcontrolador.

Analisados os requisitos para o microcontrolador, fez-se um levantamento de alguns microcontroladores

que cumprissem 0s requisitos minimos, como mostra a Tabela 3.18.

Tabela 3.18: Comparacao entre 4 opgdes para o microcontrolador principal

STMicroeletronics  Texas Instruments Microchip / Atmel STMicroeletronics
STM32F303RET6 MSP430FR5992 ATMEGA 2560  STM32F415RGT6

64 64 100 64
ARM Cortex M4 MSP430 AVR ARM Cortex M4
32 bit 16 bit 8 bit 32 bit
72 MHz 16 MHz 16 MHz 168 MHz
512 kB 128 kB 256 kB 1 MB
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80 kB 8 kB 8 kB 192 kB
12 bit 12 bit 10 bit 12 bit
3,3V 3,3V 5V 33V
22 19 16 16
15 6 6 10
51 54 86 51
CAN, 12C, 12S, SPI, SPI, UART 2-Wire, SPI, CAN, 12C, 12S, SPI,
UART, USART, USB USART UART
6,11 € [70] 5,50 € [71] 10,37 € [72] 9,49 € [70]

Na tabela acima sao comparados os quatro microcontroladores selecionados: STM32F303RET6 e
STM32F415RGT6 da STM (STMicroeletronics), MSP430FR5992 da Tl (Texas Instruments) e ATMEGA
2560 da Microchip/ Atmel, que & o microcontrolador de uma das placas de controlo com mais suporte
a nivel mundial, Arduino MEGA. Apesar de todos os microcontroladores escolhidos cumprirem 0s
requisitos minimos para o controlo do sistema, os microcontroladores da STM destacam-se dos da sua
concorréncia em varios aspetos. Destes microcontroladores, facilmente se elimina o da Microchip/ Atmel
por ser o0 microcontrolador mais fraco e mais caro da tabela, tendo apenas 8 bit de barramento dados e
um clock de 16MHz a um preco relativamente elevado (10,37€). Dos outros 3, apesar do
microcontrolador da Tl apresentar o preco mais baixo, ndo se justifica a diferenca de preco em
comparacao com os da STM principalmente pelo nimero de bits do barramento de dados (16 bit vs 32
bit), pelo clock (16 MHz vs 72 MHz vs 168 MHz) e pelas memorias de programa/ RAM (128 kB/ 8 kB
vs 512 kB/ 80 kB vs 1 MB/ 192 kB), ficando assim apenas com os microcontroladores da STM. Outra
razao por se ter escolhido um microcontrolador da STM, foi o facto de ser necessario um programador
para programar qualquer microcontrolador e ja existir o programador da STM (ST-Link/v2) no laboratorio.
Comparando estes dois microcontroladores, chega-se a conclusdo que o STM32F4 ¢ melhor do que o
STM32F3 no clock (72 MHz vs 168 MHz) e nas memodrias de programa/ RAM (512 kB/ 80 kBvs 1 MB/
192 kB), contudo também ¢é mais caro. No entanto, o biorreator nao requer tanta capacidade de
armazenamento como o STM32F4 pode oferecer, sendo assim escolhido o microcontrolador
STM32F303RET6, por ser o microcontrolador que cumpre os requisitos com melhor preco/ qualidade.

A Figura 3.62 mostra o esquematico de ligacdes do microcontrolador escolhido, STM32F303RET6.

13 Preco obtido através do site do MOUSER [76], estando sujeitos a alteracées.
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Figura 3.62: Esquematico de ligacdes do microcontrolador STM32F303RET6

Na figura acima estdo representadas todas as /abels ligadas ao microcontrolador principal que

correspondem a cada uma das partes explicadas anteriormente, onde:

e Controlo do Motor

= [NI1_Motor
e Programacao do LCD

= |CD_MISO

= |CD_LED

= |CD_SCK

= |NI2_Motor
= |LCD_MOSI
= |CD_D/C

= | CD_RESET

e |eitura dos sensores oticos (fins de curso)
= QUT_FC_1

= OQOUT_FC_2

= nFault_Motor

= |CD_CS

e |Leitura do sensor de posicédo rotativo sem contacto (encoder magnético)
= ENC_CLK

= ENC_DIO

e |Leitura do sensor de campo magnético (Hall)
=  QUT_HALL

e |eitura do sensor de temperatura
= QUT_TEMP
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e Programacao do modulo Bluetooth

= BT RX = BT CTS = BT RESET
= BT_TX = BT_RTS

e Microcontrolador secundario
= MICRO_TX = MICRO_RX

e Programacao
= SWDIO = SWCLK = NRST

e Ficha extra
= EXTRA_ADC = EXTRA_OUTI =  EXTRA_IN1
= EXTRA_DAC =  EXTRA_OUT2 =  EXTRA_IN2

=  EXTRA_OUT3 =  EXTRA_IN3

De modo a permitir testes ou novas funcionalidades do sistema, colocou-se uma ficha extra ligada a 1
ADC, a 1 DAC e a 6 pinos 1/0. Colocou-se também um LED (LED1), de forma a facilitar o debug do
firmware do microcontrolador. Para filtragem de possiveis ruidos na tensdo, foram colocados
condensadores de desacoplamento (C8 até C13) as entradas das alimentacdes do microcontrolador.

Microcontrolador secundario

Para a escolha do microcontrolador secundario, igualmente ao principal, fez-se um levantamento dos
requisitos minimos que o microcontrolador deve cumprir para as suas funcdes. Este microcontrolador
tera a necessidade de utilizacao dos seguintes periféricos: 6 periféricos TSC (Touch Sensing Controller)
para a leitura e processamento dos dados do fouch wheel, 1 timer para a programacao dos LEDs de
feedback consoante a utilizacdo do fouch wheel, 1 periférico USART para comunicacdo com o
microcontrolador principal e por fim, 1 periférico SWD para a programacao do microcontrolador.

Analisados os requisitos para o microcontrolador, fez-se um levantamento de alguns microcontroladores

que cumprissem 0s requisitos minimos, como mostra a Tabela 3.19.

Tabela 3.19: Comparacao entre 4 op¢des para o microcontrolador secundario

aaﬁ%%ﬁﬁﬁﬁii”

STMicroeletronics Texas Instruments  Microchip/Atmel STMicroeletronics
STM32F091CBT6 MSP430FR2532 ATSAM4LS2AA STM32F098CCT6
48 32 48 48

ARM Cortex MO MSP430 ARM Cortex M4 ARM Cortex MO
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32 bit 16 bit 32 bit 32 bit
48 MHz 16 MHz 48 MHz 48 MHz
128 kB 16 kB 128 kB 256 kB
32 kB 19,5 kB 32 kB 32 kB
12 bit 10 bit 12 bit 12 bit
3,3V 3,3V 3,3V 33V
24 16 32 23
13 8 15 13
9 4 6 9
38 19 31 37
CAN, CEC, 12C, 12C, IrDA, SPI, CAN, CEC, 12C,
SPI, USART, TSC UART, TSC 12C, SPI, UART, TSC SPI, USART, TSC
29¢€[/0] 3,97 €[71] 3,94 € [73] 3,39 € [74]

Igualmente ao microcontrolador principal, escolheram-se quatro microcontroladores das mesmas marcas
do principal, de forma a poder comparar diferentes opcdes disponiveis no mercado. Na tabela acima,
sdo comparados os seguintes microcontroladores: STM32F091CBT6 e STM32F098CCT6 da STM,
MSP430FR2532 da Tl e ATSAMALS2AA da Microchip/ Atmel, todos com a particularidade de conter
canais capacitivos. Uma vez escolhido o microcontrolador principal da STM, eliminaram-se os
microcontroladores da Tl e da Microchip/ Atmel, de modo a facilitar a comunicacdo entre
microcontroladores e evitando a compra de um novo programador. Entre os dois microcontroladores da
STM, escolheu-se o0 mais barato, visto que a Unica diferenca é a memoria de programa sem que para a
sua aplicacdo ndo é necessaria tanta memoria.

Escolhido o microcontrolador secundario desenhou-se o esquematico, fazendo todas as ligacoes

necessarias para o seu funcionamento, como mostra a Figura 3.63.

1 Preco obtido através do site do MOUSER [76], estando sujeitos a alteracées.
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Figura 3.63: Esquematico de ligacdes do microcontrolador STM32F091CBT6
Na figura acima estdao representadas todas as /abels ligadas ao microcontrolador principal que
correspondem a cada uma das partes explicadas anteriormente, onde:

e Jouch wheel

= Touch_l1 = Touch_3 =  Touch_5_GND

= Touch_2 = Touch_4 = Touch_6_OK
o LEDs de feedback

= DI_LEDs

e Microcontrolador principal
= MICRO_TX = MICRO_RX

e Programacéao
=  SWDIO =  SWCLK = NRST

Tal como o microcontrolador principal, colocaram-se condensadores (C24 até C28) de desacoplamento
nas entradas das alimentacoes do microcontrolador, de modo a filtrar eventuais ruidos na tensdo. Como
explicado anteriormente, os restantes condensadores foram colocados de forma a permitir o

funcionamento do TSC.

3.3.5. Sistema de alimentacao

Como mostrado anteriormente, para o sistema eletronico do biorreator sdo utilizados 3 valores de tenséo
de alimentacao diferentes, 3,3 V para alimentar os microcontroladores, o LCD e o Bluetooth, 5 V para

alimentar todos os sensores e os LEDs, e 12 V para a alimentacdo do motor.
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Regulador de tensao 12V -5V

Escolheu-se 12 V para a tensao de alimentacéo de entrada no biorreator de forma a ser possivel alimentar
todo o hardware do biorreator. Para tal, foi necessario a utilizacdo de um regulador de tensdo para
converter os 12 V em 5V para ser possivel alimentar todos os sensores e os LEDs. A Tabela 3.20 mostra

o regulador de tensao escolhido para a conversao desta tensao.

Tabela 3.20: Caracteristicas do regulador de tensdo 12 V-5V

Regulador de tensao 12V -5V [/5]

Imagem

Tipo Regulador de tensao (Buck)

| Tpp |

m ON Semiconductor
| sere LM2596
4,5V até 45V
1,23V até 37 V
3A

127 kHz até 173 kHz
=40 °C até + 125 °C
| Precor 189 €

O regulador de tensao escolhido foi 0 LM2596 da ON Semiconductor. Este regulador permite uma
entrada de tensao entre 4,5V e 45V e uma saida entre 1,23 V e 37 V, seguindo a topologia de um seip-
down (abaixador de tensao). Isto significa que para uma entrada minima de 4,5 V o regulador de tensao
converte no minimo para 1,23 V e, para uma entrada maxima de 45 V, converte no maximo para 37 V.
Contudo, para a complementacdo do sfep-down foram necessarios mais alguns componentes, como

mostra a Figura 3.64.

U3 LM2596 L5V
VIN D1 F1 FB1 +l?;Vl i B 4
> o _p ggg\f\ VIN S o , Ll
Y,
D Schottky Fuse % & OuT Ak
VIN VIN
2 z x *l c1 L D3 H e

Alimentagic— 82uF 1uF = D Schottky 100uF

GND GND

_l_

GND

Figura 3.64: Circuito da fonte de tensdo 12V -5V

15 Preco obtido através do site do MOUSER [75], estando sujeitos a alteracdes.
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Este circuito é constituido por diversos componentes, entre eles: um diodo Schottky (D1) para isolar a
entrada do regulador; um TVS (D2), para controlar picos de tensao a entrada do circuito; um condensador
de 82 pF (C1) atuando também no caso de uma grande variacdo de tensao e fornecendo a corrente
necessaria para o arranque do sistema; um fusivel rearmavel (F1) de modo a proteger o circuito no caso
de um pico de corrente; uma ferrite (FB1) para reduzir o ruido proveniente da rede; um condensador
(C3) de desacoplamento a entrada. Por fim, complementando o integrado (LM2596) e formando o step-
down, uma bobina (L1), um condensador (C2) e um diodo Schotkky (D3). Na Tabela 3.21 estdo

representados os componentes utilizados para esta fonte de tensao, assim como os respetivos precos.

Tabela 3.21: Componentes e precos utilizados para a fonte de tensdo 12 V-5V

Fonte de tensao

Componente Preco (unidade) [76]

2 Diodos Schottky (SSA23L) 0,357 € [77]
Condensador 82 uF 0,502 € [78]

Fusivel 2 A (0ZCGO200AF2B) 0,196 € [79]
Ferrite 220 Q (BLM21PG221SN1D) 0,094 € [80]
Condensador 1uF 0,043 € [81]

Regulador de tensao LM2596 1,89 € [75]
Bobina 47uH (WE-PD 1050 47uH 2.2A) 1,95 € [82]
Condensador 100uF 1,69 € [83]

Total 7,08 €

Para dimensionamento dos componentes do sfep-down recorreu-se ao datasheet, ao grafico

representado na Figura 3.65 e a sua respetiva tabela de caracterizacao.

— 40V w
= L1 yd

= L29 [ L38 [
© 20V /Q)\)'% L30 1] L3977é
E v IS AL A
S |y e L40
= T TV 3
§ 1ov | L21 /"i Lo EEy o
T WV~ ’\y\/*\ |
(D)
@ pd
S 8 .
o T L23
4o}
N /N//
2
7v L

0.6 0.8 1.0 1.5 2 253
Corrente de carga maxima (A)
Figura 3.65: Grafico de dimensionamento dos componentes do step-down

Para uma tensao de entrada maxima de 12 V e uma corrente de carga no maximo de 2 A, chegou-se a
area L31 do grafico. Ou seja, uma bobina de 47 pH (pelo grafico) e um condensador de 100 uF (pela

tabela do datasheel). E assim fica dimensionada e completa a fonte de tensao para os 5 V do biorreator.
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Regulador de tensao 5V -3V

Para a alimentacado dos microcontroladores, do LCD e do Bluetooth, recorreu-se a outro regulador de
tensdo, que, aproveitando a tensao anteriormente explicada (5 V) converte a tensdo de 5V para 3,3 V. A

Tabela 3.22 apresenta as caracteristicas do regulador de tensao escolhido.

Tabela 3.22: Caracteristicas do regulador de tensdao 5V - 3,3V
Regulador de tensao 5V - 3,3 V [84]

Regulador de tensao (Buck)
“ STMicroelectronics
| seie | LD1117S

15V

1,25V até 15V
800 mA

0°C até + 150 °C
039 €

O regulador de tensao escolhido para a conversdo de 5V para 3,3V foi o LD1117 da STM,
concedendo todas as caracteristicas necessarias € um preco reduzido. Este regulador de tensao, tal
como o anterior, &€ um step-down, neste caso para a conversao de 5 V para 3,3 V com uma corrente de
saida de 800 mA. Para a configuracao do circuito para este integrado, seguiu-se o aconselhado no

datasheet, como mostra a Figura 3.66.
5V s +3.3V

Figura 3.66: Circuito do regulador de tensdo LD1117
Este circuito é relativamente simples, tendo apenas o integrado selecionado com dois condensadores de

desacoplamento de modo a filtrar eventuais ruidos na entrada ou na saida do regulador.

16 Preco obtido através do site do MOUSER [84], estando sujeitos a alteracdes.
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3.4. PCB’s

Para o desenvolvimento das placas de circuito impresso foi utilizado o SOLIDWORKS PCB que é uma
ferramenta da SOLIDWORKS com uma extensao do ALTIUM com muitas inovacdes do mundo do design
de eletronica, Figura 3.67. Foi utilizada esta ferramenta pelo facto de permitir a conexao entre o programa
de desenho das PCB’s e o programa de modelacdo da parte mecéanica do biorreator. Ou seja, permite
desenhar a forma da placa no programa de modelacdo, fazendo com que a placa seja desenhada Unica
e exclusivamente para aquele local, sendo projetada ao pormenor desde a furacao até ao contorno da
placa. De seguida foi exportada para o SOLIDWORKS PCB onde foram colocados e posicionados todos
0s componentes, dimensionadas e desenhadas as pistas. Por fim foi novamente exportada para
SOLIDWORKS onde foi posicionada no seu local, sendo analisadas e eliminadas todas as eventuais

colisdes que possam ter existido com a parte mecanica.

SOUIDWORKS PCB (2017.4) - Workgroup [Workspace . DsnWik] - St - PCB_Geral PPt - -

Projects BB ft rome
T g
- " | Tasks Start

Start

F Starta now PCB Projoct

¥

e
2S SOLIDWORKS | PCB

Powered by Altium

Figura 3.67: SOLIDWORKS PCB
Para a divisao de todo o hardware do biorreator foram projetadas seis placas de modo a simplificar a
construcao do biorreator, organizando melhor cada um dos mddulos pertencentes ao sistema. Assim
foram criadas as seguintes placas: PCB Geral, PCB de LEDs, PCB do 7ouch Wheel, PCB de fim de curso,

PCB, do encoder magnético e PCB dos sensores de Hall e de temperatura.
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3.4.2. PCB Geral

Esta PCB é a placa principal do biorreator fixada na caixa do biorreator (Figura 3.23, 3), tendo a funcéo
de controlar todo o sistema, Figura 3.68. Esta placa foi projetada de forma a incluir o microcontrolador
principal (1), o regulador de tensao de 12 V para 5V (2), o regulador de tensdo de 5V para 3,3V (3), o
modulo Bluetooth (4), o driver do motor (5), contendo também todo o hardware adicional, explicado
anteriormente, necessario para o correto funcionamento de cada componente bem como as fichas de

conexao com as outras placas.

STM32F091RBT6

o R ﬂ]c1o
il
LED2

M ELECTROACTIVE
7 SMART MATERIALS
 tcarcn s

Figura 3.68: Vista superior com projecao ortografica da PCB Geral
A Figura 3.69 ilustra o desenho das pistas de cada camada da PCB Geral, assim como a colocacao do

plano de massa de cada camada.

Figura 3.69: Desenho das pistas com respetivo plano de massa nas duas camadas da PCB Geral

Na Figura 3.70 é apresentada a projecao e o resultado final, com todos os componentes, da PCB Geral.
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Projecao da PCB

—

PCB Real

3.4.3. PCB de LEDs

Esta PCB ¢ a placa responsavel por controlar o fouch e o LED’s RGB, que é fixada na tampa frontal do

biorreator (Figura 3.47, 5). Esta placa é composta pelo microcontrolador secundario (1), um regulador
de tensdo de 5 V para 3,3V (2), 16 LED's RGB (3) e todo o Aardware adicional necessario para o seu
funcionamento. Em 4, observa-se os encaixes para a PCB do 7ouch Wheel, recebendo assim 6 ligacdes

diferentes (explicadas anteriormente).

[ELECTROACTIVE

SMART MATERIALS

Figura 3.71: Vista superior com projecao ortografica da PCB de LED's

A Figura 3.72 ilustra o desenho das pistas de cada camada da PCB de LED'’s, assim como a colocacao

do plano de massa de cada camada.
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Figura 3.72: Desenho das pistas com respetivo plano de massa nas duas camadas da PCB de LED'’s

A Figura 3.73 apresenta a projecao e o resultado final, com todos os componentes, das duas camadas

da PCB de LED's.
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Figura 3.73: Projecao e resultado final das duas camadas da PCB de LED'’s

3.4.4. PCB do Touch Wheel

Esta PCB foi projetada com um fouch de forma a permitir ao utilizador a possibilidade de configuracéo
do biorreator, que ¢ fixada na PCB de LED’s (Figura 3.47, 4). Na Figura 3.74, estao representadas as
duas camadas da PCB desenvolvida para o fouch wheel, que sdo compostas por conectores (1) utilizados

para fazer a ligacao a placa de LED'’s, pelos botdes de navegacao (2) e pelo botao de “OK” (3).
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i Bl SMART MATERIALS

Rassarch Group

Figura 3.74: Vista superior com projecao ortografica da PCB do Touch Wheel
A Figura 3.75 ilustra o desenho das duas camadas da PCB do Touch Wheel, assim como a vista das

duas camadas sobrepostas.
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Figura 3.75: Desenho das duas camadas da PCB do Touch Wheel
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A Figura 3.76 apresenta a projecdo e o resultado final das duas camadas da PCB do Touch Wheel.
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Projecao da PCB PCB Real

Figura 3.76: Projecao e resultado final das duas camadas da PCB do Touch Wheel

3.4.5. PCB de fim de curso

Esta PCB desenvolvida de forma a ser colocada na base do biorreator (Figura 3.27, 2) a fim de indicar
ao microcontrolador principal o fim do curso da plataforma magnética. Na Figura 3.77 esta representada
a PCB que contém o fim de curso (1), o hardware adicional e o conector para comunicar com a PCB

Geral.
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Figura 3.77: Vista superior com projecao ortografica da PCB de fim de curso

A Figura 3.78 ilustra o desenho das pistas da PCB de fim de curso e o respetivo plano de massa.

Figura 3.78: Desenho das pistas com respetivo plano de massa da PCB de fim de curso

A Figura 3.79 apresenta a projecao e o resultado final da PCB de fim de curso.

Proiecao da PCB PCB Real

Figura 3.79: Projecao e resultado final das duas camadas da PCB do Touch Wheel
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3.4.6. PCB do encoder magnético

Esta PCB desenvolvida de forma a ser colocada na base do biorreator (Figura 3.27, 3) a fim de indicar
ao microcontrolador principal a velocidade do motor, permitindo assim aplicar o controlo ao motor. Na
Figura 3.80 esta representada a PCB que contém o enconder magnético (1), o hardware adicional e o

conector para comunicar com a PCB Geral.

Figura 3.80: Vista superior com projecéo ortografica da PCB do encoder magnético
A Figura 3.81 ilustra o desenho das pistas da PCB do encoder magnético e o respetivo plano de massa.

Figura 3.81: Desenho das pistas com respetivo plano de massa da PCB do erncoder magnético
A Figura 3.82 apresenta a projecdo e o resultado final da PCB do encoder magnético.

Projecdo da PCB PCB Real

Figura 3.82: Projecao e resultado final da PCB do encoder magnético

98



Capitulo 3. Biorreator magnético

3.4.7. PCB dos sensores de Hall e de temperatura

Para a colocacéo dos sensores de campo magnético e de temperatura foram dimensionadas duas placas
de modo a que o sensor de campo magnético ficasse alinhado com os pocos da mesa magnética a
utilizar. A Figura 3.83 apresenta as PCB para as diferentes mesas magnéticas, a de 24 pocos e a de 48

pocos, onde o sensor de temperatura (1) fica na mesma posicéo e o sensor de Hall (2) fica ligeiramente

desviado para cada uma das mesas. Esta placa é posicionada na caixa do biorreator (Figura 3.23, 2).
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Figura 3.83: Vista superior com projecéo ortografica da PCB do encoder magnético
A Figura 3.84 ilustra o desenho das pistas das PCB's dos sensores de Hall e de temperatura e o respetivo

plano de massa para cada mesa magnética.
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Figura 3.84: Desenho das pistas com respetivo plano de massa das PCB's dos sensores de Hall e de temperatura

A Figura 3.82 apresenta a projecdo e o resultado final da PCB do encoder magnético.
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Figura 3.85: Projecéo e resultado final das duas PCB's dos sensores de Hall e de temperatura

3.4.8. Assemblagem das PCB’s num s6 médulo

De forma a reduzir os custos de producao devido ao numero de placas, decidiu-se juntar todas as placas
num modulo de forma a produzir uma Unica placa, facilitando o processo de soldadura no caso de
producdo em grandes quantidades do biorreator. A Figura 3.86 mostra a distribuicdo das PCB’s no

modulo geral das placas.
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Figura 3.86: Assemblagem de todas as PCB's num s6 modulo
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De forma a ser possivel separar as placas, projetou-se o caminho a ser devastado na placa (linha roxa),
deixando pontos de apoio de modo a manter as placas seguras ao modulo. Contudo, para tornar a

separacao mais facil, reduziu-se a resisténcia desses apoios, facilitando a quebra do material, sem perder

0 apoio, como mostra a Figura 3.87.

Figura 3.87: Pontos de apoios das PCB’s no modulo geral
A Figura 3.88 mostra a projecao e o resultado final da producao mo modulo assemblado com todas as

PCB's do biorreator.
E 2' @ $ M= :

@ $MET=E

Figura 3.88: Projecao e resultado final das duas camadas do modulo geral das PCB's

3.5. Firmware do sistema

Para o controlo do biorreator, foi imprescindivel programar os microcontroladores que comandam todo
o sistema. Para tal utilizou-se o pVision®5 da KEIL, Figura 3.89, pelo facto de os microcontroladores

seguirem uma arquitetura ARM e esta ferramenta ter bastante suporte para esta arquitetura.
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Figura 3.89: KEIL pVision®5

3.5.1. Interface grafica do sistema

Para a utilizacdo do sistema foi desenvolvida uma interface grafica para o LCD de forma a permitir ao
utilizador configurar o seu cultivo celular consoante a sua necessidade. A Figura 3.90 representa o
esquema da interface grafica desenvolvida para o biorreator. Quando o biorreator ¢ ligado a corrente
elétrica, fica em standby a espera que o utilizador o ligue, carregando durante 2 segundos no botao
“OK". Apos ser ligado o biorreator, a interface grafica entra em funcionamento mostrando no LCD o
MENU 1.

Premindo o botdo “OK" de novo, a interface entra no MENU 2, onde o utilizador escolhe a posicao inicial
da plataforma magnética (observando a sua posicdo através da tampa superior do biorreator)
dependendo do tipo de placa de cultivo/ mesa magnética a utilizar e da variacao do campo magnético
que o utilizador deseja para as células. O valor do campo magnético é atualizado no LCD consoante a
variacao da plataforma magnética. Escolhida a posicdo inicial da plataforma magnética, passa-se para
0o MENU 3 onde estao disponibilizados quatro programas ja pré-programados permitindo ao utilizador a
escolha de qualquer um. Escolhido o programa, o utilizador tem a opcao de editar os parametros desse
programa, ficando guardados para uma proxima utilizacao.

A edicao desses parametros é realizada no MENU 4, onde ¢ possivel: selecionar a direcao de arranque
na mesa, possibilitando o arranque do estimulo com o polo norte ou com o polo sul dos imanes

permanentes; definir a distancia de deslocamento, definindo a variacdo do campo magnético a ser
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aplicado nas células; a frequéncia de oscilacdo da plataforma magnética, definindo a velocidade com
que as compositos magnéticos se movimentam dentro dos pocos com as células; a duracéo total do
cultivo, indicando o valor em dias, horas e minutos; o tempo ativo e de repouso de um primeiro ciclo,
expresso em horas, que ira funcionar dentro da duracao total do cultivo; o tempo ativo e de repouso de
um segundo ciclo, este em minutos, que ira funcionar dentro do tempo ativo do primeiro ciclo; e por fim,
a temperatura critica e ideal do cultivo, para a seguranca do cultivo, ou seja, caso a temperatura do
biorreator chegue a esse valor, ele é desligado até baixar até a temperatura ideal, prevenindo assim a
sobrevivéncia das células.

Apds definidos e guardados os parametros do programa escolhido, avanca-se para o inicio do cultivo,
passando pelo MENU 5 que confirma a escolha do utilizador. Chegando ao MENU 6, o LCD mostra os
dados mais importantes para o cultivo que sao: temperatura do biorreator, estado e o tempo restante de
cada ciclo e a contagem decrescente para o final do cultivo. O cultivo pode ser interrompido a qualquer
momento pelo utilizador carregando no botdo “OK”, passando para o MENU 7, onde o sistema pergunta
ao utilizador se deseja parar o cultivo. Nisto, para avancar, tera que carregar na seta da direita de modo
a evitar cancelamentos nao desejados. Mesmo assim, é confirmada novamente a acdo no MENU 8,
passando assim para o0 MENU 9, onde é indicado o fim do cultivo. No caso do cultivo nao ser
interrompido, quando o contador da duracéo total do cultivo chega ao fim, este é encaminhado para o
MENU 9. Por fim, quando o utilizador pressiona o “OK" neste MENU, o sistema volta ao MENU inicial,

comecando um novo ciclo de processos para um novo cultivo.
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Figura 3.90: Esquema da interface grafica do biorreator
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3.5.2. Atuador/ Motor

Para o controlo do motor do biorreator, foram estudados dois algoritmos de controlo (On-Off e PID) de
modo a linearizar e a melhor controlar a resposta do motor. Contudo, apo6s a analise dos dois tipos de
controladores, optou-se pela utilizacado do controlador PID, visto ser mais estavel, mais rapido e mais
linear do que o controlador On-Off. De modo a ser possivel a leitura da saida do sistema, introduziu-se
um sensor (encoder magnético) capaz de ler a velocidade do motor e a posicdo na mesa magnética.
Para a calibracéo do controlador PID do motor do biorreator foi inicialmente utilizado o método de Ziegler-
Nichols, contudo, a fim de melhor calibrar o controlo, recorreu-se ao meétodo tentativa erro,
pormenorizando as constantes de cada acao do controlador.

A Figura 3.91 mostra o fluxograma do controlo do motor. Inicialmente, apds a inicializacdo das variaveis,
¢ verificado o estado do motor, que indica se estd no estado ativo ou no estado parado. Se estiver no
estado parado, o motor € travado, caso contrario, € calculado e limitado o valor do PWM, segundo o
algoritmo de controlo PID. Apds o calculo do PWM, este valor & invertido devido ao funcionamento do
driver (método “driving and braking” explicado em 3.3.1). Seguidamente, é avaliada a direcdo do motor
assim como o fim de curso correspondente a sua direcao. Caso o fim de curso esteja ativo, o motor
recebe 0s parametros para travar, evitando que a plataforma colida com a parede da caixa do biorreator.
Nao havendo interacdo com os fins de curso, os valores de IN1 e IN2 recebem os valores
correspondentes a sua direcéo, variando o valor de PWM. Com isto, é analisado o valor do deslocamento
em falta que, chegando a zero, trava 0 motor e volta ao inicio no ciclo. Caso ainda n&o tenho percorrido
o deslocamento desejado, nao altera o movimento do motor e volta ao inicio do ciclo até que este seja
concluido. A medicao deste deslocamento € adquirida e calculada pelo encoder que atualiza o valor da

variavel de deslocamento sempre que inicia este ciclo.
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Figura 3.91: Fluxograma do controlador PID do motor
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3.5.3. Sensores de campo magnético e de temperatura

O sensor de campo magnético e o sensor de temperatura sao lidos num ADC onde é feita a conversao
do sinal analogico para digital. Estando convertidos os valores para digital, sdo convertidos para volts,
gue no caso, é o valor que eles devolvem. Ou seja, o valor lido pelo ADC é multiplicado por 3300 (valor
de alimentacéo do microcontrolador) e dividido por 4095 (2%, que corresponde a resolucdo do ADC 12
bit). Uma vez convertido para milivolts, é feita uma média desses valores, sempre com mais peso no
valor anterior, ou seja, por exemplo: temp = temp_anterior X 0,8 + temp X 0,2, onde de seguida o valor
da média fica no valor anterior, temp_anterior = temp. Assim, reduz-se a influéncia que eventuais picos

nos valores podem fazer no resultado apresentado.

3.5.4. Funcionamento do sistema

Como explicado anteriormente, o biorreator funciona com uma ordem sequencial de tarefas (Figura
3.90), apresentando menus diferentes para cada etapa. O MENU 2, na primeira vez que o motor ¢
ativado, esta representado pelo fluxograma da Figura 3.92. Quando o utilizador entra no MENU 2, o
sistema fica a espera que o botdo da esquerda ou da direita sejam ativados. Sendo ativado o botao da
esquerda, o estado do motor ¢ ativado, a direcdo do motor é definida como positiva, e o deslocamento é
carregado com o valor de 0,5 mm, ou seja, sempre que este botdo é pressionado, o sistema carrega as
variaveis para que a plataforma se mova 0,5 mm para o sentido positivo. O mesmo se aplica para o
botao do lado direito, sendo que este vai para o lado inverso. Estando carregadas as variaveis, ¢ chamado
o controlo PID do motor, fazendo movimentar o motor segundo as varidveis definidas. Apos a
movimentacdo da plataforma, o motor é colocado no estado parado e é atualizado o valor do campo

magnético apresentado no LCD e o esquema grafico na posicdo da plataforma magnética.
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Imprime MENU 2
no LCD
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Passando para os proximos menus, apos o carregamento de todas as variaveis (MENU 4) e a confirmacao
para o inicio do cultivo, é apresentado o MENU 6 onde sao processadas todas as variaveis anteriormente
carregadas e € mostrado ao utilizador o estado do cultivo. A Figura 3.93 mostra o fluxograma de
funcionamento do biorreator quando chega ao MENU 6. Quando o sistema inicia o cultivo, em primeiro
lugar, sao inicializadas todas as variaveis previamente definidas pelo utilizador. De seguida, é imprimido
o MENU 6 com os valores inicialmente definidas. Apos a entrada no ciclo, sdo sempre atualizadas as
variaveis apresentadas no LCD, atualizando o utilizador acerca do estado do cultivo, sempre apds o
tempo de amostragem. De seguida é verificado o estado da duracao final do cultivo, que, caso tenha

terminado, coloca o motor no estado parado e passa para a impressao do MENU 9, indicando o fim do

Figura 3.92: Fluxograma do MENU 2
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cultivo. Caso nao tenha chegado ao fim, é verificado o estado do ciclo 1. Se este estiver no estado
repouso, é verificado o tempo de repouso, que se ainda nao tiver terminado volta ao inicio do ciclo até
que o tempo de repouso termine. Quando terminar, coloca a variavel do ciclo 1 ativa e prossegue para a
verificacdo desta. Estando a variavel ativa, é verificado o tempo ativo do ciclo 1, que caso seja zero,
coloca o motor no estado parado e o ciclo 1 em repouso, passando para a confirmacao do tempo de
repouso. Se o tempo ativo do ciclo 1 ainda nao tiver chegado ao fim, passa para a verificacdo do estado
do ciclo 2, que segue a mesma logica do ciclo 1. Ou seja, se estiver em repouso, verifica o tempo de
repouso do ciclo 2, em que se este ainda nao tiver terminado volta ao inicio do ciclo até que termine.
Quando terminar, coloca o ciclo 2 no estado ativo e faz a sua verificacao. Estando ativo, é verificado o
tempo ativo do ciclo 2. Se for zero, coloca 0 motor no estado parado e o ciclo 2 em repouso, entrando
no ciclo de espera até que o tempo de repouso termine. Se ainda nao tiver terminado, o motor é colocado
no estado ativo e passa para a verificacdo da direcdo no motor. Se esta variavel, definida inicialmente
pelo utilizador, estiver no estado inverso, ¢ verificado o estado de deslocamento, também definido
inicialmente. Esta variavel é processada pelo encoder, que faz a leitura da posicao da plataforma e
atualiza a variavel. Se o deslocamento tiver chegado ao fim, a direcdo do motor passa para o estado
positivo e coloca o motor a andar no sentido positivo, se ainda nao tiver chegado ao fim, a variavel
continua no sentido inverso colocando o motor a rodar no sentido inverso. Se a direcdo no motor
inicialmente for positiva, troca ou nao o estado da direcdo do motor consoante o deslocamento e coloca
o motor em funcionamento. Ou seja, para o funcionamento do motor, ¢ chamada o controlador PID que
coloca o motor a funcionar segundo os parametros definidos inicialmente e analisados neste fluxograma.
A qualguer momento, caso a temperatura critica seja atingida, o cultivo € pausado totalmente até que
seja atingida a temperatura ideal definida inicialmente pelo utilizador, indicando a temperatura a
vermelho enquanto que esta esteja acima do valor critico ou a verde se estiver dentro da gama de
temperatura de funcionamento ideal. Este parametro é gerido pelas interrupcdes do sistema.

A qualguer momento nos menus, seguindo a sequéncia de botdes definida na Figura 3.90, € possivel
navegar nos menus. Caso esteja a meio de um cultivo, o processo é colocado em pausa, colocando todas
as variaveis em pausa, permitindo ao utilizador a navegacao entre menus. Estas interrupcées do sistema
sao geridas pelas interrupcdes do microcontrolador, seguindo uma ordem de prioridades, onde apenas,

as teclas e a temperatura critica podem interromper um cultivo.
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3.6. Montagem do biorreator

Apds toda a projecao, desenvolvimento, producao e implementacédo de todas as partes pertencentes ao
sistema, passou-se & montagem do biorreator. A Figura 3.94 mostra quatro angulos da vista explodida
do biorreator com toda a estrutura mecanica, o sistema megnético, as PCB's com o seu devido Aardware

encaixado.

Figura 3.94: Vista explodida em quatro angulos diferentes de todas as partes do biorreator
A Figura 3.95 mostra o biorreator todo desmontado, estando todo organizado por médulos como indicado

na figura.

Figura 3.95: Biorreator desmontado em pecas
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Uma vez organizadas todas as partes constituintes do biorreator, passou-se a sua montagem, tendo sido

projetado para ficar com um aspeto final como mostrado na Figura 3.96.

Figura 3.96: Projecao final do Biorreator

Apds a montagem de todas as partes obtém-se o protdtipo final como mostra a Figura 3.97.

Figura 3.97: Montagem final do biorreator
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4.Testes e validacao do prototipo

Neste capitulo sao inicialmente apresentadas as pecas apds a sua producdo assim como alguns testes
realizados ao sistema eletronico, nomeadamente, a interacdo do firmware com o hardware do sistema e
a estrutura mecanica do biorreator. Por fim sdo apresentados resultados a nivel biolégico onde foi
utilizado este conceito de biorreator (prova de conceito).

Na Figura 4.1, apresenta a caixa do biorreator apds a tua producéo, que foi modelada em PEAD.

Figura 4.1: Caixa do biorreator modelada em PEAD

Na Figura 4.2, vé-se uma das mesas magnéticas (28 pocos) apos a sua modelacdo em PEAD, segundo

o seu dimensionamento.

oaoﬂ
ee oo
CIC )

Figura 4.2: Mesa magnética modelada em PEAD

Na Figura 4.3, estao representados alguns dos elementos constituintes da base geral, assim como a sua
montagem, incluindo a base e o suporte da plataforma magnética, modelados em TECAST, os rolamentos

lineares, as guias de suporte, o eixo roscado com o seu acoplador e as placas de fim de curso.
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Figura 4.3: Base geral e 0s seus componentes e acessorios

A Figura 4.4, mostra a modelacéo da tampa frontal (frente e tras) que foi modelada em PEAD.

me om

Figura 4.4: Tampa frontal do biorreator modelada em PEAD

Por fim, a Figura 4.5, mostra a tampa superior, modelada em policarbonato transparente compacto e a

assemblagem da tampa frontal com o LCD, o touch e a respetiva placa de controlo.

Figura 4.5: Tampa superior modelada em policarbonato transparente compacto e tampa frontal com o LCD e o touch
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Para a validacao da estanquicidade e resisténcia a poeiras da caixa do biorreator, foram realizados dois
testes, recorrendo a um tanque com agua e a maquina de lavar de alta pressao. Montou-se apenas a
caixa do biorreator, juntamente com as tampas (incluindo o vidro da tampa frontal) e a ficha de
alimentacao, e colocou-se uma folha de papel no seu interior a fim de verificar o seu estado. Apos a
montagem, mergulhou-se a caixa dentro do tanque durante 5 min. De seguida, limpou-se a caixa e retirou-
se a folha do seu interior. Esta, que se encontrava totalmente seca, validando assim a estanquicidade da
caixa do biorreator numa situacao submersa (IP68). Apds ter sido testada a estanqueidade para uma
situacao submersa, testou-se a caixa do biorreator para um ambiente de areias e poeiras e a lavagem
com jato de alta pressao. Voltou-se a colocar a folha no seu interior e fechou-se novamente a caixa e
submeteu-se a caixa um ambiente de areias e poeiras. De seguida, lavou-se o biorreator recorrendo a
uma maquina de lavar de alta pressao, e verificou-se novamente o estado da folha e o estado interior do
biorreator. Uma vez mais, a folha encontrava-se completamente seca e o interior da caixa estava
completamente limpo, tendo resistido as areias e poeiras a que foi submetido. Validando assim a
resisténcia a poeiras e a estanquicidade contra jatos de agua (IP69K).

Na Figura 4.6 sao apresentados no LCD os dados medidos pelos sensores de temperatura e de campo
magneético, neste caso, a temperatura ambiente e 0 campo magnético inexistente, visto que nao tem

nenhum iman ou eletroiman por perto.

Slemperatura=

" Campo magretico=0gauss

Figura 4.6: Dados do sensor de temperatura e do sensor de campo magnéticd mostrados no LCD
De modo a testar o funcionamento do sistema durante o cultivo, foi simulado um cultivo com 3 horas e
30 minutos, tendo sido testados os fimers durante alguns ciclos e depois interrompendo o cultivo, como

mostra a Figura 4.7.
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Através do artigo “Proving the suitability of magnetoelectric stimuli for tissue engineering applications’
[40], utilizando o biorreator magnético (prova de conceito), foi comprovado que a estimulacdo mecéanica
e elétrica (gerada através do campo magnético criado pelos imanes permanentes) aumenta a proliferacdo
celular até = 25% [40]. Assim, mostrou-se que, utilizando o biorreator magnético, a estimulacdo de
células magnetoelétricas e magnetoestritivas, se torna numa abordagem apropriada para o
desenvolvimento de estratégias para engenharia de tecidos, permitindo estimulos magnéticos,

mecanicos e elétricos de células /n vivo e in vitro [40].
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5. Conclusoes e trabalho futuro

Neste capitulo final apresentam-se as conclusdes obtidas a partir do todo o trabalho realizado e fazem-
se sugestoes de trabalho futuro.

A dissertacao apresenta o dimensionamento, modulacao e desenvolvimento de um biorreator magnético
para usos em engenharia de tecidos. Este biorreator distingue-se pelos tipos de estimulos que é capaz
de fornecer aos cultivos celulares, com a devida utilizacao de materiais apropriados.

Este projeto foi sem duvida um projeto desafiante pela variedade de areas de conhecimentos necessarios
para o seu desenvolvimento desde de mecénica, biologia, materiais, fisica até a eletronica, abrangidos
nas varias etapas do desenvolvimento do sistema proposto. O desenho e modelacdo da estrutura do
biorreator, o estudo e implementacéo de um sistema magnético, o desenvolvimento de um mecanismo
de oscilacdo para o sistema magnético assim como o seu haradware e firmware de controlo, o sistema
de sensorizacdo das diferentes variaveis do biorreator e o hardware e firmware necessario para a
aquisicao de dados e a interface grafica integrando um fouch wheel, foram as varias etapas que se
desenvolveram nesta dissertacao.

Relativamente aos objetivos do trabalho, para o primeiro objetivo, foi desenhada e modelada uma caixa
para o biorreator de modo a suportar os processos de lavagem a jato e esterilizacao, tendo sido modelado
em polietileno de alta densidade. Juntamente com a caixa, foram desenhadas e modeladas as tampas
para o biorreator, tampa superior, modelada em policarbonato transparente compacto, de forma a
permitir a visualizacao interior do biorreator, ndo perdendo a resisténcia, e a tampa frontal foi modelada
no mesmo material da caixa, criando a estanquicidade do biorreator, de forma a permitir estes processos
sem qualquer danificacao do sistema. O objetivo seguinte, consistiu no estudo da forma mais viavel de
criacdo de um conjunto de campos magnéticos variaveis, onde foram estudados imanes permanentes e
eletroimanes para cada placa de cultivo, chegando a conclusao que os imanes permanentes sao mais
viaveis, obtendo um campo magnético muito superior, um peso inferior e um consumo de corrente
bastante inferior, evitando assim um aumento da temperatura interna do biorreator. O terceiro objetivo
vai em conta ao segundo, onde foi criado um sistema mecanico capaz de variar os campos magnéticos,
ou seja, a frequéncia de oscilacao da plataforma magnética e a densidade de fluxo magnético. Para tal,
foi desenhado e modelado um sistema que permitisse o acoplamento entre a plataforma magnética e o

motor (comandado pelo controlador PID), de modo a variar a frequéncia de oscilacdo da plataforma
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magneética e foi criado um sistema para a elevacao da plataforma magnética, fazendo assim variar a
densidade de fluxo magnético. Relativamente ao quarto objetivo, foi desenvolvido um sistema de
sensorizacdo para o biorreator, onde foram projetados, na modelacdo mecanica do biorreator, os locais
especificos para a sua colocacdo, tendo sido dimensionadas as PCB de acordo com cada sensor € a sua
posicdo da estrutura. Foram inseridos sensores 6ticos, limitando o movimento da plataforma magnética;
um sensor de posicdo rotativo sem contacto (encoder magnético), de forma a medir a posicao e
velocidade da plataforma magnética; um sensor de temperatura, medindo a temperatura interior do
biorreator; por fim, um sensor de campo magnético, que permite a medicdo do campo magnético que
estimula as células. Quanto ao quinto objetivo, que passava pelo desenvolvimento de uma interface
grafica com um fouch wheelintegrado para a monitorizacéo e controlo local do biorreator, foi desenhada
e desenvolvida uma PCB circular que servisse de fouch capacitivo permitindo a navegacao intuitiva na
interface gréfica, para tal foi utilizado um LCD de forma a mostrar a monitorizacdo e a interface grafica
do sistema. A interface grafica foi desenvolvida a fim de permitir ao utilizador configurar todos os
parametros necessarios ao cultivo celular e monitorizar as variaveis inerentes ao cultivo. Relativamente
ao sexto e ultimo objetivo proposto, que passava pelo dimensionamento do sistema, para um futuro
controlo através de aplicacdo android para monitorizacao e controlo remoto do biorreator, foi introduzido
um modulo que permite a comunicacdo por Bluetooth com um telemdvel, ou qualquer outro aparelho
que disponha da tecnologia Bluetooth, possibilitando o controlo do biorreator remotamente. Para o
controlo de todo o biorreator, foram utilizados dois microcontroladores da STMicroeletronics, um com a
arquitetura ARM Cortex MO e outro ARM Cortex M4, a fim de programar (em C) cada um para as suas
funcoes especificas.
Por fim, nao foi possivel obter a totalidade dos resultados dos testes com o protoétipo final, em particular
os testes de cultivo, uma vez que estes requerem alargados periodos de tempo, na ordem dos varios
meses.
Apesar de todos os objetivos inicialmente propostos terem sido cumpridos, existem alguns aspetos que
poderao ser melhorados no futuro, podendo, portanto, melhor caracterizar e expandir o trabalho
desenvolvido. Sugere-se o seguinte:
e Desenvolvimento da aplicacao android permitindo o controlo remoto do biorreator, permitindo ao
utilizador um controlo e monitorizacao dos cultivos celulares a distancia com seu o telemovel pessoal;
e C(ertificacao da resisténcia do biorreator contra poeiras e liquidos junto a uma entidade certificadora

do certificado de conformidade IP69K.
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e Realizacdo de testes de cultivos celulares com o protétipo final de forma a melhor caraterizar os
resultados da utilizacao do biorreator magnético em células.

e Melhoramento da interface grafica de acordo com o feedback dado pelos utilizadores do sistema.
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