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Resumen

Al implantar bioprotesis de valvulas cardiacas, uno de los problemas que mas se repiten
es la calcificacion del tejido de estas después de permanecer por un tiempo en el cuerpo humano.
Es por esto que el departamento de Criobiologia y Biomateriales de la Universidad alemana
“Rheinischwestfélische Technische Hochschule Aachen” (RWTH) junto con la empresa
Medtronix, pionera en la fabricacion de vélvulas proteicas, realizan hace algunos afios estudios
para determinar con precision la causa de este fenomeno. El estudio consiste en someter 10
valvulas a un test de funcionamiento durante 8 semanas, equivalentes a 24 millones de latidos
para incitar la produccion de calcificacion y poder asi determinar que la causa. Estas valvulas
estan sumergidas todo el tiempo en un liquido con caracteristicas muy similares a la sangre
humana.

Los primeros experimentos se realizaron sin tomar en cuanta el grado de acidez del
liquido, el cual deberia permanecer con un pH constante de 7,4. En estos experimentos no se
pudo determinar si la variacion de pH que presentaba el liquido influyo en la calcificacion de las
valvulas una vez transcurridas las 8 semanas del test.

La presente tesis entrega una solucion practica a este problema, presentando un disefio
que tiene por finalidad el medir y controlar el pH del liquido que se utiliza en el experimento,
para poder asi descartar la variacién del pH en la calcificacion de las valvulas.

Esta tesis entrega todos los detalles de la implementacion del medidor-controlador de pH
asi como también del programa realizado en Visual Basic que es el encargado de leer y procesar
los datos entregados por el medidor

El medidor — controlador puede medir y controlar el pH de cualquier liquido, pero esta
disefiado para ser utilizado en el control del pH de el liquido en el que se sumergen las valvulas al
momento de hacer el test.

El correcto funcionamiento del medidor — controlador de pH fue comprobado en un
ambiente simulado y aunque el disefio cuenta con una interfaz para un medidor de pH

convencional, en las demostraciones se utiliz6 un sensor de pH simulado.



Summary

One of the most repeated problems when implanting cardiac valves, is the calcification of
the tissue when they remain for a long time in the human body. Therefore the Criobiology and
Biomaterials Department of the German University of “Reinischwestfélische Technische
Hochschule Aachen” (RWTH) together with the Metronic Interprise, pioneer in the
manifacturing of the proteinic valves are carrying out during some years studies to determine
with accuracy the cause of the phenomenon. The study lies in subjecting 10 valves to an
operation test during 8 weeks, equal to 24 millions of heart beatings to start the production of
calcification and be able to determine its cause. These valves are all the time submerged in a
liquid with similar characteristics to the human blood characteristics.

The first experiments were carried out without considering the acid degree of the liquid
which should stay with a constant pH of 7.4. In these experiments it was not able to determine if
the variation of the pH that the liquid presented had influenced on the calcification of the valves
after the 8 weeks.

The present thesis shows a practical solution to this problem, by introducing a design
whose goal is to measure and control the pH of the liquid used in the experiment, and so be able
to discard the variation of pH in the calcification of the valves.

This thesis shows the details of the introduction of the measurer-controller of the pH
likewise also of the program carried out in Visual Basic in charge of reading and processing the
data given by the measurer.

The measurer-controller can measure and control the pH of any liquid, but it is designed
to be used in the pH control of the liquid in which the valves are submerged when carrying out
the test.

The correct functioning of the pH measurer-controller was tested in a simulated
environment and although the design has a device for a measurer of conventional pH, a simulated

sensor of pH was used in this case.
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Objetivos

10.

Realizar un trabajo de tesis que entregue una solucion practica al problema de la
inestabilidad de pH en el estudio de calcificacion de bioprotesis de valvulas cardiacas.
Explicar la anatomia y las funciones que cumplen las valvulas del corazé6n humano
Conocer sobre el estudio realizado por Helmholz Institut, Alemania, para incitar la
calcificacion en las bioprotesis de valvulas cardiacas.

Dar a conocer el problema de inestabilidad de pH del liquido calcificante que presento
el estudio, asi como la importancia de mantener un pH constante. Aclarando
conceptos como pH y pH en la sangre.

Mostrar la etapa de medicion continua de pH realizada en Alemania, conociendo asi el
electrodo de pH y el software utilizado.

Estudiar la posibilidad de disefiar un sistema que pueda mantener constante los niveles
de pH durante el estudio.

Definir los materiales y el software que se utilizaran para el disefio. Explicando en
detalle la utilizacion de cada uno de ellos.

Utilizar Visual Basic como software base para el control y manejo del disefio a
construir.

Construir un medidor — controlador de pH capaz de solucionar el problema de
inestabilidad de pH en el estudio realizado en Helmholz Institut.

Desarrollar pruebas experimentales que permitan demostrar el buen funcionamiento

del sistema.

VIl



Introduccidn

Las valvulas cardiacas protésicas son elementos artificiales concebidos para reemplazar
una valvula cardiaca humana, que constan de un orificio a través del cual fluye la sangre y de un
mecanismo oclusor que cierra 'y abre el orificio. Existen 2 clases de valvulas cardiacas protésicas:
las prétesis mecénicas constituidas por oclusores rigidos en cuya fabricacion no se incluye el uso
de material bioldgico y las valvulas bioldgicas o tejidos valvulares finos, constituidas por valvas

oclusoras flexibles de origen animal o humano (bioprotesis)

-—

= J

Fig. 1. Protesis de valvula Fig. 2. Protesis de valvula
cardiaca mecanica cardiaca biologica

El problema de las bioprétesis es que después de un tiempo de ser implantadas (meses o
afios) en el ser humano, se produce una calcificacion paulatina de estas, que comienza por las
valvas de la véalvula y luego se ramifica al resto de ella.

Las causas de este fendbmeno, no se conocen con exactitud, solo se sabe que ocurre a la
gran mayoria de las valvulas transplantadas y en algunos casos extremos se pueden determinar
factores que incitan el comienzo de la calcificacion, como el caso de pacientes con diabetes.

Es por esto que hace algunos afios el departamento de Criobiologia y Biomateriales
dirigido por la Sra. Dr.-Ing. Birgit Glasmacher dependiente del Instituto “Helmholz Institut” de la
Universidad Alemana “Rheinischwestfélische Technische Hochschule Aachen” (RWTH), realiza
a peticion de la empresa holandesa Medtronic, lider en la fabricacion de bioprotesis de valvulas
cardiacas, estudios para determinar el lugar exacto del comienzo de la calcificacion, para poder
asi encontrar las posibles causas que generan este fendmeno.

Durante Julio del 2004 se realizo un estudio donde se midié la rapidez de calcificacion de

un nuevo disefio de valvulas. Para esto se colocaron 5 valvulas de disefio nuevo, y 5 valvulas
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Introduccién 9

standard ocupadas por la empresa hasta el dia de hoy, en cilindros plasticos adheridos a bombas
que hacian circular una solucion acuosa a través de las valvulas, simulando el paso de la sangre a
través de estas. Estos cilindros estan a su vez dentro de un recipiente mayor el cual es llenado con
agua a 37°C y mantenida a esta temperatura con un calentador eléctrico resistente al agua. Esta
maquina funciond dia y noche durante 1 semana, al séptimo dia (correspondientes a 3 millones de
pulsaciones cardiacas) se hicieron mediciones (con ayuda de radiografias y scanner) a cada una
de las valvulas para determinar el comienzo de la calcificacion. También se hace entonces una
limpieza de los cilindros y mantencion de la maquina. Eso se repitid durante 8 semanas
(equivalentes a 24 millones de pulsaciones cardiacas). El estudio fue un éxito, ya que los
resultados arrojaron que la valvula prototipo tiene menos tendencia a la calcificacion que los
disefios anteriores. Sin embargo, un punto problematico en el estudio fue la solucion acuosa en la
que se encontraban estas valvulas. La solucién esta hecha de tal forma que sea lo méas parecido a
la sangre humana, con las mismas concentraciones de Calcio y Fosfato y por supuesto un pH de
7,4 todo el tiempo. Sin embargo al final de cada semana, se notd que el pH de la solucion habia
descendido considerablemente, tomando valores que no son comparables a los del cuerpo
humano. La inestabilidad del pH en la solucion podria ser un factor importante en el proceso de
calcificacion de las valvulas en el experimento, entregando datos erréneos con respecto al tiempo
que demoran las valvulas en calcificarse, haciendo que 8 semanas de estudio pierdan toda
credibilidad.

El estudio finalizo6 sin poder superar este problema.

Esta tesis entrega una solucién préctica al problema de inestabilidad de pH en el liquido
donde se encuentran sumergidas las valvulas.

La primera etapa, realizada en Alemania, fue disefiar un sistema que midiera
permanentemente los niveles de pH en la solucion, para poder asi saber con exactitud cuando
ocurria el descenso del pH. Para esto se disefio un software utilizando Labview que tomaba datos
a través de un sensor y los almacenaba en el disco duro de un computador para su posterior
analisis. Estos andlisis arrojaron que el pH descendia en las primeras horas del experimento. Este
experimento se realizd bajo las mismas condiciones que el estudio mencionado anteriormente.

Como segunda etapa y tema principal de este trabajo, se disefié un sistema que es capaz

de medir y mantener constante los niveles de pH en la solucion.

Registro y Control continuo del pH Helmuth A. Steuer Traeger
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El disefio cuenta con una caja negra donde se encuentran los elementos de obtencion de
datos. Estos datos son adquiridos a través de un sensor de pH, luego son amplificados y llevados
hacia un conversor analogo digital, posteriormente se envian los datos al computador a través del
puerto paralelo.

Para el caso de mantencion, puesta a punto y demostraciones de funcionamiento del
sistema, el disefio cuenta también con un sensor simulado, que hace mas fécil la obtencion de
datos.

Se confecciono un programa en Visual Basic capaz de leer los datos entregados por el
sensor, graficarlos y guardarlos en el disco duro. Ademas el programa reconoce los niveles
deseados de pH y esta siempre alerta en caso de que el pH aumente o disminuya, si esto ocurre,
se accionan a través del puerto paralelo, 3 servo motores de forma independiente, los motores
mueven jeringas que estan conectadas al recipiente en donde se encuentra el liquido. Las jeringas
contienen sustancias que hacen aumentar y disminuir los niveles de pH, asi si el pH sube, se
agregara la sustancia que hace disminuir el nivel de pH, haciendo que este se mantenga siempre

dentro de los niveles deseados.

Fig. 4. Medidor — Controlador de pH, disefiado y
construido en Noviembre del 2004

Registro y Control continuo del pH Helmuth A. Steuer Traeger



Introduccién 11

El programa confeccionado en Visual Basic, tiene un ambiente muy amigable lo que lo
hace de muy facil uso.
La presente tesis entrega informacion de caracter tedrico y practico sobre el desarrollo,

construccion y puesta en marcha del medidor — controlador de pH

Registro y Control continuo del pH Helmuth A. Steuer Traeger



Metodologia de trabajo

El desarrollo de esta tesis contempla las siguientes etapas:

1.

N g koo

Un analisis al estudio que realiza el departamento de Criobiologia y Biomateriales de la
Universidad alemana “Rheinischwestfalische Technische Hochschule Aachen” (RWTH) a
las bioprétesis de valvulas cardiacas y asi poder comprender la importancia de mantener
un pH constante de 7,4 en el liquido donde se encuentran sumergidas las valvulas.

Un estudio de las posibles soluciones, eligiendo la mas conveniente en términos de costo,
funcionalidad y calidad

Eleccién de los materiales adecuados con los que se trabajara.

Revision detallada de el uso del puerto paralelo de el computador

Disefio y construccion del medidor — controlador de pH

Realizacion de pruebas que acrediten el 6ptimo funcionamiento del disefio.

Plantear las conclusiones y resultados obtenidos despueés de la realizacion de este trabajo

Xl
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Capitulo 1. VISUALIZACION DEL PROBLEMA

Para visualizar y comprender el problema que se presentard en esta tesis es necesario
conocer los aspectos que estan directamente relacionados con él. Es por esto que antes de
exponer el problema, se hard una breve descripcion del ambiente en donde se genera y los
distintos elementos que interfieren en un estudio para incitar la calcificacion de bioprotesis de

valvulas cardiacas.

1.1. Valvulas del Corazon

El corazon consiste de cuatro cavidades, dos atrios (las cavidades superiores) y dos
ventriculos (las cavidades inferiores). En cada una de las cavidades existe una vélvula, que la
sangre atraviesa antes de salir de esa cavidad. Las vélvulas evitan que la sangre vuelva hacia
atrés. Las valvulas son aletas o valvas que estan localizadas en la salida de cada uno de los dos
ventriculos (las cavidades inferiores del corazon). Actian como compuertas de entrada en un lado
del ventriculo y como compuertas de salida en el otro lado del ventriculo. Cada valvula tiene tres

aletas, excepto la valvula mitral, que sélo tiene dos. Las cuatro valvulas del corazén son las

siguientes:
. La valvula tricuspide - localizada entre el atrio derecho y el ventriculo derecho.
. La valvula pulmonar - localizada entre el ventriculo derecho y la arteria pulmonar.
. La valvula mitral - localizada entre el atrio izquierdo y el ventriculo izquierdo.
. La valvula adrtica - localizada entre el ventriculo izquierdo y la aorta.

XVI



Capitulo I. Visualizacion del problema 17

1.1.1. (/Cdémo funcionan las valvulas del corazon?

Cuando el musculo cardiaco se contrae y se relaja, las valvulas se abren y se cierran,
permitiendo, alternativamente, el flujo sanguineo entre los ventriculos y los atrios. A
continuacién, se explica paso a paso como funcionan normalmente las valvulas del ventriculo

izquierdo:

e Tras la contraccion del ventriculo izquierdo, la valvula adrtica se cierray la  vélvula
mitral se abre, para permitir que la sangre pase desde el atrio izquierdo hasta el
ventriculo izquierdo.

e Cuando se contrae el atrio izquierdo, pasa mas sangre al ventriculo izquierdo.

e Cuando el ventriculo izquierdo se vuelve a contraer, la valvula mitral se cierra y la

valvula adrtica se abre, para que la sangre fluya hacia la aorta.

Valvula
)~ pulmonar

\ Valvula

V{slv_ula
aortica e W

mitral

Valvula

eVl Fig. 4. Ubicacion de las 4
Lricuspide

'*1| vélvulas en el corazén

'.) humano

1.2. Valvulas cardiacas protésicas
Definicion

Las valvulas cardiacas protésicas son elementos artificiales concebidos para reemplazar
una vélvula cardiaca humana, que constan de un orificio a través del cual fluye la sangre y de un
mecanismo oclusor que cierra 'y abre el orificio. Existen 2 clases de valvulas cardiacas protésicas:
las prétesis mecanicas constituidas por oclusores rigidos en cuya fabricacién no se incluye el uso
de material bioldgico y las valvulas bioldgicas o tejidos valvulares finos, constituidas por valvas

oclusoras flexibles de origen animal o humano.

Registro y Control continuo del pH Helmuth A. Steuer Traeger



Capitulo I. Visualizacion del problema 18

A su vez a algunas valvulas bioldgicas algunos autores la prefieren denominar bioprotesis,
término utilizado para un tejido no viable de origen biolégico tales como las valvulas porcinas de
Hancock y la de Carpentier- Edwards, que se diferencian de la verdadera valvula bioldgica, la

cual ha sido transplantada en las mismas condiciones en que se encontraba naturalmente.

1.2.1. Protesis Mecanicas

La evolucion de las prétesis mecanicas cardiacas supone un apasionante recorrido a lo
largo del desarrollo y perfeccionamiento de un dispositivo a la vez sencillo y optimizado desde el
punto de vista de la ingenieria y el disefio. Las protesis mecanicas cardiacas en sus origenes
denominadas “artificiales”, de acuerdo a su estructura se clasifican en jaula-bola, jaula-disco,
disco lenticular simple, y disco lenticular bivalva. Segin la bibliografia la primera protesis
valvular documentada fue la valvula modelo jaula-bola desarrollada por Charles Hufnagel en el
afio 1947 (Figura 3), este tipo de protesis fue colocada en la aorta toracica descendente de un
paciente con insuficiencia adrtica, el dia 11 de Septiembre de 1952. Si bien este tipo de valvula
no era estrictamente cardiaca, la importancia historica de la misma reside en que se empezé a
emplear antes del desarrollo de la circulacion extracorporea, por lo que el procedimiento se
realizo con el corazon latiendo y sin el apoyo del mencionado soporte. En lo que respecta a las
protesis estrictamente cardiacas, se desarrollaron a partir del inicio de la circulacion
extracorpdrea, progreso que significo a la cirugia cardiaca la posibilidad de trabajar sobre el
interior del corazon exangile e inmovil.

Dentro del mismo disefio, la protesis mitral marca de fabrica Starr-Edwards, fue
implantada por primera vez en 1960, y debe su nombre a M.L. Edwards y A. Starr, sus
disefadores, la valvula estaba constituida por una jaula de material prototipo de plastico y una
bola oclusora de goma de silicona (silastic®)_mantenida en su posicion por el arnés plastico que
se sujetaba a un anillo (Figura 4). En esta estructura la bola se desplaza libre y pasivamente
desde el anillo, en su posicion de cierre, hasta el extremo de la jaula en su posicion de apertura,
permitiendo el pasaje de sangre a su alrededor y entre ella y la jaula y la pared aortica o

ventricular, de acuerdo con su posicién aértica o mitral®.

Registro y Control continuo del pH Helmuth A. Steuer Traeger



Capitulo I. Visualizacion del problema 19

Fig. 6. Starr-Edwards
mitral, afio 1960

Fig. 5. Valvula de Hufnagel

1.2.2. Valvulas Bioldgicas

Al principio de la década de 1960 practicamente en la misma época que se inicia el
desarrollo de las protesis mecanicas, surgio gran interés por desarrollar tejidos biolégicos con la
intencion de obtener una valvula de caracteristicas mas “fisioldgicas”, que fuera menos
trombogénica y por ende no exigiera el uso imperioso de agentes anticoagulantes. Las primeras
que se usaron fueron las valvulas homologas esterilizadas quimicamente, la gran mayoria de
estas valvulas presentaron disfuncion valvular a los 3 afios. Luego se utilizaron vélvulas
homologas frescas tratadas con antibioticos, o valvulas conservadas y tratadas con radiacion,
estas tuvieron mayor durabilidad, pero presentaron disfuncion tardia debido a la disolucién de
las fibras colagenas de las valvas, interpretado esto como fenémeno de rechazo. El otro
problema era de tipo logistico por la dificultad de obtener un nimero suficiente de las mismas.
Para evitar todos estos problemas, a principios de 1965 se desarrollaron las valvulas heterol6gas
porcinas que pronto se usaron en humanos.

Inicialmente estas valvulas se esterilizaban con formalina, lo que provocaba una
disolucion de las fibras colagenas que a la larga se acompafiaba de disfuncion valvular, luego
Carpentier y colaboradores desarrollaron un proceso de fijacion y esterilizacion de las valvulas
porcinas empleando una solucion diluida de glutaraldehido el cual favorece la estabilizacion de
las uniones entre las fibras colagenas, por lo que después del tratamiento las valvulas porcinas se
vuelven un tejido coladgeno practicamente inerte con poca o ninguna propiedad antigénica, de

mayor biocompatibilidad. El glutaraldehido se usa en una concentracion que varia del 0,2 al

Registro y Control continuo del pH Helmuth A. Steuer Traeger



Capitulo I. Visualizacion del problema 20

0,625 %, las valvulas asi tratadas se montaban en un soporte semiflexible hecho de un anillo de
estilete y con brazos flexibles hechos de polipropileno. Estas valvulas bioldgicas porcinas
conocidas con el nombre de Hancok fueron las primeras en producirse a gran escala y emplearse
en posicion mitral, tricuspidea o adrtica.

Las ventajas mas importantes de las Bioprotesis de valvulas cardiacas son las siguientes:

e El dafio a la sangre es menor al provocado por prétesis mecanicas.

e No es necesario terapia de porvida con anticoagulantes.

e Su forma natural tiene por consecuencia una mejor relacion con el flujo sanguineo.

Registro y Control continuo del pH Helmuth A. Steuer Traeger



Capitulo I. Visualizacion del problema 21

Fig. 7. izquierda, Bioprotesis
Carpentier — Edwards (cerdo).
Derecha, radiografia de la
misma bioprétesis implantada

Fig. 8. Bioprotesis (cerdo) valvula
Aorta tipo Stented, utilizada en estudio
del 07.2004. Vista lateral y perfil.

Fig. 9. Bioprotesis (vacuno) lonescu —
Shiley. Valvula Aorta. Vista lateral y
de abajo.

Fig. 10. Bioprotesis (cerdo) Valvula
Aorta tipo Stentless (freestyle)
utilizada en estudio del 07.2004. Vista
lateral y perfil.
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1.2.3. Calcificacion de las Valvulas Biologicas

1.2.3.1. Concepto de Calcificacion

La calcificacion es el proceso por el cual se generan depositos insolubles de calcio en los
tejidos. Pueden detectarse por RX (se ven densos intensos), macroscépicamente son tejidos
duros, blancos y crepitantes al seccionarse, al microscopio Optico puede detectarse porque se
tifien de azul oscuro con hematoxilina/eosina.

De forma fisiol6gica sélo estan calcificados los huesos y los dientes. Sin embargo,
patolégicamente, pueden producirse calcificaciones fuera de estos tejidos, a lo que se le llama
calcificacion heterotdpica. Se pueden distinguir dos tipos de calcificacion heterotopica:

Distréfica: cuando se produce en tejidos anormales o degenerados. En estos aumenta el
calcio intracelular que va a las mitocondrias y se inicia la calcificacion. Puede verse en las
arterias (arterioesclerosi de Monckeberg), en las litiasis (renales, biliares), en microorganismos
parasitarios muertos, en las cavernas de la tuberculosis y en algunas neoplasias.

Metastésica: es la que se produce en individuos con una hipercalcemia de base. Esta
hipercalcemia estd producida por hiperparatiroidismo, aumento de la vitamina D o destrucciones
importantes de tejido 6seo por metastasis 6seas. Los 6rganos que se afectan son principalmente el

rifidn, el estdbmago, los pulmones y los vasos.

1.2.3.2. Calcificacion de las Bioprotesis de valvulas cardiacas

El fendmeno de la calcificacion, que aumenta la reduccion del movimiento natural de las
valvas de la valvula, se encuentra en el centro de los cambios histoldgicos para poder asi guiar la
disminucion de sus efectos. Con frecuencia son los defectos de los tejidos por causa de la
calcificacion, agrietaciones o perforaciones de las valvas, los que conducen a un reemplazo de las
valvulas.

Hay diversos factores que contribuyen al deterioro estructural de las valvulas protésicas.
Los méas importantes son: la degradacion bioquimica y el dafio mecénico del tejido conectivo de
las valvulas bioprotésicas o bioldgicas. Estudios recientes sugieren que las metaloproteinasas de

la matriz del tejido conectivo son causas importantes de esta degradacion. Estas enzimas pueden
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ser derivadas del plasma sanguineo o de células inflamatorias. El desgaste mecanico de
materiales biolégicos (colagena y elastina) también se considera de gran importancia, debido a
que las valvulas protésicas no poseen mecanismos sintéticos para el reemplazo de estos
materiales. Por lo tanto, el desgaste producido por alrededor de 30 millones de ciclos de apertura
y cierre valvular por afio tiene efectos acumulativos, lo cual se manifiesta en forma de roturas
lineales y/o perforaciones. Depdsitos de calcio, colesterol y aun de amiloide, también se
presentan en las valvulas bioprotésicas. Los depdsitos de calcio son los mas importantes y se
desarrollan de manera especialmente rapida en nifios y en adultos jovenes. Las perforaciones y
los depdsitos de calcio, aislados o en combinacién, son las causas mas frecuentes del deterioro
estructural de las valvulas bioprotésicas.

Las causas de la formacion de depositos de calcio en las valvulas bioprotésicas han sido
investigadas en detalle en valvulas explantadas de pacientes y de animales experimentales. Los

mecanismos de calcificacion en ambos parecen ser similares.

Fig. 11. Formacién progresiva de dep6sitos de calcio en las valvas de
una Bioprdtesis enferma. Comienza con una leve inflamacién de las
valvas y luego se calcifican, dejdndolas con poca movilidad, de esta
manera la valvula no cierra adecuadamente
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1.2.4. Estudio realizado en Helmhollz Institut, Alemania

En Julio del 2004 el departamento de Criobiologia y Biomateriales de la Universidad
alemana “Rheinischwestfalische Technische Hochschule Aachen” (RWTH) junto con la empresa
Medtronic, empresa holandesa lider en la fabricacion de bioprotesis, resolvieron realizar un
estudio para determinar en que momento y donde comienza la calcificacion en las bioprétesis de
valvulas cardiacas. Para esto la empresa dono 10 valvulas para someterlas a prueba, 5 de ellas
modelos Standard y 5 modelos nuevos todavia no implantados en seres humanos. La idea es
someter a las 10 valvulas a un trabajo de bombeo, que simule el corazon humano, pero mas
rapido de lo normal para poder asi obtener resultados visibles en solo un par de semanas. El
objetivo es hacer que las valvulas se calcifiquen paulatinamente y poder cada cierto tiempo hacer
analisis individuales a las valvulas y determinar cuando comienza la calcificacion y en que lugar
de la valvula. Con estos datos se pueden encontrar patrones que sirvan de ayuda para entender

porque ocurre la calcificacion.

1.2.4.1. El Simulador

El simulador es una maquina disefiada por el Dr. Ing. Martin Krings del departamento de
Criobiologia y Biomateriales de Helmholz Institut, que contiene 10 compartimientos (Fig. 12.)
donde son fijadas las valvulas mediante anillos de acero (Fig. 13.) que a su vez van atornillados al
compartimiento. Los compartimientos estan acoplados herméticamente sobre un disco de metal y
a través de este se introducen émbolos (Fig. 12.) hacia los compartimientos. Los anillos se
atornillan a estos émbolos, los que se mueven hacia arriba y hacia abajo gracias a un motor AC
conectado a un disco metalico menor que produce movimientos ondulatorios. De esta forma los
émbolos producen la fuerza necesaria para que el fluido sea bombeado a través de las valvulas.
En normal funcionamiento, el motor girara a 5Hz, haciendo que las 10 valvulas trabajen al mismo
tiempo La presion en el compartimiento es controlada extrayendo o introduciendo liquido con
una jeringa a través de una manguera que va de la base al borde superior del compartimiento.
Luego se conecta un osciloscopio al compartimiento para observar graficamente la presion de
estos y asi poder calibrar facilmente. La manguera o bypass cumple la funcion de hacer circular

el liquido a través de la valvula. Luego, los compartimientos son cubiertos por un recipiente
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acrilico transparente y sumergidos en agua a una temperatura de 37°C (Fig. .) (Temperatura

fisiologica del cuerpo humano) mantenida gracias a un termostato conectado a un calentador para

acuarios.

Caja Pared de Agua

4 (osen

Comparimisnto

Bypass

Valvula /

]
|
Embalo Disco
L ARR
O ey
Paticulacion con Requlador del Disco

Raodamients

Fig. 12. Detalle de las piezas que forman el
Simulador, siendo « el angulo de movimiento
del émbolo.

Fig. 13. Simulador junto a un estroboscopio
utilizado para observar la abertura de las valvulas
en movimiento. Se observan los contenedores,
bypass, los émbolos y los discos metalicos
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Fig. 14. se puede observar Fig. 15. Anillo con vélvula, listo para ser atornillado
un anillo de acero al embolo dentro de el compartimiento

inoxidable que es utilizado

para fijar la valvula al

émbolo.

Fig. 16. Se puede observar el
anillo con la valvula ajustada y
fijado al émbolo dentro del
compartimiento.

Fig. 17. Vista area del Simulador, se observan
los 10 compartimientos y los bypass
responsables de la circulacidon del liquido
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Fig. 18. Simulador cubierto el recipiente
acrilico transparente. Los compartimientos
se encuentran sumergidos y a 37°C. El
agua contiene antibacteriano para evitar
malos olores.

1.2.4.2. Liquido ““Calcificante”

Normalmente las bioprétesis bombean sangre, en este caso trabajar con sangre se vuelve
muy complicado por la cantidad de infecciones que se pueden transmitir por una mala
manipulacion de esta. Por esta razon se decididé preparar un liquido que tenga las mismas
caracteristicas de la sangre, con respecto a Calcio y Fosfato. Para esto se utilizo principalmente
agua destilada, solucion de Barbital — Sodio al 0,1M, Fosfato y Calcio. Los detalles de la
preparacion son los siguientes. (Datos obtenidos gracias a Tesis de Hartmut Bernd Friedrich

Kesper)

e El componente méas abundante en la elaboracion del fluido es agua destilada, la que se
obtiene de agua comun tratada por una destiladora. Para 2 | de liquido son necesarios

1,6 litros de agua destilada.
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El aditivo mas importante del liquido es la solucién a 0,1M de Barbital — Na. La que
también esta compuesta principalmente por agua destilada. Un litro de esta solucién
contiene 20,6 gr. de Barbital — Na (en sales). Esta solucion es suministrada por la
farmacia del instituto de medicina de la universidad RWTH Aachen. Para 2 | de
liquido, se requieren 0,4 litros de la solucion.

e Una vez mezclado los 1.6 litros de agua destilada y los 0,4 litros de solucion Barbital
— Na, se amortigua con acido Clorhidrico al 25%. Se debe obtener un pH de 7,4, este
pH puede ser un poco menor, pero nunca mayor a 7,4 sino el liquido sera alcalino y
las valvulas estaran en un ambiente dafiino para sus tejidos.

e Finalmente se le agrega al liquido (2 1) 8,2006 gr. de Cloruro de Potasio (KCI), 0,342

gr. de Fosfato de Potasio (KH,PO,) y 0.3328 gr. de Cloruro de Calcio (CaCl,).

e Una muestra del liquido es analizada en los laboratorios de la facultad de Veterinaria
de la RWTH Aachen. Son analizadas las concentraciones de Calcio (Ca) y Fosfato

(PO, ). Dependiendo de estos resultados se agrega al liquido una cantidad dada por la

Ec. 1. de Calcio diluido al 10% y Fosfato de Potasio hasta alcanzar las
concentraciones deseadas.
A modo de ejemplo:

[Ca] = 3,044 mmol/l ej. [Ca] = 12,2 mg/dl
[PO4] = 3,45 mmol/l ej. [PO4] = 32,76 mg/dI

C,-C )
Vi = %.VBPL Donde: Ecuacién 1.
16s

Viss: Volumen de la cantidad de Calcio diluido y Fosfato de Potasio a afiadir

VepL: Volumen de la solucion de Barbital en ml

Co: La Concentracion de iones obtenida de Ca- PO, en mmol/I

Ci: Concentracion deseada en mmol/I

Cies: Concentracion de la solucion a la que se va a agregar el resultado en mmol/I
Para Fosfato de Potasio: 600 mmol/I

Para Calcio: 225 mmol/I
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1.2.4.3. Puesta en marcha de estudio

Antes de la puesta en marcha se describen detalladamente las vélvulas a estudiar, se
toman fotos y se miden. Luego se debe limpiar minuciosamente los compartimientos. Cada
valvula con su respectivo anillo es atornillada al émbolo dentro del compartimiento. Cada
compartimiento es llenado con liquido Calcificante fresco y llevado a una presion de 100 mmHg.
Después de esto se coloca el recipiente acrilico sobre el simulador y se rellena con agua a 37°C.

Una vez que el simulador se enciende se ajusta a 5SHz y se deja en funcionamiento durante
7 dias. Al séptimo dia, se detiene el simulador y se extraen las valvulas para su anélisis. En esta
etapa las valvulas habran bombeado 3.000.000 de veces. Se prepara liquido Calcificante nuevo y
se limpia el simulador. Este proceso se repite durante 8 semanas. Entonces se observa la

formacion paulatina de depdsitos de calcio en las valvulas.

1.2.4.4. Analisis de los resultados, visualizacion del problema

El analisis semanal de las valvulas es el aspecto mas importante del estudio. Cada semana
las valvulas son retiradas de los compartimientos y se les toma radiografias de alta resolucién,
utilizando para esto la misma maquina utilizada para tomar mamografias, debido a la alta calidad
de las imagenes que se obtienen, mejor a cualquier otra maquina de RX (Fig. 19.) La radiografia
que se obtiene en este proceso muestra cualquier indicio de formacion de calcio en las valvulas, y
asi se pueden comparar semana a semana observando el avance de los depdsitos de calcio (Fig.
20.). Tratando las imagenes digitalmente so obtienen resultados precisos en cuanto al grado de
calcificacion de la valvula.

Otra técnica utilizada es la Tomografia Computarizada (Scanner). Cada valvula es
scaneada, obteniendo una figura tridimensional muy detallada de esta. (Fig. 21.) Las imagenes se

trabajan en un Software disefiado en el mismo instituto llamado DISOS (Fig.22.).
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Fig. 19. Aparato para Mamografias
(General Electric) utilizado par tomar
radiografias a las véalvulas bajo
estudio. La gran resolucion de esta
maquina la hace ideal pare este tipo
de tareas. E la foto se observan las
valvulas en posicion listas para ser
radiografiadas.

Fig. 20. Esta imagen muestra una secuencia de radiografias tomadas a una valvula con 18
millones de bombeos. Se observa claramente que las valvas presentan calcificacion. A la
derecha se ve el area de las valvas que estan afectadas por la calcificacion.
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Fig. 21. Scanner utilizado
para obtener iméagenes
tridimensionales de las
valvulas. El aparato se
encuentra en las
dependencias del Hospital
“Klinikum”de la ciudad de
Aachen, Alemania

oy Fll, T o Dl s o o e o e
B e PR LA b et o]

Fig. 22. A la izquierda una ventana del Software DISOS, utilizado para procesar las
imagenes entregadas por el Scanner. Ajustando la intensidad de la imagen, se puede deducir
si se trate de fragmentos de Calcio o solo de tejido. A la derecha, cortes tridimensionales de
una de las valvulas scaneadas.
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1.3. El Problema

Otro de los andlisis semanales que debe realizarse durante el estudio, es el control del pH
del liquido Calsificante. ElI que tedricamente deberia mantener un pH de 7,4. Al analizar el
liquido se encontré que el pH de este disminuyo drésticamente en cada uno de los 7 analisis
realizados durante el estudio. La variacion de pH podria ser un factor muy importante en la
calcificacion de las valvulas, sin embargo no se esperaba contar con un problema de esta
naturaleza y el estudio finalizo sin poder superar este problema, pese a los intentos de preparar un
liquido Calsificante més estable.

A continuacion se definen algunos conceptos importantes para comprender la magnitud
del problema y poder asi desarrollar esta tesis.

1.3.1. Definicion de pH

Definido en 1909, por el quimico danés Sorensen como el potencial hidrégeno (pH) como
el logaritmo negativo de la concentracion molar (méas exactamente de la actividad molar) de los
iones hidrégeno. Esto es:

pH = —log;, [H|

Desde entonces, el término pH ha sido universalmente utilizado por la facilidad de su uso,
evitando asi el manejo de cifras largas y complejas. Por ejemplo, una concentracion de [H'] =
1x10” M (0,0000001) es simplemente un pH de 7 ya que : pH = -log[107] = 7

El pH tipicamente va de 0 a 14, siendo los pH menores que 7 &cidos, y los mayores,
bésicos. EI pH = 7 indica la neutralidad de la disolucion. Se considera que p es un operador

logaritmico sobre la concentracion de una solucién: p = -log(...)
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1.3.1.1. Tabla de valores de pH

Tipo de disolucion

Disolucion de HCI 1 M

Jugo gastrico
Zumo de limén

Zumo de naranja

Vinagre
Vino
Zumo de tomate
Cerveza
Café
Agua de lluvia
Agua corriente
Leche
Agua pura
Sangre
Bicarbonato
Agua de mar
Leche de magnesia

Lejia

Disolucion de NaOH 1 M

Valor aproximado de pH

0
15

2,5

3,5

4,5

5,6

6,9

7,4
8,2
8,5
10,5
12

14

Tabla 1. Esta tabla muestra los distintos valores
de pH para distintos tipos de disoluciones
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1.3.2. pH en la Sangre

En el hombre, el control del pH sanguineo es importante porque sus cambios producen a
su vez cambios en el pH intracelular que pueden afectar profundamente el metabolismo. Asi, el
suero presenta un pH casi constante de 7.4, (7.35 — 7.45) ligeramente superior al que presenta el
citosol intracelular. La sangre es facilmente asequible, tanto para andlisis como para suministrar
eficazmente agentes alcalinizantes o acidificantes cuando es necesario alterar el pH, por estados
de acidosis o alcalosis metabdlica.

El intervalo compatible con la vida es solo de una unidad, aproximadamente de 6,8 a 7,8.
Por ello, la sangre posee sistemas muy eficaces de regular el pH de tal forma que no varie
significativamente frente a una apariciéon masiva de &cidos o bases como consecuencia de
desordenes metabdlicos.

Debido a que las bioprotesis de valvula cardiaca se encuentran sumergidas en una
solucion que simula a la sangre, es de extrema importancia mantener los niveles de pH constantes
en el desarrollo del experimento, de esta forma, si una valvula se calcifica, se podré descartar la

variacion de pH como factor determinante de su calcificacion.
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Una vez identificado el problema de la inestabilidad del pH en el liquido Calsificante, y
conociendo la importancia de solucionar este inconveniente, se decide hacer una medicién
continua del pH. Esto significa, medir el pH constantemente durante 2 periodos de de 7 dias, para
determinar en que momento ocurre la variacion.

Este capitulo presenta el método llevado acabo para la medicion continua del pH, asi
como el equipo y el software utilizados para tal efecto

Aunque esta primera etapa fue realizada en Alemania es de gran importancia debido a que
toda la informacion y experiencias se utilizaron en el desarrollo de este trabajo. Ademas, esta
primera etapa sirvié de motivacion para seguir trabajando y desarrollando el tema. Pero debido a
que no es el tema principal de esta tesis se describiran solo brevemente los pasos que se siguieron

para realizar esta etapa

I1.1. Principio de funcionamiento del Electrodo de pH

11.1.1. Descripcion del Electrodo de pH

El electrodo de vidrio actualmente constituye la pieza fundamental en la medicion
electrométrica del pH. Junto con el electrodo de calomel, se encuentran ampliamente difundidos
y a la fecha no existe otro sistema para la medicion electromeétrica que tenga la misma
versatilidad y precision. El principio bajo el cual trabaja el electrodo de vidrio fue descubierto, en
forma accidental por Mclnnes y Dole, cuando observaron que el vidrio que empleaban en sus
investigaciones mostraba cierta sensibilidad a las variaciones de pH. Una vez hecho su
descubrimiento, procedieron a investigar una composicion mas adecuada de vidrio, que es la base
de los electrodos empleados hoy dia.

La varilla de soporte del electrodo es de vidrio comun (o plastico), no conductor de cargas
eléctricas mientras que el bulbo sensible, el extremo sensible del electrodo, se construye con este
vidrio de formulacion especial, conocido como "vidrio sensible al pH" (en realidad, es vidrio

polarizable). El vidrio de pH es conductor de cargas eléctricas porque tiene 6xido de litio dentro

XXXV
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del cristal, ademés de d6xido de silice, de calcio y algunos otros. Segun se puede observar en la
Fig. 23. la estructura del vidrio es tal que permite el intercambio de iones litio por iones de
hidrégeno en solucion acuosa, de modo que se forma una capa (fina) hidratada. Se crea asi un
potencial (del orden milivolts) a través de la interfase creada entre el vidrio (en el "seno" del
vidrio) y la solucion acuosa. El voltaje creado hacia el interior del bulbo es constante porque se
mantiene su pH constante (mediante una solucion buffer de pH 7) de modo que la diferencia de
potencial depende solo del pH del medio externo. La incorporacion de un alambre (usualmente de

Ag/AgCl) permite conducir este potencial hasta un amplificador.

E" - % Fegion de
. -~ U Intercamhio
B2 “n ) Tonico
Y- Vidrio a . _
L1 o, Potencial V2 | | Vidrio a
B T Constante Potencial V1
w &
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apH 7 Y Solucil¥in acuosa
'Il-i‘J a una concentraciin

dada de protones [H ]

\- f
L /4,; P

Solucion de
ECl a pH 7

Vidrio Polarizable
(Videio de "pH")

=

Fig. 23. Electrodo de vidrio. Vista general y detalle de la membrana
intercambiadora de iones.

Registro y Control continuo del pH Helmuth A. Steuer Traeger



Capitulo 1. Medicién continua del pH 37

11.1.2. Funcionamiento de un Electrodo de pH

El método determina el pH midiendo el potencial generado (en milivolts) por un ectrodo,
este potencial se compara contra un electrodo de referencia, que genera un potencial constante e
independiente del pH. El electrodo de referencia que se utiliza es el de calomel saturado con
cloruro de potasio, el cual sirve como puente salino que permite el paso de los milivolts
generados hacia al circuito de medicion.

El sistema actual de medicion de pH es, por excelencia, el electrodo de combinacion. Su
nombre deriva de la practica inicial en que el electrodo sensor de H+ estaba separado del
electrodo de referencia; la combinacion de ambos en una sola estructura llevo a su nombre actual.
Sin embargo, la practica industrial sigue utilizando electrodos de referencia y de pH separados,
porque permite sefiales mas confiables y procedimientos de mantencién que, en ciertos casos,

resultan mas controlables y de menor costo.

Referencia Medicion
Alambre de
plating | L Tubo de relleno
Ag gLl
._ —f-
Mezcla Hg-Hg2Cl2 IED‘-EEL de KCI
Lana de
vidrio
| Mermbrana
Fibra de asbesto ¥ 4
— devidrio L\ .
Electrodo de calomel Electrodo de Vidrio
saturado

Fig. 24. Esquema de los dos electrodos usados para medir pH.
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De cualquier forma, la diferencia de potencial serd dada por la ecuacién (2) de Nernst:

Ey = BT In [ )e - i, LERSYY Ecuacion 2.
f [Ha]e k [Fl2]

Donde el subindice C se refiere a la celda de concentracidén conocida mientras que el sub
indice M a la muestra de pH desconocido. Los corchetes indican concentracion molar. Si las
actividades de H+ y de H2 en la celda de composicion conocida (es decir sub "C") fuesen
unitarias, se estaria trabajando con el electrodo estandar de hidrégeno, asi que el primer término
de la ecuacion se hace cero. Ademas, si la presion del hidrogeno gaseoso fuese 1 atmosfera, el
denominador del término bajo logaritmo seria 1 y el potencial es solamente dependiente de la

concentracion de hidrégeno ionizado en la celda que contiene la muestra. Asi:

Ey = - %Eﬂ-[rr-‘_l{'—.‘-.'sf-rmdar = —0,0591

ie. Eyla 25°C) = 0,0591-pH Ecuacion 3.
es decir:
— _Ekn n Ooa .,
pH = 00591 & 25° Ecuacién 4.

que es una expresion atil para medir la acidez. La utilizacién de logaritmos en lugar de
molaridades permite obtener una ganancia (correlacion entre estimulo y respuesta del sensor) de

caracter lineal.

11.1.3. Adquisicion de la sefial
La Fig. 25 muestra el circuito genérico formado por los electrodos y el sistema adquisidor.
Aln una corriente muy pequefia pasando a través de las altas resistencias de cada
componente del circuito (especialmente el electrodo de la muestra), produciria caidas de voltaje
substanciales en las resistencias, redujendo seriamente el voltaje visto por el voltimetro. Para

empeorar las cosas, el voltaje diferencial generado por el electrodo de la muestra es muy
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pequenio, del orden de los milivolts. El sistema de adquisicion que se utilice para esto debera ser

muy sensible y tener una resistencia de entrada extremadamente alta.

R electrodo de muestra

AT
; ; 400 M ohm
Voltaje producide _L_ B
por electrodo T C‘l..l’ Voltimetro de precision
3 K ohm §
A"

R electrodo de ref.

Fig. 25. Circuito formado por los electrodos, representados por sus resistencias
aproximadas, y el sistema de adquisicidn.

11.1.4. Problemas en la aplicacion

La temperatura debe ser considerada con cierto cuidado. La mayoria de los amplificadores
para electrodos de pH tienen la posibilidad de corregir las desviaciones debidas a la temperatura,
ya que la ecuacion de Nernst es dependiente de T (a través del término RT/F). Sin embargo, un
proceso a temperatura constante podria no requerir correccion en el electrodo y, mas bien, ser
calibrado con soluciones tampon a la temperatura de proceso; como puede ser dificil conseguir
que las soluciones tampdn (que estan fuera del proceso) estén a la misma temperatura que el
proceso suele ser preferible incorporar la correccion de temperatura como aditamento estandar.
En tales casos, se debe especificar que el sistema sensor tenga un sensor de temperatura
incorporado y que el amplificador incorpore la compensacion del efecto de la temperatura sobre
la medicion.

La evaluacion de la ecuacion de Nernst a cualquier pH para soluciones acuosas, arroja un
potencial de 59,2 mV por unidad de pH (a 25°C). Sin embargo, por caracteristicas de fabricacion,
los electrodos presentan un "potencial de asimetria” que implica que no se obtienen 0 volts en pH
7,00 (a pH 7.00, [H'] = [OH] de modo que el potencial deberia ser cero). Tampoco es el caso que
un electrodo entregue la misma respuesta a lo largo de su vida; incluso tenues modificaciones de
la calidad de la superficie de la membrana de vidrio hacen que la respuesta esté en torno a la

tedrica pero no exactamente. De alli que los electrodos de pH requieren de un amplificador con
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ajuste de cero y ajuste de pendiente. En comdn con muchos otros instrumentos, los ajustes de

cero y de pendiente permiten la “calibracion” del instrumento.

11.1.5. Calibracion de electrodos de pH

Los electrodos de pH, segin se menciond antes, entregan un potencial eléctrico que es
perfectamente comprensible en términos tedricos. Alun asi, se destacdé que el potencial se ve
afectado por imperfecciones del vidrio sensible (que se polariza o se ensucia) o por
contaminacion del puente salino, como factores principales; ambos problemas producen un
pequefio potencial fijo (positivo 0 negativo) que se suma al potencial de hidrogeno que se desea
medir. De alli que el amplificador (el peachimetro) debe incorporar una regulacion del cero, que
permita compensar el potencial que se pudiese generar en el electrodo en pH 7 (es decir, cuando
[H'] = [OHT]). Para mediciones precisas es necesario, ademas, que el peachimetro incorpore un
mecanismo de modificacién de la ganancia.

Un peachimetro de alta calidad tiene, entonces, dos controles (que pueden ser perillas o

sistemas automaticos) que permiten ajustar la lectura adecuada a pH 7 y a otro valor algunas
unidades alejadas de 7 (tipicamente pH 4 o 10). Otros instrumentos, de menor calidad, tienen sélo
un mecanismo de ajuste de la lecturaa pH 7.
El procedimiento de calibracion consiste en enfrentar el electrodo a una solucion a pH 7 y utilizar
el mecanismo de ajuste de 7,00. Naturalmente, si no se dispone de compensacién térmica
automatica, se debe operar a la temperatura de trabajo o se debe indicar al instrumento la
temperatura de la solucién. Se debe asegurar que el electrodo esté en equilibrio con la solucion
(tampdn o buffer), recurriendo a lecturas espaciadas cada medio minuto (si tres lecturas
espaciadas medio minuto coinciden, se dara por equilibrado el electrodo con la solucion).

Utilizando el regulador de cero (suele ser una perilla marcada "buffer" o un bot6n
similarmente rotulado) se debe llevar la lectura a 7,00 (o cualquiera que sea el valor de la
solucion tampdn). Una vez ajustado el centro de la escala (en torno a 7,00), el electrodo se
contacta con una solucion a algun otro valor, superior o inferior (pH 4 o pH 10) segun sea el
rango esperado para las futuras mediciones. Cuando la lectura esté estable, se utiliza el regulador

de ganancia (rotulado "slope™ o algin término similar) para asegurar que la lectura coincida con
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el pH de la solucion. Si el peachimetro en uso no dispone de ajuste de ganancia, este segundo

punto se utiliza para ratificar operacion o para corregir manualmente las lecturas.

I1.2. Medicion continua de pH, etapa realizada en Helmholz Institut

Esta etapa realizada en el departamento de Criobiologia y Biomateriales de la Universidad
alemana “Rheinischwestfalische Technische Hochschule Aachen” (RWTH), forma parte de la
base de este trabajo de tesis, ya que a partir de esta inquietud se logra implementar un sistema
completo capas de medir y controlar el pH del liquido calsificante en forma simultanea.

Conociendo el problema de inestabilidad del pH en el liquido calcificante, se desea
determinar en que momento de las 168 horas, equivalentes a 7 dias de experimento, se produce la
caida de pH, para poder determinar asi los factores que hacen que esto ocurra.

El objetivo de la medicién continua de pH , no es darle solucion al problema, si no que

acotarlo.

11.2.1. Elementos del sistema

La medicion continua de pH se puede dividir en 3 bloques (Fig 26.). El primer blogue
corresponde al sensor de pH, o electrodo, que en este caso corresponde a un electrodo
combinado (11.1.) marca Shott. El segundo bloque se refiere a la interfas Labview conectada a
una tarjeta adquisidora de datos. Esta tarjeta, de la empresa National Instruments, se encarga de
tomar las sefiales de voltaje entregadas por el sensor y convertirlas en sefiales digitales, las que
son interpretadas por el tercer bloque, el software. Este software, llamado Labview, también de la
empresa Nacional Instruments trabaja en conjunto con la tarjeta adquisidora de datos,

reconociéndola al momento de instalarla.
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Fig. 26. Bloques principales del sistema de medicion de pH continuo, a la izquerda el
electrodo de pH, en el centro la internas para el software Labviw, a la derecha una ventana de
la aplicacion del programa.

11.2.2. Implementacion del sistema de medicién continuo de pH

Debido a que los datos que arrojara esta experiencia son de gran importancia para los
futuros estudios de valvulas cardiacas, se toma la decision de realizar un nuevo estudio,
utilizando nuevas vélvulas y siguiendo todos los procedimientos utilizados en los estudios
anteriores, poniendo especial cuidado en la preparacion del liquido calcificante. La medicién
continua se haré durante 2 semanas

Para implementar el sistema, se debe conectar el sensor de pH a uno de los contenedores
donde se encuentran las valvulas, utilizando para esto la manguera de circulacion. A esta se le
adhiere un bypass con un diametro suficiente para que entre el sensor sin quedar ajustado. Como
muestra la figura 27. De esta forma el sensor esta en contacto permanente con el liquido
calcificante y por su posicién no interfiere en la circulacion de este.

El conector del sensor es luego conectado a la interfase Labview, que es la encargada de
enviar los datos hacia la tarjeta adquisidora de datos. Estos datos son posteriormente
interpretados por un programa disefiado en Labview (Fig. 28). Al interpretar los datos, se obtiene
el valor de pH que corresponde al valor real de pH de el liquido calsificante del contenedor que

se esta midiendo. El programa entregara un valor de pH cada 10 segundos, pudiendo asi, graficar
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los valores para lograr una interpretacion visual inmediata de los resultados. Estos datos son
también almacenados en el disco duro del computador durante los 7 dias de medicion Esta
enorme cantidad de informacion es analizada en detalle una vez terminado el estudio. La
calibracion del sensor se hace de la forma tradicional utilizando soluciones tampén de pH
constante. Para ajustar el nivel, se manipula la ecuacion de la recta de la sefial del sensor a través
del programa. Transcurridos los 7 dias se comienza nuevamente de cero, realizando el mismo
proceso pero esta vez en un compartimiento distinto, para asegurarse de que el fenGmeno ocurre
en todos los compartimientos.

Al comenzar la medicion, el pH del liquido calcificante en los compartimientos, se
encuentran con un pH de 7,4

Fig. 27. Izquierda, se puede observar el sensor de pH dentro del bypass conectado a la manguera de
circulacion de uno de los recipientes, de esta forma el sensor estard siempre en contacto con el
liquido calcificante y no interfiere en la circulacidn de este.

N |

Fig. 28. Ventana de aplicacion del
programa disefiado en Labview
para la medicion continta del pH
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11.2.3. Datos Obtenidos después de la medicion continua

Después de 2 semanas de mediciones y obtencion de datos, se pudo finalmente analizar
toda la informacion recopilada. Primero fueron analizados los datos de la primera semana y luego
los de la segunda, para poder asi hacer una comparacién y determinar si el comportamiento de la
curva era similar. Cada semana contiene miles de datos los que se ingresan a Excel de Microsoft
para obtener una grafica (Fig. 29.) donde se identifica con exactitud en que momento comienza a
producirce la inestabilidad en el pH del liquido calcificante.

El anélisis de los resultados arrojan que el pH desciende considerablemente en las
primeras horas de la medicion. Lo mismo ocurre con los datos de la segunda semana obtenidos de
un compartimiento diferente al utilizado durante la primera semana de medicion.

También es importante hacer mediciones en cada uno de los compartimientos y verificar
si es que el pH a descendido hasta los mismos niveles que el compartimiento analizado. Esto se
verifico y se demostré que el pH de todos los compartimientos presentaban un nivel de pH
similar al del compartimiento sometido a medicién
230 Probe 1 24 Stunden
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Fig. 29. Grafico obtenido al ingresar los datos a Excel
después de una semana de medicién en uno de los
compartimientos, se observa que el nivel de pH en un
principio de 7,4 desciende muy répidamente en las primeras
horas, para luego estabilizarse en 6,95
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11.2.4. Conclusiones

Después de esta experiencia se pudo concluir que el descenso de pH no depende de los
compartimientos ni de las valvulas que se encuentran en ellos como tampoco de la calidad del
liquido calcificante preparado para el experimento, sino que simplemente de sus propiedades
naturales.

El pH del liquido calcificante luego de las primeras horas de funcionamiento del
simulador, es inaceptable para un estudio de calcificacion de bioprotesis cardiacas, debido a que
un pH tan bajo, alteraria considerablemente los resultados del estudio.

La conclusion mas importante es que por el hecho de que el descenso de pH ocurre por un
efecto natural del liquido calcificante y no de otros factores, el problema seria resuelto al poder
manipular el liquido durante el estudio, es decir mientras el simulador esta funcionando.

Esta ultima conclusion abre las puertas al tema principal de este trabajo de tesis,
desarrollar un sistema que sea capas de medir constantemente el pH y a la vez poder controlarlo.

Los siguientes capitulos muestran como se logro este desafio.

Fig. 30. Equipo de medicién continuo de pH en
funcionamiento practico.
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Capitulo 1ll. DISENO E IMPLEMENTACION DEL
MEDIDOR - CONTROLADOR DE pH

Este capitulo entrega los detalles de disefio y construccion de un medidor — controlador de
pH que da solucidon al problema de inestabilidad de pH en el liquido calcificante utilizado para
los estudios de valvula cardiaca realizados en Helmholz Institut.

El problema fue acotado al determinar que no existen factores externos que influyan en la
inestabilidad del liquido, por lo que el disefio se enfoca a la manipulacion directa del liquido
calcificante.

El disefio y construccion del medidor — controlador de pH fue realizado en tres etapas, la
primera consta de la estructura controladora que interactia directamente con el liquido
calcificante para poder estabilizarlo. La siguiente etapa es el medidor de pH, que mide los valores
de pH del liquido en tiempo real. Y luego, la etapa de disefio del programa realizado en Visual

Basic junto al estudio de la utilizacion del puerto paralelo del computador.

I11.1. Estructura Controladora

El liquido calcificante debe ser manipulado directamente inyectando ciertas sustancias
para hacer que el pH aumente o disminuya. Las sustancias utilizadas son hidroxido de sodio
(NaOH), para hacer que el pH suba, y &cido clorhidrico (HCI) para que el pH baje. Estas
sustancias estan disueltas en agua a una concentracion conocida dependiente de la velocidad de
reaccion de que se desee.

Debido a que se debe inyectar una sustancia liquida a otra, se pensé en la utilizaciéon de
jeringas que realicen este proceso, el que debe ser automatico y controlado. Con esta propuesta
en mente comenzo la tarea de disefiar el sistema, poniendo especial cuidado en los materiales a

escoger y la forma de automatizar las jeringas.

XLVI
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I11.1.1. Disefio y Construccion

Se utilizaron 3 jeringas de 60ml, una para el hidréxido de sodio (NaOH), una para el &cido
clorhidrico (HCI) y otra que succionara las cantidades inyectadas por las primeras dos jeringas,
asi se mantendra una presion siempre constante dentro del contenedor. Las 3 jeringas se
encuentran en posicion vertical alineadas una al lado de la otra fijadas a una lamina acrilica de 50
x 30 cm. con fijadores plasticos para cafierias de %2 pulgada que fueron deformados con calor
para obtener el didmetro adecuado para la jeringa (Fig.31.). La lamina acrilica se mantiene de pie
gracias a un armazon removible del mismo material. Cada jeringa es conectada al contenedor por
mangueras plasticas.

El mayor desafio fue darle movilidad automatica y controlada a las jeringas, méas bien a
los émbolos de las jeringas, ya que las jeringas se mantienen fijas y son solo los émbolos los que
se mueven.

Para esto se utilizaron 3 servo motores, debido a que estos son muy faciles de controlar,
necesitan poca energia para funcionar y sobre todo porque el angulo de giro que se puede
maniobrar es muy pequefio, asiendo que los movimientos sean muy precisos (I111.1.1.1). Cada
motor hace girar un hilo sin fin de 15 cm. de largo y de 5 mm. de diametro, un extremo conectado
al eje principal del servo motor (Fig. 32.) y el otro a un descanso formado por un rodamiento

fijado a la superficie acrilica por medio de un perno. (Fig.33.)

Fig. 31. Soporte para tuberia de % pulgada plastico deformado con calor para ajustarlo al didmetro de
a jeringa. Montado en este caso sobre una superficie de pruebas.
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Fig. 32. Hilo sin fin
conectado al eje del servo
motor. Este hilo es la pieza
fundamental del sistema, ya
que es el encargado del
movimiento de los émbolos
de las jeringas.

Fig. 33. Descanso donde se
posiciona el hilo sin fin. Esta
compuesto por un rodamiento
de 8 mm. de didmetro externo,
3 mm. de diametro interno y 4
mm. de ancho. Este rodamiento
esta fijado a un perno que sirve
de base y que atraviesa la
lamina  acrilica para  ser
ajustado.

A un tubo de cobre de 20 cm. de largo y % pulgada de didmetro se le asocia una tuerca

que, calza con el hilo sin fin, en un extremo (Fig.34.). En la superficie del tubo, se hace un sécalo

de 6 mm de ancho y 10 cm. de largo, suficiente para que pueda deslizase a través el perno que

sujeta el descanso del sin fin (Fig.35 y 36.). La tuerca de un extremo se aperna al hilo sin fin

haciendo pasar el descanso por el socalo del tubo y luego se deja nuevamente el extremo del sin

fin en el descanso, esta vez por el interior del tubo. Ahora cuando el motor gira, y se mantiene el

extremo libre del tubo fijo, este se mueve a lo largo del hilo sin fin, produciendo un movimiento

vertical controlado (Fig. 37 y 38.).
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Fig. 34. Tuerca asociada al
tubo de cobre por la cual gira
el hilo sin fin. De esta forma
se producird el movimiento
del tubo y por ende del
embolo

Fig. 35. Los cortes en la superficie de
los tubos se hicieron con una
herramienta de precision para obtener
asi un borde liso y suave que permita
el buen deslizamiento del perno a
través de el

Fig. 36. Tubos con el corte
realizado, listos para ser
pintados y armados
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Fig.37. Tubo listo para ser
armado, con el hilo sin fin en
su interior y socalo para
moverse sobre el descanso

Fig. 38 Tubo completamente
armado, con descanso en
posicion.

L A
e P o Ny i
I

Para fijar el embolo de la jeringa al tubo de cobre y asi producir el movimiento de este, se
utilizo una copla de gasfiteria para unir cafierias de %2 pulgada. Al extremo libre del tubo se le
soldé una de las piezas de la copla. EI embolo de la jeringa se hace pasar a través de la otra pieza
de la copla dejando esta en el extremo exterior del embolo. De esta forma se atornillan ambas
partes de la copla, dejando el embolo de la jeringa fijado al extremo del tubo (Fig. 39.) De esta
forma todas las piezas que forman este sistema son totalmente removibles, lo que permite un
rapido reemplazo de cualquiera de ellas.

A cada una de las salidas de las mangueras se les asocia una manguera plastica que lleva

el liquido hasta el compartimiento.
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Fig. 39. De esta forma se
unen el embolo de la jeringa
con el tubo de cobre. Esta
pieza los une firmemente
pero a la vez permite el
rapido reemplazo de la
jeringa en caso de ser
necesario

Una vez que todas las piezas fueron fabricadas y probadas adecuadamente en una
superficie de madera, se arman finalmente sobre la superficie acrilica para su presentacion final

Fig. 40. lzquierda, disefio de pruebas terminado, funcionando en Optimas
condiciones. Derecha, el controlador terminado, armado sobre la superficie acrilica.
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A la ultima version de la etapa controladora se le agregaron 2 sensores fin de carrera por
cada jeringa. Uno esta ubicado en el eje del motor, y detecta la cantidad de vueltas enviando un
pulso cada vez que una de las puntas del eje toca el sensor. En total son cuatro puntas, por lo que
por cada vuelta el sensor enviara 4 pulsos. De esta forma se pueden contar los pulsos y
determinar cuantas vueltas a girado el motor. El control del motor de esta forma es indispensable
para determinar la cantidad de liquido que se desea inyectar al contenedor, asi por ejemplo, 20
vueltas de motor corresponden a 1 ml. de liquido. (Fig. 41.)

Otro sensor esta ubicado de tal forma que detecta cuando la jeringa esta vacia, esto ayuda
para determinar cuando deben ser rellenadas y también para iniciar el proceso.(Fig. 42)

Los detalles de lectura de los sensores seran detallados en la seccion 111.3 de este capitulo.

Fig. 41. Sensor fin de carrera
ubicado en el eje del servomotor.
Este sensor cuenta las vueltas
que produce el motor

Fig. 42. Sensor fin de carrera
ubicado en el extremo superior
de la jeringa, de este modo el
sensor detecta cuando el embolo
esta abajo, y por lo tanto la
jeringa vacia.
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Debido a que no es posible realizar el control de pH en las mismas condiciones
dadas en Helmholz Institut, se disefio un contenedor que simula a los contenedores donde
se encuentran las valvulas de corazon al momento de ser estudiadas. EI contenedor cuenta
con tres mangueras que son conectadas a las 3 jeringas de la etapa controladora, por

donde circularan los liquidos que mantienen el pH estable.

Fig. 43. Contenedor disefiado para realizar la medicion y control
del pH del liquido que se encuentre en el interior de este.
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I11.1.1.1 Servo Motores

Descripcion: El servo es un pequefio pero potente dispositivo que dispone en su interior
de un pequefio motor con un reductor de velocidad y multiplicador de fuerza, también dispone de
un pequefio circuito que gobierna el sistema. El recorrido del eje de salida es de 180° en la
mayoria de ellos, pero puede ser facilmente modificado para tener un recorrido libre de 360° y
actuar asi como un motor.

Funcionamiento: El control de posicion lo efectda el servo internamente mediante un
potenciometro que va conectado mecanicamente al eje de salida y controla un pwm (modulador
de anchura de pulsos) interno para asi compararlo con la entrada pwm externa del servo,
mediante un sistema diferencial, y asi modificar la posicion del eje de salida hasta que los valores
se igualen y el servo pare en la posicion indicada, en esta posicion el motor del servo deja de
consumir corriente y tan solo circula una pequefia corriente hasta el circuito interno, si forzamos
el servo (moviendo el eje de salida con la mano) en este momento el control diferencial interno lo

detecta y envia la corriente necesaria al motor para corregir la posicion.
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Fig.44. Esta figura muestra como estdn acomodadas cada
una de las piezas del servomotor
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Para controlar un servo se debe aplicar un pulso de duracion y frecuencia especificos.

Todos los servos disponen de tres cables dos para alimentacion Vcc y Gnd y otro cable para

aplicar el tren de pulsos de control que haran que el circuito de control diferencial interno ponga

el servo en la posicién indicada por la anchura del pulso.

En la siguiente tabla estan indicados los valores de control y disposicion de cables de varias

marcas que comercializan servos.

Duracién pulso (ms)

Fabricante min. neutral. max..
Futaba 0.9 15 2.1
Hitech 0.9 15 2.1

Graupner/Jr 0.8 1.5 2.2
Multiplex 1.05 1.6 2.15
Robbe 0.65 1.3 1.95
Simprop 1.2 1.7 2.2

Hz
50
50
50
40
50
50

disposicion de cables

+ batt -batt pwm.
rojo negro blanco
rojo negro  amarillo
rojo marrén naranja
rojo negro amarillo
rojo negro blanco
rojo azul negro

Tabla 2. Se destaca en rojo el modelo de motor utilizado para el controlador

0,5 ms 1,5ms 25ms
(| e E—3
Il [ 1 [ 1

rzo ms.-'ﬁl]HzT 20 ms.-'ﬁl:leT 20 |ns:'50Hz1

Fig. 45. Tren de pulsos para el
control del servomotor
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111.2. Medidor de pH

Esta etapa es la que contiene la electronica necesaria para adquirir las sefiales eléctricas
del sensor de pH, amplificarlas, convertirlas en sefales digitales y enviarlas al computador a
través del puerto paralelo para procesarlas.

El medidor es bésicamente una caja negra compuesta por un generador de voltaje,
reciclado de un computador, y un circuito impreso con una etapa amplificadora y una etapa
conversora anélogo/digital.

El siguiente esquema muestra lo que ocurre con la sefial una vez que entra a la caja negra.
La sefial es amplificada y sumada por un factor variable para que esta siempre permanezca con
niveles de voltaje positivos, luego pasa por un conversor analogo digital AD0804. Toda esta
informacion es llevada al puerto paralelo del computador a través de un cable especialmente

disefiado para tal efecto.

Seiial entregaida Seilal sumada por un facty variabile para
por sensor de pH obtener una seiial positiva y amplificada

ol \L//\ — A NCEEE SRS, R . . N

Seial convertida a digital
por el converse ADOG04

Fig. 46. Esquema que muestra lo que ocurre con
la sefial desde que entra a la caja negra hasta que
sale de ella.
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111.2.1 Etapa Amplificadora

El componente fundamental de esta etapa es el amplificador operacional dual LF353,
elegido por su bajo costo y alta velocidad, ademas tiene un offset de voltaje de entrada muy bajo
y una alta ganancia. Su temperatura de trabajo va desde lo 0°a los 70° C

10UT 1 J 8ll Vee+

1IN— [ 2 71 zouT ) L

1IN+ [] 3 6] 21M-

vee— [ 4 51 2IN+ /\
I g

Fig. 47. Diagrama de pines del
Amplificador Operacional LF353

Se disefio un circuito amplificador par las sefiales entregadas por el sensor de pH. La sefial
que entra al primer amplificador es sumada por un factor que depende del potenciometro n°1 de
1K ohm, luego la sefial es amplificada segun el potenciometro n°2 para que permanezca en el
rango de 0 a 5V, para luego enviarla a la etapa amplificadora. Los potenciémetros permitiran la
calibracion del sensor de pH.

O-—
(X

Fig. 48. Circuito amplificador disefiado en el programa CircuitMaker
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111.2.2. Etapa Conversora

Esta etapa es la encargada de transformar las sefiales analdgicas en sefiales digitales, para
esto se utiliza un conversor Analogo/Digital de 8 bits ADC0804 El circuito contiene también un
C.1. 74L.S245 que sirve para proteger el puerto paralelo de computador frente a un corto circuito
0 una sobrecarga.

Los ADC son dispositivos basicamente analdgicos, que son capaces de proporcionar una
sefial digital cuyo valor es directamente proporcional a la sefial analdgica que se encuentra a su
entrada. Los pardmetros méas importantes que los caracterizan son:

Margen de entrada: tensiones minima y maxima (a su entrada) que pueden convertir. La
tension minima (o inferiores) a la entrada se convierte en un 0 digital a la salida, mientras que la
tension maxima (o superiores) se traduce en todo 1s a la salida. EI conversor utilizado es de
alimentacion asimétrica (0-5V) y margen regulable por HW.

Resolucién: de cuéntos bits digitales se dispone a la salida. Cuantos mas bits tenga un
conversor, de més resolucion serd su medida. Valores tipicos son 8, 12, 16, 20, etc.

Un conversor digital de n bits es un circuito electrénico que transforma una tension
analogica, comprendida en un cierto intervalo [V1,V2] en una palabra digital de n bits. La forma
en que el conversor A/D hace esta transformacion es la siguiente: El intervalo [V1,V-] se divide

en 2" subintervalos iguales de tamafio

ar=¥ %)

£,
2?!

Ecuacién 5

Cuando la tension analdgica toma un valor cualquiera (que estard comprendida en uno de
los subintervalos, la palabra digital devuelta es la correspondiente al nimero decimal que indica
el nimero de orden de dicho subintervalo. Los subintervalos se numeraran empezando con el
niimero 0, y continuando con el nimero 1, 2, etc., hasta el nimero 2" - 1. Para comprender mejor
el funcionamiento de un conversor A/D, se presenta el ejemplo de un conversor de cuatro bits:

Un A/D de cuatro bits con un rango de variacion de la tension analégica [0, 5] voltios. Por
lo tanto, el nimero de subintervalos en que se dividiré el intervalo [0, 5] voltios, sera 2*= 16, y el
numero de palabras digitales que se tendran también seran 16. El tamafio o anchura de cada
subintervalo ser4 (5 — 0)/2* = 0.3125 voltios. Con esto, cuando la tensién anal6gica esté

comprendida en el intervalo [0, 0.3125] voltios, (intervalo niamero 0), la palabra obtenida sera
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0000; cuando la tension electrica esté en el intervalo [0.3125, 0.625] voltios, (intervalo nimero
1) la palabra digital obtenida serd 0001; cuando la tension analdgica esté en el intervalo [0.625,
0.9375] voltios, (intervalo nimero 2) la palabra digital obtenida sera 0010, y asi sucesivamente.
En la tabla siguiente se presenta la correspondencia entre la tension analdgica de entrada al

conversor y la palabra digital devuelta por éste:

Tension analdgica (Va) Numero del intervalo (Nd) Palabra digital (Pd)

0, 0.3125 0 0000
0.3125, 0.625 1 0001
0.625, 0.9375 2 0010
0.9375, 1.25 3 0011
1.25, 1.5625 4 0100
1.5625, 1.875 5 0101
1.875, 2.1875 6 0110
2.1875,2.5 7 0111
2.5,2.8125 8 1000
2.8125, 3.125 9 1001
3.125, 3.4375 10 1010
3.4375, 3.75 11 1011
3.75, 4.0625 12 1100
4.0625, 4.375 13 1101
4.375, 4.6875 14 1110
4.6875,5 15 1111

Tabla 3. Correspondencia entre tension analdgica de entrada al conversor y la palabra digital
obtenida
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En este mismo ejemplo de un conversor A/D de cuatro bits, se obtendra ahora la formula
para calcular la tension analdgica que corresponde a una cierta palabra digital devuelta por el
conversor: si se tiene una palabra digital Pd cuyo nimero decimal correspondiente (o nimero del
intervalo correspondiente) sea Nd y el intervalo de variacion de la tension analégica es [V1,V2], la

tensién analdgica Va que da lugar a la palabra digital Pd viene dada por la expresion

pr, = VAW ~F) Ecuacion 6

24

Con un conversor A/D no se puede obtener el verdadero valor de la tension analogica que
se conecta a éste. Esto es, el conversor A/D produce un error de medida. El error absoluto en la
medida de la tension analdgica es igual precisamente al tamafio DV del subintervalo en que
divide el conversor A/D al intervalo total de variacion de la tension analdgica

El conversor utilizado es de 8 bits, y un intervalo de variacién analégica de 0 a 5 voltios,
el tamafio de los subintervalos de tensién analégica que corresponde a un bit es 5/2® = 0.0195
voltios. Esto es, el valor minimo de tension analdgica que se podra medir usando un conversor de
8 bits serd 19.5 milivoltios. Esto es mas que suficiente para cumplir con los objetivos propuestos.

Tiempo de conversion: cuanto tiempo tarda en realizar una conversion desde el instante en
que recibe la orden. Valores tipicos pueden ser del orden de milisegundos, microsegundos o
incluso de nanosegundos.

Precision de la conversion: error maximo en nimero o décimas de bit que nos garantiza el
fabricante. Segun el precio, un fabricante puede vender diferentes conversores con el mismo
namero de bits, pero diferente precision.

Interfaz digital: puede ser paralelo (el integrado tiene un terminal por cada bit de salida) o
serie (el integrado es capaz de transmitir la salida de un modo sincrono con una sefial de reloj
externa, a través de un terminal serie de 1 solo bit). ElI conversor utilizado es de salida en

paralelo.
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I11.2.2.1 Caracteristicas del conversor ADC0804

Un convertidor analdgico digital como el ADC0804 (el mas barato de la familia del 0801,
el 0802 y el 0803) codifica en 8 bits (salida en paralelo a través del bus D0-D7) con precision de
1 bit, la sefal analdgica presente entre sus terminales de entrada Vin+ y Vin-. Este tipo de
convertidores de bajo costo basan su medicion en aproximaciones sucesivas al valor digital a
partir del valor analégico; su medicion, por lo tanto, no es instantanea, y requieren que se les
proporcione una sefial de reloj para su funcionamiento (para el proceso de aproximaciones
sucesivas al valor digital). En cada uno de los pasos o comparaciones del proceso de
aproximacion, el integrado calcula un nuevo bit del resultado digital, necesitando 8 pasos para
alcanzar la conversién completa (el primer bit convertido es el mas significativo; el Gltimo, el
menos significativo).

ADCOB0X
Dual-In-Line and Small Outline {$0) Packages

s | Vg (OR Vper)
i —2 [LER
WE—3 reonLse)
CLE M=—44 et
IHTR =5 oa2
Vel =6 DE 3
Vil=1—47 DEd
AGHD—48 Das
Ve 1 =49 DEE
nGHn—410 DET (WSE)
DS005E71-30

See Ordering Information

Fig. 49. Diagrama de pines del
conversor analogo/digital ADC0804

Las instrucciones son:
CS (Chip Select) autoriza el funcionamiento del convertidor
WR (Write) Da la orden de inicio del conversor

RD (Read) Efectua la lectura de los datos

INTR (Indicador fin conversion)

Con CS 'y WR con posicion logica 1 el convertidor A/D se bloguea y no actda.
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La conversion empieza con la llegada de un pulso 1 a la entrada de WR si la entrada de
CS esta a 0. Durante la transicion de 1 a 0 de la sefial en la entrada del WR o del CS, se resetean
el controlador interno, y el registro de datos y la salida del INTR se pone a 1. Después de que la
conversion sea completa la patita INTR realiza una transicion de 1 a 0, esto puede ser usado para
interrumpir un microprocesador o sefialar la posibilidad de un nuevo resultado para otra
conversion Una operacion de lectura del RD con CS a 0 limpia la INTR vy autoriza los lacht de
salida.

Los periodos entre transiciones de 0 a 1 o de 1 A 0 deben ir precedidos de unos periodos
de tiempo en espera de 0,5 mS para permitir la adecuacion de todos los circuitos internos del
conversor A/D. Este tiempo puede ser menor aunque es cuestion de controlar las tablas de
tiempos segun el proceso que se este realizando

Para conseguir una conversion en continuo CS y RD deben de estar a 0 y la patita INTR
conectada a la entrada de WR. Esta INTR/WR conexion fuerza a 0 la patita de WR y asegura la

operacion del circuito

Pin Nombre Funcion Logica
1 CS- Chip Select Habilita el chip 1/0
2 RD- Salida autorizada Lee la informacion 1/0
3 WR- Start conversion Iniciar conversion 1/0
4 CLKIN Entrada de reloj
5 INTR Indicador fin conversion 1/0
6 VIts + Sefial positiva analdgica -0,3/16V
7 VIts - Sefial negativa analdgica 0
8 A GND Tierra analdgica 0
9 Vref/2 1/2 méximo del Pin 6
10 D GND Tierra digital
11/18 DB7 a DBO Salidas digitales 1/0
19 CLKR Salidas reloj interno
20 Vce Alimentacion hasta 6,5V

Tabla 4. Aclaracion de cada pin del conversor analogo/digital ADC0804
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La siguiente figura (Fig. 48.) muestra el circuito implementado para la etapa conversora,
la entrada al sensor para pruebas de programacion esta conectada a un potencidometro que entrega
el rango de 0 a 5V. En caso de conectar el sensor real, la sefial entrara previamente a la etapa
amplificadora y luego a la conversora en condiciones muy similares a la sefial entregada por el

sensor simulado.

Salida de Datos
N I ) I N S I I |

{:} L= e e e e e e e ] {:}
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Fig. 50. Circuito implementado para la etapa conversora del medidor de pH. Circuito
disefiado en CircuitMaker

Entrada de Seiial
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Antes de salir, los datos pasan por un integrado 74L.S245 para proteger el puerto paralelo
del computador. La salida esta conectada a un terminal DB-25, para poder a través de un cable
enviar los datos de la caja hacia el computador.

Connection Diagram Function Table
EMABLE Enable Direction Operation
vge & LT B4 B  Bs -

G Control
|ze ] DIR

|1:', 4 LR ]
L L B Data to A Bus

T |

Tl -2 I
R? F?‘ .7 }\:‘f H X Isclation
A\

o

H = HIGH Lewvel
LY | awal

}!'\ 25 2’}.% 7 Eix E? |7‘, X = Imetavant
) il il
LA S S O N S

Fig. 51. Diagrama de pines del Integrado 74LS245

Como se ve en la figura, el pin DIR del chip define el sentido de transferencia de datos
Dir="0" el sentido es de B a A. El pin G (Enable ) controla el estado de las salidas del bus. Si G=
"1" las salidas pasan a estado de alta impedancia.

111.2.3. El circuito Impreso del Medidor de pH y presentacion final

El circuito impreso del Medidor de pH se realizo en el programa ExpressPCB, programa
dedicado a este tipo de aplicaciones. El disefio fue creado de tal forma que ocupara el menor
espacio posible. Una vez hecho el disefio, este se imprimi6 en una hoja termo adherente especial,
asi cuando el circuito esta ya impreso en la hoja, basta solo con adherirla a la placa de cobre y
aplicarle calor para que toda la tinta de la hoja quede fuertemente adherida a la placa de cobre.
Esto se logra aplicando calor con una plancha eléctrica casera, la plancha proporciona la cantidad

de calor justa para que la tinta se despegue de la hoja y se adhiera a la placa de cobre.
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La placa de cobre con el circuito dibujado en ella, es luego sumergida en &cido
(Percloruro Ferrico) donde despus de unos minutos, todo el cobre que esta a la vista es corroido

por el acido, dejando asioslo las lineas del dibujo en la placa.

Fig. 52. Circuito Impreso del
medidor de pH, comprende las
2 etapas, amplificadora y
conversora.

Fig. 53. Circuito Impreso del
medidor de pH, dentro de la
caja metdlica junto a la fuente
de poder.
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La presentacion final del medidor de pH es una caja metalica negra con interruptores de
encendido, de eleccion de sensor y perillas de calibraciéon. Cuenta también con un conector DB-
25 macho para conexion directa con el puerto paralelo y un DB-25 hembra para la conexion de la
etapa controladora, a través de este se energisan los servomotores. También cuenta con un puerto
DB-9 para la conexion del sensor de simulacién de pH y un conector tipo “B” especialmente

disefiado para electrodos de pH reales.

Fig. 54. Medidor de pH, se
observan 2 conectores DB-
25. El conector macho
conecta al medidor con el
computador y el hembra el
medidor con el controlador.
A la derecha un conector
DB-9 que conecta el medidor
con el sensor simulado. Por
sassasassssai ultimo un conector tipo “B”
e que conecta al medidor con
el sensor real.

Fig. 55. Medidor de pH, se
observan el interruptor de
encendido y dos
interruptores méas pequefios,
el de la derecha es para la
eleccion del sensor y el de la
izquierda activa el conversor.
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Fig. 56. Medidor de pH, se
observan los Leds que
indican la palabra digital
interpretada por el conversor
segun la sefial entrante. El
pulsador es un reset del
conversor, que es utilizado
para reinicializarlo y
comenzar las lecturas.

Fig. 57. Medidor de pH, la
figura muestra las perillas
de calibracion. Son los
potencidmetros conectados
a la etapa amplificadora,
uno afecta el factor de
suma y el otro el factor de
la ganancia.
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111.3. Interfaz utilizado

Toda la informacidn de control del sistema, lectura y almacenamiento de datos que fluye
desde el programa hacia el medidor — controlador de pH y vise versa, se realiza a través del
puerto paralelo del computador.

Antes de escribir el programa maestro se debe tener claro, que tareas realizard cada
registro del puerto paralelo, mas aun cuando se desea tener lectura de datos, control de motores,
control de sensores y activacion del bit bidireccional del puerto, todo a la vez. Para asignar las
tareas debidamente fue necesario estudiar en detalle las caracteristicas y funcionamiento del
puerto paralelo y sus registros. De esta forma, al momento de escribir el programa se sabra de
antemano que funcién cumple cada pin del puerto, evitando asi asignaciones indebidas.

Se presenta a continuacién una breve descripcion del puerto paralelo que permite

comprender la asignacion de tareas de cada registro.

111.3.1. Puerto Paralelo

Desde el punto de vista del software, el puerto paralelo son tres registros de 8 bits cada
uno, ocupando tres direcciones de 1/O consecutivas de la arquitectura x86.

Desde el punto de vista hardware, el puerto es un conector hembra DB25 con doce salidas
latcheadas (que tienen memoria/buffer intermedio) y cinco entradas, con 8 lineas de masa. La
funcion normal es transferir datos a una impresora a través de las 8 lineas de datos, usando las

sefiales restantes como control de flujo.
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111.3.1.1 Descripcidn del conector fisico
La conexion del puerto paralelo al mundo exterior se realiza mediante un conector hembra
DB25. Observando el conector de frente y con la parte que tiene mayor nimero de pines hacia

arriba, se numera de derecha a izquierda y de arriba a abajo, del 1 al 13 (arriba) y del 14 al 25

(abajo).
Conectar DE2S hembra del PO Conectar macho de un dispostiva al PC
131211108 8 7 6 5 4 3 2 1 123 43568 78891011213
L N B N B B B B B B B B B [ IO DN NN BN BN BN BN B B B B B
| D DN DN DN DN DN NN BN BN B B ] | O DN BN DN DN BN B BN B B B
25242322 21 20 1818 17161514 1415 161718 1920 21 222324 25
Fig. 58. Diagrama de pines del conector DB-25, izquierda, conector hembra,
derecha, conector macho.
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Fia. 59. Detalle de pines del conector DB25
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Detalle:

8 lineas (pines) son para salida de datos (bits de DATQOS). Sus valores son
Unicamente modificables a través de software, y van del pin 2 (dato 0, DO) al pin 9
(dato 7, D7).

e 5 lineas son de entrada de datos (bits de ESTADO), Gnicamente modificables a través
del hardware externo. Estos pines son: 11, 10, 12, 13 y 15, del mas al menos
significativo.

e 4 lineas son de control (bits de CONTROL), numerados del mas significativo al

menos: 17, 16, 14 y 1. Habitualmente son salidas, aunque se pueden utilizar también

como entradas y, por tanto, se pueden modificar tanto por software como por
hardware.

e laslineas de la 18 a la 25 son la tierra.
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En la siguiente tabla se detallan la nomenclatura y descripcion de cada linea. La columna

"Centronics pin" se refiere a las lineas del conector tipo Centronics usado en las impresoras. La

columna E/S se refiere al dato visto desde el lado del PC.

DB25 |Centronics | Tipo .
(E/S)

pin

1

7= T - - R B - R & R T¥

[y
=

11
12
13
14

15

16

17

185-25 19-30,33

18-25
18-25

pin

1

W@ = @@ | W

[y
=

11
12
13
14

32

31

36

16
17

s

1 T s T O . T O I T O

=

[N I = R |

Seiial Descripcidn

Siestd bajo mds de 0.5 ps, habilita ala impresora para que
teciba los datos enviados,

Do Bit 0 de datos, bit menos significativo (L3E)
D1 EBit1 de datos

D2 BitZ de datos

D3 Bit3 de datos

D4 Bit 4 de datos

D5 Bit 5 de datos

D6 Bit& de datos

D7 Bit 7 de datos, bit mds significativo (WIEE)

Ui pulso bajo de ~11ps indica gque se han recibido datos en
|1a impresora yw que la misma estd preparada para recibir mds
datos.

Strobe

Ack

Busy | Enaltoindica que la impresora estd ocupada.
PaperEnd En alto indica que fio hay papel.

SelectIn En alto paraimpresora seleccionada

AutoFeed Ziestd bajo, el papel se mueve una linea tras la impresion.

En bajo indica error (oo hay papel, estd fuera de linea, error

Error
tio det).
Init  |3ige enviaun pulso enbajo > 30 ps la impresora se reinicia,

Select Enbao seleg.ciu:una impresora (en gral. no se usa, ya que
Aelectln se fija a alto).
GHD |Iaza retorno del par trenzado.

Masaldgica

|MMasa chasis

Tabla 5. Descripcion de cada linea del conector DB-25

El nombre de cada sefial corresponde a la misién que cumple cada linea con relacion a la

impresora, el periférico para el que fue disefiado el puerto paralelo. Las sefiales activas a nivel

bajo aparecen con la barra de negacion (por ejemplo, Strobe). Cuando se indica alto o bajo se

refiere a la tension en el pin del conector. Alto equivale a~5V en TTL y bajoa~0V en TTL.
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111.3.1.2. Acceso al puerto

El puerto paralelo se identifica por su direccién de E/S (entrada/salida, 1/0) base y se
reconoce en sistemas MS-DOS por el nimero LPT (Ip en Unix/Linux). Cuando arranca la
maquina, la BIOS (Basic Input Output System) chequea direcciones especificas de E/S en busca
de puertos paralelos y construye una tabla de las direcciones halladas en la posicion de memoria
40h:8h (o 0h:0408h).

Esta tabla contiene hasta tres palabras de 16 bits, cada palabra con el byte bajo primero
seqguido por el byte alto. Cada palabra es la direccion de E/S base del puerto paralelo
(LPT_BASE). La primera corresponde a LPT1, la segundaa LPT2 y la terceraa LPT3.

Las direcciones base estandar para los puertos paralelos son:

03BCh

0378h

0278h

chequeadas en este orden.

111.3.1.3. Registros

El puerto paralelo estandar (SPP) consta de tres registros de 8 bits localizados en
direcciones adyacentes del espacio de E/S del PC. Los registros se definen relativos a la direccion
de E/S base (LPT_BASE) y son:

e LPT _BASE + 0: registro de DATOS
e LPT BASE + 1: registro de ESTADO
e LPT_BASE + 2: registro de CONTROL

REGISTROS .
Nombre habitual
DATOS ESTADO CONTROL
DIRECCION Puerto| 378h 379h 37Ah LPT1
E/S Puerto| 278h 279h 27Ah LPT2
Puerto| 3BCh 3BDh 3BEh MDA con p. paralelo

Tabla 6. Direcciones de cada registro, en el caso del medidor controlador, se utilizaron las
direcciones correspondientes a LPT1
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Se hara referencia a cada bit de los registros como una inicial que identifica el registro
seguido de un numero que identifica el nimero de bit, siendo 0 el LSB (bit menos significativo) y
7 el MSB (bit més significativo). Por ejemplo, DO es el bit 0 del reg. de datos, S7 es el bit 7 del
reg. de estado y C2 es el bit 2 del reg. de control.

Se indican con una barra de negacion los bits que utilizan I6gica negativa. En ldgica
positiva un 1 Idgico equivale a alto (~5 V TTL) y un 0 légico a bajo (~0 V TTL). En logica
negativa 1 equivale a bajo (~0 V) y 0 equivale a alto (~5 V).

D7|D6|D5|D4|D3|D2| D1 DO

1312|111|:|987554321
rrc —Helelalesleolels
—&

DOGDDDOD.—.—‘
2512423 122 21 20 19 18 17| 16| 15|14

S7|s6|s5|s4|s3|s52

C5|c4|c3|c2|c1|co

Fig. 60. Detalle de la ubicacion de los registros en los pines del puerto paralelo

Es preciso no confundir la légica que sigue el puerto con la I6gica que mantiene la
impresora. Por ejemplo, la impresora pone a alto Busy (pin 11) para indicar que esti ocupada.
Pero en realidad, al leer el registro de estado, Busy la interpretamos como 0 (puesto que el pin

11 se corresponde con S7). Es decir, es como si fuera activa en bajo (Busy).
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111.3.1.3.1. Registro de datos (D)
El registro de datos se halla en LPT_BASE. Se puede leer y escribir. Escribir un dato en el
registro causa que dicho dato aparezca en los pines 2 a 9 del conector del puerto. Al leer el

registro, se lee el ultimo dato escrito (NO lee el estado de los pines; para ello hay que usar un
puerto bidireccional).

D5|D6|D5|D4|D3|D2| D1/ DO

bit pin nomhbr e ralor
—=0 2 oo 1=alto 0O=hajo
1 3 D1 1=zlto 0=kain
2 4 Lz l=alto 0O=bajo
3 5 D3 1=alto 0O=bajo
4 £ D l=alto 0O=hbajo
h 7 5 1=alto 0O=hajo
b g DE l=alto 0O=bajo
T = D7 l1=alto 0O=bajo

Fig.61. Detalle esquematico del registro de datos

El estandar es que las salidas sean LS TTL (low schottky TTL), aunque las hay que son de
tipo OC (colector abierto). La corriente que pueden entregar (modo source) es de 2,6 mA
méaximo y pueden absorber (modo sink) un méximo de 24 mA. n el puerto original de IBM hay
condensadores de 2,2 nF a masa. Las tensiones para el nivel bajo son entre 0y 0,8V y el nivel
alto entre 2,4V y 5V.

Este registro se utilizé para la lectura de datos, por lo que fue necesario activar el bit
bidireccional de puerto para que quede configurado de esta forma. Este registro lee
constantemente los valores entregados por el sensor de pH. A su vez, el programa leera

constantemente el registro de datos para obtener toda la informacion y poder procesarla.
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111.3.1.3.2. Registro de estado (S)
El registro de estado estd en LPT_BASE+1. Es de solo lectura (las escrituras seran
ignoradas). La lectura da el estado de los cinco pines de entrada al momento de la lectura.

En la figura los nombres de los pines se dejaron en inglés porque es como generalmente se
identifican.

hit pin nombhre valor

2 ﬁ uso desconocidao

3 15 EREOR l=alto 0O=bajo
i 4 13 SELECT 1=alto 0O0=hajo

5 12 PAPER END i=alto O=hajo

6 10 ACE 1=alto O=bajo

T 11 EUSY O=alto 1=hajo

Fig. 62. Detalle esquematico del registro de estado

La linea Busy tiene, generalmente, una resistencia de pull-up interna. El estandar es que
sean entradas tipo LS TTL.

Este registro se utilizo para la lectura de los sensores fin de carrera , los que se encuentran
distribuidos en la etapa controladora dedicados a contar las vueltas de cada motor y detectar

cuando las jeringas se encuentran vacias. Se utilizaron los pines 15, 13, 12 y 10 del puerto
paralelo.
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111.3.1.3.3. Registro de control (C)
El registro de control se encuentra en LPT_BASE+2. Es de lectura/escritura.

C5|Cc4|C3|Cc2|C1|cO

hit pin nombre rvalor

0 i STROEBE O=alto 1=kaio

1 14 AUOTO FEED O=alto 1=bajo

2 18 TINIT 1=alto 0O=khajo

3 17 SELECT O=alto 1=hbajo

4 IRQ ENAELE l=activado O=dezactivado

L] BIDIREC. FORT l=disponible 0O=no disponible
[entrada) [2alida)

Fig. 63. Detalle esquematico del registro de control.

Los cuatro bits inferiores son salidas. La lectura devuelve lo Gltimo que se escribi6 a
dichos bits. Son TTL a colector abierto con resistencias de pull-up de 4.7 kQ, por lo que un
dispositivo externo puede forzar el estado de los pines sin dafar el driver.

Este puerto se utilizo para controlar los 3 servo motores que mueven las jeringas. Se
utilizaron los pines 1, 14 y 17 del puerto. En este registro, se debe activar el bit de
bidireccionamiento, dado por C5, poniendo especial cuidado al activarlo, para que no afecte al
resto del registro

Bit de puerto bidireccional

El bit C5, estd disponible sélo si se trata de un puerto bidireccional; en los puertos
comunes no se utiliza, al igual que los bits C6 y C7. Si C5=1, el buffer de los datos de salida se
pone en alta impedancia, "desconectando™ dicho buffer de los pines 2 a 9 del conector del puerto
(D0 a D7). Si se escribe al registro de datos, se escribe al buffer pero no a la salida. Esto permite
que al leer el puerto, se lea el estado de las entradas y no lo que hay en buffer. Cuando C5=0 el

puerto retorna al modo salida, su estado por defecto.
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Para terminar con esta breve descripcion, se muestran dos tablas, una que reune las
caracteristicas hardware y software del puerto paralelo y la otra que resume las tareas asignadas a

cada registro.

DE25 Centronics : .. | Tipo ; e s
4 p Registro hit _.1, {Activo | Seiial Descripcion
pin pin (E/S)
e, Sl estd bajo mds de 0.5 ps, habilita ala
Control : : :
1 1 Co A 5 bajo | Strobe |impresorapara que recibalos datos
etiviados.
o o po | pate o g — DO Eit 0 de datos, bit menos significativo
(LEED
3 3 D1 | Dato 1 s alto 1 Eit1 de datos
4 4 D2 | Dato 2 = § | alto | D2  |Bit2 dedatos
5 5 D3  Dato 3 5 alto D3 Bit 3 de datos
6 6 D4 | Dato 4 5 alto D4 Bit 4 de datos
7 7 D5 | Dato 5 5 alto D5 EBit 5 de datos
8 8 D6 | Dato & 5 alto Do EBit& de datos
9 9 p7 | Dato 7 S Sl D7 Bit 7 de datos, bit mds significativo
Q458)
Un pulso bajo de ~11ps indica que se
i i 56 | Estado E e Aok han recﬂ:!idu:u datu:ufs e la impresora ¥
TRO 6 gue la misima estd preparada para
tecibir mas datos.
—_ | Estad P : ;
11 11 57 stado E il Busy En alto indica que la impresora estd
7 ocupada,
Estad 4
12 12 55 & Sa & E alto |PaperEnd | En altoindica que no hay papel
Eztado . .
13 13 54 4 E alto |SelectIn|En alto paraimpresora seleccionada.
% o I Control . haic |AutoFeed S}&ﬂ&h&]ﬂ,_&lp&pg% 58 MUETE LA
1 litiea tras la impresion.
15 30 53 Estado E i EETOE Ef bajo ﬂ?dil:& error (10 hay papel, estd
3 fuera de litea, error no det).
16 31 a Prel B |G| Yinge  Peeenvistipdlseentapailpsda
2 impresora se reinicia.
B En bajo selecciona impresora (en gral.
17 36 C3 3 5 bajo | S5elect |noszeusa yague Jelectlnsefijaa
alta).
18-25 | 19-30,33 GHD Iiasa retorno del par trenzado.
18-25 16 Ilaszaldgica
18-25 17 Masa chasis

Tabla 7. Caracteristicas hardware y software del puerto paralelo
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DB25
pin

11
12
13

14

15

16

17

185-25

Registro hit
EE‘ Control
o
DO | Dato O
Dl Dato
DE_ Dato
D3 Dato
D4 Dato
DA Dato
Db Dato
D7 Dato
56 Estado
IRQ [
— | E=stado
57
=
E=stado
85
=
S4 Estado
4
1 Control
1
<3 Eztado
3
2 Control
2
EE— CDn;rDl

o I = O 5 Y - ) e

ipo

T
(E/S)

s

=

H o H = HEE

Activo

bajo

alto

alto
alto
alto
alto
alto
alto

alto

alto

bajo

alto

alto

hajo

alto

alto

bhajo

Descripcidn

Controla el 3ervromotor Fo1

Bit 0 de datos, bit menos significativo (L3E) |, Todo el registio
de datos esta encargado de lalectura constante de datos

|Bit1 de datos

Bit 2 de datos
Bit3 de datos

|Bit 4 de datos

Bit 5 de datos

|Bit 6 de datos

Bit 7 de datos, bit mds significativo (MEE)

Controla el sensor de vaciado de jeringas

Mo se utiliza.
Control zensor contador de vueltas del motor 3.
Control sensor contador de vueltas del motor 2.

Controla el 3erromotor F2E

Controla el sensor contador de vueltas del motor 1.

Mo ze utiliza.

Controla el Jerromotor HO3.

Tietrra

Tabla 8.Resumen de asignacion de tareas para los registros del puerto paralelo

Con las tareas ya asignadas a cada registro del puerto paralelo, se comienza a trabajar en

el disefio del programa maestro.
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I11.4. Programa Maestro

El programa Maestro fue creado en Visual Basic, disefiado para realizar la lectura de datos
y control de todo el sistema de medicion y control de pH, debido a esto el programa es
considerado sin lugar a dudas la etapa mas importante de este proyecto. Visual Basic entrega una
serie de herramientas que hacen del programa un ambiente amigable y de facil uso para el
usuario, caracteristicas fundamentales al momento de elegir el software de programacion.

Como es de esperarse, en esta etapa fue necesario estudiar el lenguaje de programacion
utilizado en Visual Basic antes de comenzar a programar. Gracias a tutoriales entregados por el
profesor guia de este trabajo de tesis, Sr. Jorge Morales Vilugron, mas un arduo trabajo en
conjunto con él, se cumplieron los objetivos que buscaba el programa.

A continuacion se presenta una pequefia descripcién del programa Visual Basic utilizado
para disefiar el programa maestro, asi se conoceran las caracteristicas y ventajas que hacen de

Visual Basic el lenguaje ideal para trabajar en programas de aplicacion.

111.4.1 Visual Basic

Visual Basic es un ambiente de programacion para crear aplicaciones para miembros de la
familia de sistemas operativos Windows (Windows95, Windows NT y siguientes). Provee un
conjunto de herramientas para simplificar el desarrollo rapido de aplicaciones de computadoras.

La parte “Visual” se refiere a la interfaz gréfica que simplifica el trabajo de programar. En
vez de escribir numerosas lineas de cddigo para describir la apariencia y localizacion de los
elementos de la interfaz, se utilizan objetos existentes y se colocan en pantalla.

La parte “Basic” se refiere al lenguaje de programacion BASIC (Beginners’ All-purpose
Symbolic Instruction Code), un lenguaje de computadoras utilizado por programadores mas que

ningun otro en la historia de la computacion.
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111.4.1.1. Caracteristicas Generales de Visual-Basic

Visual-Basic es una herramienta de disefio de aplicaciones para Windows, en la que estas

se desarrollan en una gran parte a partir del disefio de una interfase grafica. En una aplicacién

Visual - Basic, el programa esta formado por una parte de cddigo puro, y otras partes asociadas a

los objetos que forman la interfase gréfica.

Es por tanto un término medio entre la programacion tradicional, formada por una

sucesion lineal de codigo estructurado, y la programacion orientada a objetos. Combina ambas

tendencias. Ya que no se puede decir que VB pertenezca por completo a uno de esos dos tipos de

programacion.

La creacion de un programa bajo Visual Basic lleva los siguientes pasos:

Creacion de una interfase de usuario. Esta interfase serd la principal via de
comunicacion hombre maquina, tanto para salida de datos como para entrada. Sera
necesario partir de una ventana - Formulario - a la que se le irdn afiadiendo los
controles necesarios.

Definicion de las propiedades de los controles - Objetos - que se hayan colocado en
ese formulario. Estas propiedades determinaran la forma estatica de los controles, es
decir, como son los controles y para qué sirven.

Generacion del cddigo asociado a los eventos que ocurran a estos objetos. A la
respuesta a estos eventos (click, doble click, una tecla pulsada, etc.) se le llamama
Procedimiento, y debera generarse de acuerdo a las necesidades del programa.
Generacion del codigo del programa. Un programa puede hacerse solamente con la
programacion de los distintos procedimientos que acompafian a cada objeto. Sin
embargo, VB ofrece la posibilidad de establecer un codigo de programa separado de
estos eventos. Este codigo puede introducirse en unos bloques llamados Modulos, en
otros bloques Ilamados Funciones, y otros llamados Procedimientos. Estos
Procedimientos no responden a un evento acaecido a un objeto, sino que responden a

un evento producido durante la ejecucion del programa.
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111.4.1.2. Elementos del entrono de desarrollo de Visual Basic

Barra de Herramientas:

grchinvo Edicion  Wer Proyecto Formato Depuracén Ejecubae Consuka Diagrama Herramicrtas Complementos Venbana  Ayuda

BB 5 HE ® ,

MERIBERGEH B oo

T 4800« 3600

Permite un acceso rapido a los comandos mas utilizados.

Disefiador de formularios:

Cuadro de Herramientas:

En el cuadro de herramientas se puede encontrar un conjunto de
herramientas que permiten insertar los objetos o controles en el formulario
durante el tiempo de disefio, los objetos mas comunes son botones

(command), etiqueta (label), cuadros de imagen (Picture), imagenes

(Image), etc...

Si se hace doble click con el ratdn sobre alguno de ellos se insertara

automaticamente en la ventana del formulario.

Es la ventana en la que se disefiara la
interfaz de la aplicacion, en ella se pueden
agregar controles graficos e imagenes. Cada
formulario de una aplicacion aparecera en su

propia ventana.

ﬂ. i
General

@fmuuu@ﬁLEl
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Ventana de Propiedades:

Los objetos tienen asociados unas propiedades que ; dades - | x|
describen sus atributos, valores, comportamiento y apariencia |Ferm? Form =
. Alfabetica lF‘u:ur cateqorias ]

del objeto.
H{Nu:uml:ure]l Farml [ |
Las opciones de esta ventana son: Appearance 1-3D '
. . AuboRedraw False
Lista desplegable de objetos: Donde se puede |gackcolar [] aHanooonoF
. . . . . Borderstyl 2 - Sizabl
visualizar el nombre de los objetos de la aplicacion. b eane
apkion Formi
Lista de propiedades del objeto seleccionado: Al  [CieCantrals  True
ControlBo:x True
seleccionar un objeto con la lista desplegable anteriormente  |DrawMode 13 - Copy Pen
. , ) ) DrawSkyle 0 - Solid M|
mencionada apareceran las propiedades del mismo (name,

visible, appearence, borderstyle, etc...). En la lista de propiedades se pueden modificar las

propiedades del objeto. Se puede visualizar de dos formar, por categoria o alfabéticamente.

Ventana de Proyectos:

Contiene la lista de los archivos que forman parte de la aplicacion.

=
- E; Proyectol {Proyectol)

-5 Formularios
B9 Forml (Forml)

Los tipos de archivos que se pueden incluir en un proyecto son:
Archivo de Proyecto: Es el que realiza el seguimiento de todos los ficheros que forman
parte de la aplicacion. Se guarda en un fichero con la extensiébn .VBP

Archivo de Recursos: Aqui se guardan cadenas de texto, mapas de bits, y demas datos que
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puedan modificarse sin tener que volver a modificar el codigo. Se guardan con una extension
RES

Mddulo de Formulario: Contiene controles y codigo, s6lo hay uno por formulario. Se
guardan con extension .FRM

Mddulo de Clase: Son similares a los modulos de formulario. Se guardan con la extension
.CLS

Modulo Estandar: Sélo pueden contener cddigo. Tienen una extension .BAS

Controles ActiveX: Controles que se pueden afadir al cuadro de herramientas e incluirlos

en un formulario.

Ventana Editor de Cddigo:

-

k= Proyecto1 - Form1 (Codigo) Q@
]Furm _ﬂ ]Luad _v_]
Frivate Sub Form Load() Bl
End Sub
En esta | ~|| ventana es
== « i 3 .
donde se =/ incluye el

cédigo de la aplicacién. Se creara una ventana de cddigo para cada formulario o médulo de la
aplicacion.
Para tener acceso a la ventana de edicion, la forma mas sencilla es hacer doble click sobre

el formulario o sobre el objeto al cual quiera incluir codigo.
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111.4.2. Disefio del programa maestro

El disefio comienza creando un programa base, sobre el cual se construyen paulatinamente
los distintos niveles que formaran el programa maestro. Para generar el programa base se deben
individualizar todas las tareas que el programa maestro debe realizar y trabajar
independientemente en cada una de ellas. Sobre esta base se crean las tareas especificas y las
interconexiones necesarias para que el programa maestro funcione de la forma deseada.

Cada tarea esta representada por un formulario dentro del cual se encuentran las tareas
especificas representadas por iconos. Un formulario principal permite acceder a la tarea que se
desee. La interconexion de las tareas es la ultima etapa en la construccion del programa, y
permite que las tareas se relacionen entre si para formar una nueva tarea. Asi una tarea de lectura
de datos se puede relacionar con otra de almacenamiento y crear una tarea capas de almacenar los
datos leidos.

El programa para el medidor — controlador de pH desarrollado en este trabajo de Tesis
cumple con el mismo esquema mencionado anteriormente. Para generar el programa base se
individualizaron las siguientes tareas:

e Control de Motores: esta tarea esta dedicada al manejo controlado e
independiente de los 3 servo motores que mueven los émbolos de las
jeringas.

e Lectura de datos: esta tarea esta dedicada a la obtencion de los datos del
sensor de pH real y simulado, preocupandose especialmente de mantener el
puerto en estado bidireccional.

e Almacenamiento de datos: esta tarea cumple la funciéon de almacenar los
datos que se obtienen de los sensores en el disco duro del computador para
futuros andlisis.

Sobre esta base se construyeron los siguientes niveles, correspondientes a las tareas
especificas. Dentro del formulario de cada tarea se encuentran una serie de tareas especificas, las
que se describen a continuacion.

Control de Motores: - Iniciar Timer

- Detener Timer

- Iniciar puerto
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Movimiento independiente de cada motor
Salida de la aplicacién

Visualizacion del estado de los registros

~

(53 Formé
-Datos.__. ~Iniciar Test

shatus :

control :

Salids :l Start Timer | Stop Timer

Llenar jeringas
Motor 1 Motor 2 Motor 3
g o * =
- = = =5
@ U @ Iniciar Puertoz
.«

Fig. 70. Formulario de Control de motores. Cada icono representa una tarea especifica

dentro del programa.

Lectura de datos:

Graficar en modo calibracion

Graficar en modo visualizacion

Iniciar puertos

Iniciar lecturas

Visualizar conversion de decimal a valor de pH
Velocidad de muestreo variable

Diay hora del experimento

Salir de la aplicacion
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-

I3 Form%
pH
7.2
1.3
74
15
7.6
gg] Apchivan - ~ Yelocidad Muestien —— - Euum -
i | || T e « T © Vs
- - " B Segundo e
- Lonversion - D ™ 10Mzeg
'fum Yalor decimal pH izas
Iniciar Lecturas |254 19 3?
-Dia Test -
[te032005  [21:20:34

Fig. 71. Formulario correspondiente a la lectura de datos en modo visualizar. Las lineas rojas de el
grafico marcan el rango de tolerancia de pH que permite el sistema. Si la sefial excede estos limites, se
accionan los motores correspondientes para nivelar los niveles y dejarlos nuevamente en el rango de

tolerancia.

Almacenamiento de daos:

Visualizar con zoom
Visualizar sin zoom
Iniciar lecturas

Elegir archivo a visualizar
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hd

=
=

.-mﬂh

h

T L

[ =r-nu ey}
iR b

e o B el A=l e o T

=

a4

Archivo a visualizar VYizualizar

o

& Zoom [Mormal]

& -
—— " Zoom [+]
- Ewailiaiu #| | 02-03-2000d4l ”~
3] Tesziz an Chile N3-M03-2005 dat
24 Piograma 04-03-2005.dat
= ; i UG- A5 dat
—i Ultimeo{ 02-03-05) | |/ 00-03-2005 dat |+

CADocuments and Settingsi lekn

Iniciar Lecturas

Fig.72. Formulario correspondiente al almacenamiento de datos. Este formulario tiene las tareas
especificas necesarias para poder acceder a cualquier dato que se haya guardado para su

visualizacion y analisis.
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A continuacion se deben interconectar todas las tareas de los formularios unas con otras,
esta etapa se realiza solo a nivel de programacion sin alterar la apariencia de los formularios. De
esta forma se interconecta el formulario de lectura de datos con el de movimiento de motores
para que en la practica, cuando la sefial salga del rango seguro de niveles de pH, se accionen los
motores y se inyecten los liquidos al recipiente donde se encuentra la valvula. Estas
interconexiones permiten también la visualizacion de los datos, la posibilidad de guardarlos en el
disco duro, poder realizar la calibracion del equipo, salir de cada aplicacion en forma

independiente y permitir al formulario principal conectarse con todas las tareas.
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Finalmente se crea un ultimo formulario que dara la bienvenida al programa, sera el punto
de partida cada vez que el programa sea utilizado. Este se crea de tal forma que se pueda
introducir al usuario al tema de una forma dinamica y sencilla.

& Form1
Opcioncs  Visualizar Baclup  Aplicacion  Programa

BEGISTRO ¥ CONTROI CONTINLICY
LDEL pH PARA LA APLICACION EN EL
ES IUDIO DE LA CALCIFICACION
INVITRO DE UNA, BIOPROTESIS DE
VALVULA CABRDIACA

Tesis para optar al titulo
de Ingeniero Clectronico

Fig. 73. Formulario inicial del programa maestro, este formulario da la bienvenida al programa
presentando los iconos que conectan con las distintas tareas.

Registro y Control continuo del pH Helmuth A. Steuer Traeger



Capitulo I11. Disefio e implementacién del Medidor — Controlador de pH 90

111.4.3. Funcionamiento del programa maestro

La funcion principal del programa es leer permanentemente los datos entregados por el
sensor de pH que se encuentra sumergido en el liquido a controlar y compararlos con los
parametros de estabilidad que corresponde a valores de pH de entre 7,3 y 7,5. Si las lecturas
indican que el valor de pH ha aumentado por sobre el rango de estabilidad, se activara la jeringa
1, inyectando al contenedor &cido clorhidrico (HCI) para que el pH baje y si las lecturas indican
que el pH esta bajo los niveles de estabilidad, se activara la jeringa 2, inyectando hidroxido de
sodio (NaOH) al contenedor, para hacer que el pH suba. La cantidad de liquido que inyecten las
jeringas al contenedor, dependerd de cuantas veces se vuelva inestable el pH del liquido a
controlar y de cuanto tarde el pH en ser controlado. La jeringa 3, succiona la cantidad de liquido
que las jeringas 1 y 2 inyectan al contenedor, de esta forma se mantiene una presion constante
durante todo el proceso de control. Esto significa que las jeringas 1 y 2 nunca se moveran al
mismo tiempo, sin embargo, la jeringa 3 se movera siempre en conjunto con la jeringa 1 o 2 para
succionar lo que estas inyecten. ElI programa nunca deja de leer los datos entregados por el
sensor, y cuando el valor de pH en el contenedor se estabiliza dentro del rango seguro (7,3 a 7,5)
las jeringas dejan de funcionar y quedan a la espera de que se produzca una nueva inestabilidad
en el pH.

El siguiente diagrama de bloques resume las tareas del programa.

(  START } IN

ACTIVAR ACTIVAR
—| JERINGAS MOTORES END

Fig. 74. Diagrama de flujo del programa maestro
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Antes de ejecutar el programa se deben realizar los siguientes pasos, que permitiran un
funcionamiento 6ptimo del sistema. Primero se debe alimentar eléctricamente la etapa de
medicion y luego conectar a ella la etapa controladora y el sensor de pH. Las 3 mangueras del
recipiente deben conectarse a las jeringas de la etapa controladora. Terminados estos pasos, se
ejecuta el programa y se elige la opcidn “Test servos”. Esta opcion permite manejar cada jeringa
en forma independiente, de esta forma, las jeringas son llenadas con los liquidos estabilizadores
de pH y dejadas en la posicién correcta para su funcionamiento. También se calibran los motores
y se revisa que la cantidad de vueltas que gira el motor para producir un desplazamiento del
embolo correspondiente a 1 ml sea el adecuado. Luego se sale de esta aplicacion y se elige la
opcién “Ver Data”, esta opcion permite calibrar el sensor de pH real con las soluciones tampones
de pH fijo a través de un grafico, asi al medir el pH de una solucién tampon de pH 7 el programa
debera leer el mismo valor, de no ser asi, el sensor se ajusta al valor pH 7 con las perillas de
calibracion del medidor. Terminada la calibracion se elige la opcion “Aplicacion” y y se da inicio
al experimento.

El sistema esta creado para hacer medidas de pH cada 5 segundos por un periodo continuo
de 7 dias y guardar los datos en el disco duro para su posterior andlisis. Cuando el pH sale del
rango seguro las jeringas inyectan al recipiente sustancias estabilizadoras hasta lograr que el pH
se estabilice.

Es importante destacar que las demostraciones se realizaran utilizando el sensor de pH
simulado. EIl tiempo de las demostraciones sera el necesario para mostrar el trabajo que realiza

todo el sistema en conjunto.

Registro y Control continuo del pH Helmuth A. Steuer Traeger



Capitulo IV. PUESTA EN MARCHA'Y
PRUEBAS AL SISTEMA

Con la puesta en marcha del proyecto se observa por primera vez el funcionamiento de
todas las etapas trabajando en conjunto. Esto hace posible la deteccion de fallas tanto mecanicas
como de programacion que pudiese tener el sistema medidor — controlador de pH.

Una vez corregidas las fallas que el sistema pudiese tener, se realizan una serie de pruebas
que simularan el normal funcionamiento del medidor — controlador de pH. Se crean rutinas de
calibracion de motores y del sensor de pH, con loas soluciones tampones adecuadas. Se estudia la
capacidad del computador al momento de almacenar los datos y se analizan los tiempos de
reaccion de los motores y de los sensores de pH.

Terminadas las pruebas, se da por finalizada la implementacién del sistema de registro y
control continuo del ph para la aplicacion en el estudio de la calcificacion invitro de una
bioprotesis de valvula cardiaca. Las demostraciones del funcionamiento del sistema se haran en
un ambiente que simula las condiciones de la aplicacion mencionada y se ocupara un sensor de

pH simulado.

IVV.1. Puesta en marcha

La puesta en marcha se realizo con éxito, y cumplié con todas las expectativas propuestas
en el trabajo. Se observo el funcionamiento del sistema en pleno funcionamiento y se corrigieron
las fallas detectadas. Se alinearon los émbolos de las jeringas y se lubricaron las piezas movibles
de la etapa controladora.

El armazon acrilico disefiado para la etapa controladora tubo muy buenos resultados. El
disefio entrega una superficie solida y estable, facil de montar y de buen aspecto.

El soporte del hilo sin fin tiende a moverse al accionarse los motores, provocando
resistencia en el movimiento del embolo de la jeringa, aunque esto no influye en la cantidad de
liquido que se inyecta, debido a que la distancia que se mueve el embolo depende de la cantidad

de vueltas que gire el motor y no de un tiempo fijo de funcionamiento. Este inconveniente se
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supero reajustando los soportes a la superficie acrilica con la ayuda de una tuerca en forma de
mariposa, lo que facilita su desmontaje.

Las union para cafierias de %2 pulgada, utilizada para unir el embolo al cilindro de cobre,
es perfecta para evitar que la jeringa gire en su propio eje, debido a que uno de los lados de la
union, queda permanentemente en contacto con la superficie acrilica.

El llenado de las jeringas con sus respectivos liquidos no tuvo mayores inconvenientes,
sin embargo de debe poner cuidado al sacar el aire dentro de las mangueras. Para lograrlo se abre
lentamente la valvula de seguridad y se extrae lentamente el aire.

Las cantidades de hidréxido de sodio (NaOH) y de acido clorhidrico (HCI) que se deseen
inyectar son totalmente manejables, esto dependerd de cuan rapido se desea que el pH se
estabilice. Para este caso, la cantidad es de 1 ml de solucién por cada 5 segundos de medicién
hasta lograr la estabilizacion.

La lectura de datos fue constante y no presento problemas con ninguno de los dos
sensores. La calibracion del sensor real de pH se realizo exitosamente, a pesar de la sensibilidad
de las perillas de calibracion que estan directamente conectadas con el amplificador del circuito.
Esto obliga que el proceso de calibracion se realice con cuidado y lentamente, poniendo especial
atencion a no mover las perillas una vez calibrado el sensor.

Dentro del software, al modificar el registro Status para poder leer los datos, se observo
que tiene incidencia sobre el control de los motores. Esto se manifiesta con milimétricos
desplazamientos del eje del motor. Si bien en un principio se pensé que podia alterar la inyeccion
de liquido al compartimiento, esto se descarto por tratarse de movimientos que no alcanza a
producir movimiento en el embolo de la jeringa.

Durante la puesta en marcha se pudieron corregir todas las fallas que se detectaron,
dejando al sistema en dptimas condiciones para realizar las pruebas finales al sistema de control y
medicion continuo de pH.
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1VV.2. Pruebas al Sistema

Las pruebas al sistema comienzan con un chequeo general del sistema, verificando que las
jeringas inyecten la cantidad de liquido deseado y que los movimientos sean uniformes. Para esto
se realizan los ajustes necesarios a los timer del programa. Se chequea que los datos se almacenen
correctamente en el disco duro y que la grafica que se genera coincida con la lectura de datos
corresponda al valor de pH que se esta midiendo.

Utilizando soluciones tampones de pH 7 y 9, se comprobo el buen funcionamiento de el
sensor real de pH, y de la etapa amplificadora del circuito de medicién, encargada también de
calibrar el sensor de pH, para que los valores en pantalla sean los correctos.

Sin duda la prueba mas importante realizada al sistema completo, fue someter al medidor-
controlador de pH a un test ininterrumpido por un plazo de 24 horas. Las mediciones se
realizaron cada 5 segundos, lo que significa que el software almacend 17.280 muestras en el
disco duro, ocupando un espacio de 97 Kb. Estas muestras pueden ser analizadas dentro del
mismo programa en forma grafica, lo que permite revisar en forma rapida el comportamiento del
pH durante las 24 horas de medicion. Si se desea se pueden utilizar otros software para el anlisis
de las muestras.

Esta prueba demostré el 6ptimo funcionamiento de Medidor — Controlador de pH
implementado en esta tesis, y asegura excelentes resultados para la aplicacion en el estudio de la

calcificacion invitro de una bioprétesis de véalvula cardiaca.
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La realizacion de este trabajo de tesis me permitio conocer las distintas areas en las que la
Ingenieria Electronica esta presente. La posibilidad de haber estudiado durante un afio en una
universidad extranjera, despertd mi inquietud de conocer distintos campos en los que se aplica
esta disciplina, Ilamando especialmente mi atencion la aplicacion de la electronica en la
medicina.

Agradecer la oportunidad de haber formado parte del equipo de profesionales que realizan
estudios sobre la calcificacién en bioprotesis de valvulas cardiacas en el Instituto Helmholz,
Alemania. La inestabilidad del pH en el liquido en el que se realizan las pruebas a las vélvulas,
resulto un factor molesto al momento de analizar los resultados del estudio.

La realizacion de mediciones continuas de pH para detectar el momento exacto en que
éste perdia estabilidad, permite darle una solucion concreta al problema de inestabilidad de pH
durante los estudios a las valvulas. Las mediciones continua de pH realizada en Alemania
demostré que el liquido en el que estan sumergidas las valvulas, se vuelve inestable sin la
intervencion de factores externos, se determino que la mejor alternativa de control, era manipular
directamente el liquido.

El Medidor — Controlador de pH implementado en este trabajo, presenta un disefio
original y unico, construido especialmente para darle solucion al problema mencionado
anteriormente.

Todas las piezas moviles del sistema, se pueden reemplazar facilmente permitiendo
superar dificultades mecanicas rapidamente.

La eleccion de los materiales adecuados es fundamental tanto para el funcionamiento del
sistema como para una buena impresion visual al momento de presentar el producto al publico.
Para lograrlo para la controladora, se utilizo el método de prueba y error, que permitié dar con los
materiales y métodos de construccién precisos en términos de costo, manejo, calidad y
durabilidad. De esta forma, se logro un disefio totalmente modular, econémico, portétil, de buena
calidad y atractivo. Aunque el método de prueba y error encarecio los costos, esta no se habria

podido realizar sin antes haber experimentado con distintos disefios y materiales.
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La etapa de medicion sin embargo, se mantuvo siempre fiel a los disefios de los circuitos
electronicos creados tanto en simuladores virtuales como reales. El disefio tuvo varias
correcciones en el papel antes de poder ser implementado. Los materiales para los circuitos y la
presentacion final, forman los gastos de esta etapa.

Si bien la etapa de programacion no tuvo un costo monetario, el costo en tiempo supero
con creces el utilizado en las etapas anteriores. Esto se debi¢ a la preparacion requerida antes de
poder programar.

La dedicacion entregada a la implementacion de las 3 etapas que forman el Medidor —
Controlador de pH me dieron la posibilidad de profundizar temas de gran interés, como son el
funcionamiento de los sensores de pH, el uso de conversores A/D y amplificadores operacionales,
el control de servomotores y la programacion en Visual Basic.

La facilidad de manejo del software y del Medidor - Controlador de pH, permiten que
cualquier usuario opere adecuadamente el sistema completo.

Los resultados obtenidos después de realizar las pruebas al sistema fueron los esperados,
en cuanto a funcionalidad y eficacia.

Debido a que no es posible montar un estudio para la calcificacion invitro de una
bioprotesis de valvula cardiaca para realizar las pruebas necesarias al sistema, se implemento una
situacion que simula las condiciones reales del estudio, de esta forma se realizaron todas las
pruebas que permitieron concluir que el Medidor — Controlador de pH implementado funciona
adecuadamente segin los objetivos planteados y logrando dejar el sistema completamente
operativo y apto tanto para el uso en laboratorio como para uso académico.

El Medidor —Controlador de pH fue disefiado para su uso en una aplicacion especifica, sin
embargo, con pequefias modificaciones al programa maestro se pueden lograr distintas
aplicaciones, pudiendo utilizar el sistema para la medicién y control de pH de cualquier liquido
en cualquier ambiente.

Como esta disefiado por etapas, cada una de estas puede ser pedagdgicamente analizada y
usada para verificar tanto la aplicacion de programacion de control de puertos paralelos como el
disefio del hardware.

Finalmente, indicar las dificultades que representa el uso de todas las capacidades del
puerto paralelo que al configurar para que operara la etapa de lectura, afectaba a la etapa de

control de los motores y viceversa.
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