4. PROTOCOLOS DE MEDIDA.

En este capitul o se describen los procedimientos a través de los cuales se llevaron a cabo
cuatro tipos de pruebas. Las primeras se refieren a experimentos preliminares orientados a
establecer laviabilidad de medir la SCR por métodos basados en IM con lainstrumentacion
comercialmente disponible, asi como su relacién con la conductividad. Las segundas
intentan registrar la respuesta del equipo frente a muestras no biolégicasy larelacién entre
esa respuesta y las propiedades eléctricas y magnéticas. Las terceras corresponden a la
aplicacion sobre tejido hepético in vitro con e fin de determinar la sobrecarga de hierro en
muestras provenientes de este érgano. Por Ultimo se realizan pruebas sobre humanos con €l
fin de intentar hacer determinaciones no invasivas de la carga de hierro en €l higado.

4.1. Comprobacién experimental de los modelos

previos (sistema bobina- bobina).

De acuerdo con la expresion obtenida por Griffiths y otros (1999), e efecto de la
conductividad eléctrica de una muestra medida en un sistema bobina-bobina, basado en
induccion magnética, se reflgara en la parte imaginaria de la relacion sefial- portadora
(SCR).

Por esta razén, como una manera de confirmar |a respuesta predicha por este modelo y
evaluar laviabilidad de realizar medidas con la instrumentacién y métodos comercialmente
disponibles, se disefid un experimento que intentaba simular, de la manera més gjustada
posible, la situacion descrita por esta ecuacion. Otros objetivos de estas pruebas son evaluar
la dependencia de esta respuesta con la frecuencia, la utilizacion de pantallas y 1os niveles

deruido. A continuacion se detallan las etapas desarrolladas.

75



4.1.1. Caracteristicas del sistema.

Para la obtencion de su expresion, Griffiths y colaboradores supusieron un sistema
bobina bobina (E-S) coaxial separado una distancia 2a (figura 2.1). En & punto medio
entre las bobinas y ubicado coaxial con €ellas, se supuso un disco de material no magnético
cuya conductividad y permitividad eléctrica son s y e respectivamente. La bobina

excitadora se alimenta con un generador senoidal de frecuencia angular w.

Esta situacion fue reproducida experimentalmente para proceder a la verificacion. La
figura 4.1 muestra la estructura utilizada. Las dos bobinas, construidas con hilo de cobre
esmaltado de 1.35 mm de diametro y con forma de solenoides, tienen las siguientes
caracteristicas:

10 vueltas.

3.76 cm deradio.

2.0 cm de longitud.

Inductanciade 12 nH (medida con el analizador de impedancias HP 4192A).
Resonancia de la bobina excitadora sin pantalla, 3.0 MHz (medida con el analizador de
impedancias HP 4192A).

Pantalla de |amina de cobre de 0.6 mm de espesor.

Resonancia de la bobina excitadora con pantalla, 4.5 MHz (medida con el analizador de
impedancias HP 4192A).

Cada una de las bobinas se fij6 en uno de los extremos de una barra de PV C de 26.0 cm
de longitud y seccién transversal 2.0x3.0 cm?, utilizando para ello material termo- fusible,
mientras el otro extremo se fijé a una plataforma de madera con € mismo material, de
modo que los centros de cada bobina se encuentran a una altura aproximada de 30.0 cm de
la plataforma separados 42.0 cm (figura 4.1). Se tuvo cuidado de no utilizar ninguna pieza

metalica de soporte 0 sujecion en la estructura.
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4.1.2. Muestrade prueba

Con € fin de gjustarse a las condiciones de la muestra utilizada en € modelo, se
construy6 una cubeta con paredes de [&minas de vidrio de 47x47 cm? y 2.5 cm de espesor,
separadas entre ellas por una banda de goma de 1.5 cm de espesor, de forma que se crea un
espacio de unos 3310 cm®. Este se Ilené con soluciones salinas de conductividad eléctrica
conocida y variable, para asi poder registrar los cambios en la tension inducida en la

sensora, debido ala sustancia.

Bobinas

apantalladas \ ..

Analizador
HP41924

Flataforma de madera

Figura4.1. Aspecto de la estructura de prueba bobina- bobinaconstruida.

En el modelo antes citado se supuso un disco de espesor despreciable comparado con la
separacion entre las bobinas y un radio grande en comparacion con el de cada una de ellas
(capitulo 2, figura 2.2). La sustancia que llene la cubeta no formara un disco, pero dadas sus
dimensiones se considera que la aproximacion es suficientemente buena. Respecto a la
primera condicion se observa que € espesor de la cubeta corresponde a un 3.6% de la
separacion entre EXC y REC, lo que parece bueno. La segunda restriccion queda menos
cubierta, ya que los 3.76 cm de radio de las bobinas representan el 9% de cada lado de la
cubeta. A pesar de esto Ultimo, se considera que para una evaluacion preliminar se cubren
razonablemente bien las condiciones.
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4.1.3. Instrumentacion utilizada

Las medidas se realizaron con el analizador de impedancia HP4192A, el cual dispone de
unaopcion paralamedida de lafuncion de transferencia. En ella, la fuente proporciona una
tension de entrada maxima de 1 Vp, la cua se utiliza tanto para alimentar la bobina
excitadora EXC como la de referencia. Por otro lado, ofrece un terminal para la salida del
circuito, gue en nuestro caso corresponde a la tension inducida en la receptora REC. El
instrumento entrega como resultado el médulo y la fase de la funcién de transferencia. El

control del sistema se realizé con un software desarrollado bajo plataforma LabWindow®.

Si la entrada corresponde a la tension de excitacion (o proporcional) y la salida a la
tension inducida en lareceptora REC, al relacionar lafuncién de transferenciaen el espacio
vacio con la obtenida en presencia de muestra, sera posible obtener una medida de la SCR
del sistema de induccién magnéticay evaluar asi la respuesta a la luz de la expresiéon de
Griffiths y otros (1.999). En este sentido se tiene que la expresion tedrica de la SCR se

puede escribir como

&R:@— bV :Vf -VO —Vf

=" -1 4.1
B0 VO VO VO

De la expresion anterior se observa que se debe realizar la comparacion entre el
cociente de funciones de transferencia medidas con muestra, es decir, (Vi/Vin) y en ausencia

de muestralo queesigual a(Vo/Vin),

<

f/\/in _Vif
VO/Vin B VO (42)

y laexpresion de Griffiths (DB/Bg). Lamismadebe ser delaforma,

—+1:7 (4.3)
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Esta expresion indica que la comparacion entre las medidas y la expresion tedrica
deducida por Griffiths y otros (1.999) permitira establecer la concordancia entre las

prediccionesy los resultados experimental es.

4.1.4. Protocolo de medida.

Con € fin de lograr las comparaciones antes descritas se realizaron un conjunto de
pruebas cambiando algunas condiciones para evaluar los efectos de los acoplamientos, las
pantallas y las interferencias. De igual manera se midieron las respuestas para varias
conductividades para asi comparar y evaluar la validez de la expresion tedrica de Griffiths
y otros (1999) contra los experimentos. Con este fin se realizaron los registros de la funcion

de transferencia en las condiciones indicadas a continuaci on:
1. Con lasbobinas sin pantalla.

2. Con las bobinas apantalladas con |amina de cobre puesta atierra, o que permite evaluar
el efecto delas pantallas.

3. Sedimind la conexion de tierra (terminal bajo de corriente) de la EXC manteniendo la
tension maxima, de modo que lexc=0. De esta forma se elimina e acoplamiento

inductivo mutuo.

4. Seredujo la dimentacion a valor mas bajo posible (Vp,=0.01 mV). De este modo se

evalud el efecto delasinterferencias.

5. Con las bobinas con pantalla puesta a tierra, se midié la respuesta con la cubeta vacia
ubicada en el punto medio y con la misma llena con un conjunto de soluciones salinas
de concentraciones. 0.146 S/m, 0.311 S/m, 0.392 S/m, 0.719 S/m, 1.079 S/m y 1.329
S/m (medidas con el conductimetro GRISON® LP 32, Esparia).
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4.2. Medida en muestras inorganicas

En general, a realizar medidas sobre muestras no bioldgicas, y en particular muestras
inorganicas simple, se abre la posibilidad de evaluar, por una parte las PEP de |la muestra
especifica que se ha escogido, y por la otra, la respuesta del sistema desarrollado ante
cambios en las PEP. Esto Ultimo basado en € hecho de que, para este tipo de muestra, las

caracteristicas el éctricas y magnéticas son razonablemente estables y controlables.

En una primera etapa es necesario verificar que el montgje presenta una respuesta
adecuada, es decir, la deseada. Para ello se escogieron muestras con conductividad eléctrica
y susceptibilidad magnética bajas, tal como ocurre en € tegjido bioldgico. Los valores de la

permitividad representan otro problema que se comentara mas adel ante.

4.2.1. Caracteristicas de la excitadoray del gradiémetro

Como se comentd en el capitulo 3, durante la primera fase del estudio se utilizé una
bobina excitadora de 17 vueltas, 4.75 cm de radio y autoinduccién de 35 nH, en serie con
una capacidad de 10 n¥. De esta manera la frecuencia de resonancia del circuito de
excitacion se ubico en 28 kHz. El sensor utilizado en esta fase fue un PGRAD de 39 vueltas
(doble cara) con separacion interior de 20 mm y exterior de 50 mm, separado 17 cm de la
EXC (figura 3.2). Ambas bobinas se fijaron en una estructura rigida de PVC en forma de
torre, de manera gque se conservan fijas las posiciones relativas entre ellas y respecto a los
distintos elementos del entorno. La figura 4.2 muestra la estructura descrita en la cua se

observan los distintos componentes ya mencionadosy |as posiciones de cada uno de ellos.

4.2.2. Las muestras.

En esta etapa, en la que se intenta establecer de una manera controlada la forma como

responde € sistema desarrollado ante cambios de los parametros eléctricos y asi evaluar la
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coincidencia con el comportamiento tedricamente esperado, se han utilizado soluciones de
FeCl; en agua de concentraciones 0.002, 0.01, 0.05, 0.1, 0.5y 1 M. Ademas, se usaron
soluciones salinas (NaCl) también de varias conductividades y agua destilada. Las mismas
se encuentran contenidas en envases de pléastico de 6.0 cm de aturay 1.75 cm de radio.

Cada recipiente contiene aproximadamente 55 cm?® de la muestra utilizada.

Excitadora

Figura4.2. Vistade la estructura utilizada parala realizacion de las medidas.

Debido a aumento de la cantidad de material conductor disuelto en el solvente, se
espera que se produzca un aumento de la conductividad eléctrica. Por otro parte, de acuerdo
con el razonamiento tedrico, para distintas concentraciones de hierro se espera un cambio
del magnetismo de las muestras el cual estd asociado con el nimero de dipolos por unidad

de volumen.
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La susceptibilidad magnética no fue medida por ningin otro método, sin embargo, se

tiene que para material es débilmente magnéticos,

(4.9)

es decir, se espera que la susceptibilidad aumente con la concentracion N (ndimero de
dipolos por unidad de volumen) de dipolos magnéticos m. En esta expresion K corresponde
alaconstante de Boltzman y T alatemperatura absoluta. Se espera que la respuesta de una

muestra débilmente magnética siga un comportamiento de este tipo (lineal con N).

Para sustancias simples se tiene que la susceptibilidad magnética ¢, es la del
componente mismo, mientras que en e caso de mezclas, la misma es el resultado de la

contribucion ponderada de cada uno de los constituyentes. Es decir, lac, resultante sera

Cmtotal = 3 ¢ fi (4.5)
i=1

donde c; es la susceptibilidad magnética de cada uno de los componentes y f; la fraccion en

peso de cada uno.

El agua destilada presenta una conductividad tan baja que para los efectos de este
método puede ser considerada nula. Desde e punto de vista magnético exhibe un
comportamiento diamagnético con unacm de - 1x10™. Por su parte el hierro es un elemento
fuertemente magnético y su presencia en la solucion en pequefias cantidades le confiere a
ésta un magnetismo que aumenta al crecer la concentracion del metal desde e valor
correspondiente a del agua en la direccion del paramagnetismo. Es decir, la ¢, pasa de

valores negativos (agua) hacia positivos (dependiendo de la concentracion de hierro).

En este caso, partiendo de las condiciones proporcionadas por €l agua(s » 0y ¢y, <0)

se espera que la evoluciéon de las propiedades de la muestra, es decir, la conductividad y €l
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magnetismo vayan aumentando progresivamente con la concentracion de hierro. La
conductividad de cada muestra fue medida con un conductimetro GRISON® LP 32

(Espana), verificandose €l aumento de esta variable.

4.2.3. Protocolo de medida.

Las muestras, constituidas por 55.0 cm® de solucién contenidas en 10s envases plésticos
ya descritos, se ubicaron en una pequefia plataforma de PVC de 6.0 x 5.0 cm?, apoyada
sobre un riel también de PV C de 4.0 cm de ancho, 55.0 cm delargo y 1.0 cm de espesor. Se
ha cuidado que todas estas partes cercanas a la estructura (sobre todo las moviles) sean de
plastico o Nylon. La plataforma, impulsada por un motor controlado por € ordenador, se
desplaza en un plano paralelo a del gradiometro a lo largo de la linea que pasa sobre los
centros de cada mitad, es decir, las regiones de maxima sensibilidad de dicho plano. Se
programé de manera que € envase se detiene en el centro de cada mitad, a 6.0 cm por
encima del PGRAD, para capturar ali las medidas. En cada una de estas posiciones se
realizan 100 medidas de Vecrap (DV) y de Vrer (Vo) en un segundo. Este vigie de iday
vuelta entre ambas mitades del PGRAD se repite 20 veces.

Con un sistema de demodulacién coherente previamente desarrollado (Bocanegray Riu
1995), se determina la magnitud de cada una de las sefiales y |a fase entre ellas. Con esta

informacion se obtienen las partes real e imaginariade la SCR=DV/V,.

Para cada captura de obtiene como salida una matriz de datos de 20 columnasy 12 filas,

cada una de las cuales presenta el siguiente contenido:

1) Parte real Re(DSCR) (parte real diferencia de la SCR) de la resultante de restar dos
medidas consecutivasy sin repeticion, es decir; (12- 2% 3%2. 4% etc).

2) Desviacion estandar de la parte real Re(DSCR).

3) Parte imaginaria Im(DSCR) (parte imaginaria diferencia de la SCR) de la resultante de

restar dos medidas consecutivasy sin repeticion, es decir: (1%2- 2% 3%2. 4% etc).

83



4) Desviacion estandar de la parte imaginaria Im(DSCR).

5) Desviacion estandar de DV, calculada a través de la ganancia, la densidad de ruido y la
banda de frecuencia asociada con el tiempo de medida.

6) Valor medio de la Vger en cada uno de los interval os seleccionados, no afectada por la
ganancia.

7) Frecuencia alaque se realiza cada captura.

8) Parte real Re(DSCR)’, correspondiente a la resta de partes reales, comenzando por la
segunda captura, es decir, 2% - 3% 4@- 5% etc,

9) Parte red dela SCR (Re(SCR)) en laprimera mitad del PGRAD.

10) Parte imaginariade la SCR (Im(SCR)) en la primera mitad del PGRAD.

11) Partereal dela SCR (Re(SCR)) en lasegundamitad del PGRAD.

12) Parte imaginaria de la SCR (Im(SCR)) en la segunda mitad del PGRAD.

De esta manera se tienen la Re(SCR) e Im(SCR) “crudas’, medidas en cada posicion y
el valor promedio de latensién de referencia, asi como algunas operaciones entre ellas.

Para automatizar las medidas, controlar el sistemay para e procesado de los datos se
utilizaron programas desarrollados con un Software comercial (LabVIEW®, National
I nstruments).

4.3. Medidas in vitro: tejido hepético.

Con € fin de evaluar larepuesta del sistema ante tejido bioldgico se utilizaron muestras
de higado para asi intentar discriminar valores normalesy patoldgicos de hierro en este tipo
detgjido.

A continuacion se describen los detalles relacionados con las medidas de este tgjido,
como son las caracteristicas de las muestras, |0s protocolos utilizados y |os procedimientos

parala estimacién de la sobrecarga de hierro.



4.3.1. Caracteristicas de la excitadoray del gradiometro.

En las medidas de muestrain vitro se utilizo el mismo sistema EXC-PGRAD ya descrito

en |as secciones anteriores para las muestras inorganicas.

4.3.2. Las muestras.

Para las medidas in vitro se han utilizado muestras de higado de cadaveres humanos
provenientes de necropsias llevadas a cabo por el Servicio de Anatomia Patolégica del
Hospital Sant Pau, Barcelona, Espafia. En todos |os casos se obtuvo autorizacion escrita de

los familiares para su obtencion.

Las muestras de tejido hepético se encontraban en €l interior de envases plasticos
similares a los utilizados para las muestras de FeCls, soluciones salinas y agua. Los trozos
de tgjido eran tomados, intentando conseguir el mayor tamario posible, solamente limitado
por la capacidad de los envases utilizados. En este sentido se presentd cierta variabilidad ya

gue las muestras tenian entre 27 y 68 gramos.

Se median todas las muestras que era posible obtener sin ninguna discriminacién previa,
mas alla de la autorizacion de los familiares. Por estarazén la causa de la muerte no resultd
un factor limitante, con lo que se desconocia el estado y condiciones del tejido. En todos los
casos, a igual que paralas muestras de FeCls, los datos quedan resumidos en una matriz de

las mismas caracteristicas ya descritas.

4.3.3. Protocolo de medida.

Las muestras eran extraidas en las 12 horas posteriores a la muerte e introducidas en
envases plasticos en € laboratorio de Anatomia Patolégica del Hospita Sant Pau,
Barcelona, Espaia. Inmediatamente eran enviadas a laboratorio de la UPC donde se
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realizaria la medida, e cua se encuentra ubicado en la misma ciudad. Al momento de
llegar, se registraba su masay se procedia a medirla con el sistema de IM alatemperatura

ambiente, en las 4 horas posteriores a su llegada.

En e mismo momento de la toma de cada muestra, tres pequefios trozos del mismo
higado, de unas pocas decenas de mg, eran extraidos y congelados, para ser posteriormente
analizados por métodos bioquimicos [Barry y Sherlock 1971] para determinar asi la
concentracion de hierro presente en el 6rgano. Por otro lado, se extraia un pequefio trozo
para los estudios histol 6gicos con los que se puede establecer el estado del tgjido [Brissot y
otros 1981], con el que se puede dar una estimacién del hierro presente en la muestra. En
esta Ultima técnica la salida es un nimero entre 1-4, donde 1 significa un contenido pobre

de hierroy 4 esintenso.

Las muestras se median sin refrigeracion previa (congelacion). Sin embargo, con la
muestra M24 se realizO una prueba adicional en este sentido. La misma consistio en
congelarlay descongelarla 7 veces, midiéndola luego de cada descongelacion, con €l fin de

detectar posibles variaciones de la respuesta debidas a este proceso.

Para determinar un posible mal funcionamiento del equipo, se realizan medidas con
agua destilada y con soluciones de FeCl; de 0.05y 0.1 M, antes y después de la medida de
cada una de las muestras. Estos “testigos’ se colocaban en idénticos envases que la

muestra.

4.3.4. Calibracion para el calculo de la concentracion de

hierro.

Como ya quedd establecido, la Re(SCR) depende de la concentracion de material
magnético. Una vez capturada la medida, es necesario intentar determinar a partir de ellala
cantidad de hierro presente en la muestra. Como punto de partida es necesario establecer
los valores de las variables disponibles de la literatura. La susceptibilidad magnética del
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aguaes- 10 x 10° [Sl], donde el signo indica el carécter diamagnético de la sustancia. Para
tgjido hepético con una concentraciéon normal de hierro, se encuentra reportada una
susceptibilidad magnéticade: - 8,42 x 10° [SI] (Bauman and Harris 1967).

Lacantidad de hierro en €l tejido hepatico suele reportarse en micro- moles de hierro por
gramo de higado completo o en micro- gramos de hierro por gramo de higado seco o
deshidratado. De acuerdo con [Brittenham y otros 1982], € tejido hepatico normal esta
constituido por un 70% de aguay €l 30% de sdlidos. Para casos con sobrecarga la misma
publicacién reporta variaciones que van desde € doble hasta 60 veces del valor normal.
Ademas, segin estos mismos autores, la susceptibilidad magnética de tegjido hepético
danado (con diversas patologias) no se observa sgnificativamente alterada. Por otro lado,

sefidlan que laferritinay la hemosiderina exhiben un comportamiento paramagnético.

Si el 70% del tejido hepatico es agua, entonces un gramo de higado seco proviene de
una masa de tegjido de 3,33 g (higado completo). En este gramo de higado seco, cuando la
concentracion de hierro esta en el borde superior normal (30 nmol de Fe/g higado seco), la

cantidad de hierro seria

30mmol de Fe « 5589

=1,67 mg de Fe en 3,33 g de higado 4.6
1g de hig. seco 1mol de Fe L 9 9 g (4.6)

Esto corresponde a 502 ng de Fe por gramo de higado completo o en peso mojado. En la
literatura, los valores comprendidos en un rango entre 50-500 ng de Fe por gramo de
higado completo o en peso mojado, centrado en 250 ng de Fe/g de higado, se encuentran

reportados como normales. En higado seco el limite superior es 30 ng de hierro.

Basado en estos valores se construye una opcion de calibracion considerandose un
comportamiento lineal. El agua destilada, cuya susceptibilidad magnética es de - 10 x 107,
alacual sele asigna una concentracion cero, presenta una salida Re(SCR) de—1,33 x 10°,
medida con e equipo. Si se selecciona el valor de susceptibilidad de - 8,42 x 10° para el
higado normal, y supuesto un comportamiento lineal, se esperaria una Re(SCR) del orden
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de—1,12 x 10°° para una muestra de este tipo y de iguales caracteristicas. A este valor sele
asocia la concentracion de 0,250 mg de Fe por gramo de higado completo. Larelacion entre
Re(SCR) y concentracion se considera lineal con punto de corte con el e Re(SCR) en el
valor correspondiente a agua destilada y pendiente m = 8,4 x 10™ g de higado completo
por gramo de Fe. Con esta calibracién, se podria obtener 1a concentracion de hierro a partir
de lamedidade la Re(SCR). Esto seria cierto para muestras equivalentes, es decir, deigua

volumen o masa (la densidad del higado es de 1.05 g/cm?®). Sin embargo, este no es el caso
y las muestras hepéticas presentan masas diferentes, por lo que se debe corregir la lectura

debido aladiferencia de masay hacerlas asi compatibles.

4.3.4.1. Método de correccidon de lamasay la sensibilidad.

Correccién por masa.

Supdngase un volumen (0 masa equivalente) de referencia V0. Para una muestra
cualquiera, la Re(SCR) medida sera proporcional a la susceptibilidad magnética resultante
debido a los componentes de la muestra, multiplicadas por un factor de peso que depende

del volumen relativo, esto multiplicado por un factor volumétrico- geométrico b,. Es decir
& 0

Re(SCR) =b,¢a Vi Ci ~ (4.7)
e (]

En el caso de la muestra de tejido biol6gico se puede asumir una composiciéon multiple.
Para el higado, como ya se sabe, €l 70% esta constituido por aguay € resto por solidos. De
estos Ultimos, un porcentaje pequefio es de hierro. En cada gramo de higado normal
completo puede haber entre 50 y 500 ng de Fe. Asi, € hierro corresponde al 0,05% del
higado completo o a 0,17% del total de solidos (ambos valores en € limite maximo

normal).
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Asi, suponiendo que del total de la muestra de higado €l hierro responde de unaformay
el resto de otra (esto no necesariamente es cierto ya que los solidos presentes pueden

exhibir un comportamiento muy variado), la ecuacion 4.7 se puede escribir como

R(SCR) = {(Vee/Vr ) € e +[(Vr - Ve ) Vi ] € e} (4.8)

En esta expresion la relacion entre volUmenes representa la concentracion relativa
volumen- volumen de hierro Cre. Asi

Re(g:R) = lq/[cFe c Fe + (1_ CFe) c reﬂo]

(4.9)
0 despgjando
&l 0
CFe(vol/vol) ZEE Re(g:R) " Cresto E/(C Fe ~ Creﬂo) (410)
é 1 u c
Crotvaio) =6+ ~gRe[SCR)- — Srso0 (4.11)
Fobi/el) ébv(CFe' reﬂo)H e( ) Cre~ Cresto

De la ecuacion 4.9 y la figura 4.3 se tiene la pendiente y el punto de corte con € ge

Re(SCR). Este ultimo esta asociado a agua destilada, ala cual se le asignala concentracién
cero. Asi

b, = Re(g:R)HZO/Creﬂo = Re(S:R)Hzo/C H,0 (4.12)

Se ha supuesto que €l resto o fondo del sistema posee las propiedades del agua, cosa que
no esciertadel todo. Asi setendra

D> (D~

c
H.0

@Re(SCR) Chy0
e YU ; -
@Re(SCR)HZO (C Fe ~ CHZO)Q e ¢

C Fe(vol/vol) =

(4.13)

Fe = CHZO
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de donde

Re(g:R)higado = I,Re(g:R)HZO (C Fe ~ Y H,O )/C HZO”_CFe +C Fe/(C Fe ~ Y H,0 )J (414)
De la expresion para Re(SCR)nigado COrrespondiente a 55.0 g de higado y a una masa (o
volumen) m; diferente con igual concentracién, se tiene que la Re(SCR) debe ser corregida

como

R&(SCR)igace(ss) = [RE(SCR)4,0(654) / RE(SCR)w0fm) | RE(SCR)rigadefrm) (4.15)

Delafigura 4.3 se pueden establecer las siguientes relaciones

tga; = Re(SCR)yy ot )/Co = RE(SCR);i500 normaa e )/ (Co = Crormal) (4.16)

tga, = Re(SCR)y 0. m) /Co = RE(SCR} g0 normattvm) /(o = Crorm) (4.17)
Ademas, se puede asumir que larespuesta Re(SCR) es proporcional a volumen; asi

tga, =V, K,/C,; tga, =V, K,/C, (4.18)
Si ocurre, como deberiaser € caso, que K, =K, = K, entonces

tga, =V, K/C = Re{SCR) g0 rermaive)/(Co ~ Crorra ) (4.19

tga, =V, K/C, = Re{SCR) g0 rermer ) /(Co = Crarmar) (4.20)

De ambas expresiones

ViV, = R(SCR)yigaty rrmaie ) /RE(SCR)gado rermer v (4.21)
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De esta expresion se observa que la parte rea que se debe utilizar parala calibracion, es
la medida que corresponde ala masa m; de la muestra, gjustada por un factor de volimenes
relativos (o de masas, 10 que es equivalente). Esta es la correccién que se debe aplicar.

Un valor interesante de la gréfica esta asociado con el punto de corte Co con € gje de
concentracion. Desde una vision préactica se tiene que esta muestra corresponderia a una
susceptibilidad magnética nula, es decir, una carga de material paramagnético (hierro)
suficiente como para anular la contribucién diamagnética del fondo que lo contiene (agua
destilada o0 material vivo).

Re(SCR)

Cn Co

az 3 Concentracion
1

Re(highorma)(V1)
Re(Hz0)(Vi)

Re(h| gnormal (V ref\

Re(H20)(V rer)

Figura4.3. Relacion de Re(SCR) a varias concentraciones.

Correccién por sensibilidad.

Otro factor de correccién de la medida realizada estd4 asociado con las diferencias
geométricas de las muestras y su ubicacion en la zona de sensibilidad. No resultaigual 40 g
de tglido ubicados en un cilindro de 3.95 cm de alturay 1.75 cm de radio (radio del envase
utilizado) y otro, también de 40 g, pero de 5.0 cm de alturay radio 1.55 cm. Esta diferencia
se asocia con laubicacion en laregidn de sensibilidad no homogénea (figura 4.4) y debe ser
corregida. Con este objetivo en mente se puede disefiar un experimento con masa-volumen

variable de manera controlada.
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- Descripcion del experimento.

En un envase similar a ya utilizado se introduce una muestra lo mas grande posible,
constituida por un trozo de vegetal (se ha utilizado platano verde por su firmezay facilidad
para adaptar la forma). Progresivamente se disminuye €l radio de la muestra conservando
su altura, es decir, se van generando muestras con secciones transversales cada vez
menores. Se realizan una serie completa de mediciones para cada tamafio. La muestra se
ubica cuidadosamente de manera que siempre se encuentra centrada respecto a la zona de
maxima sensibilidad del PGRAD. Luego, se vuelve allenar el envase con un trozo o més

grande posible y se va reduciendo progresivamente la altura de la misma conservando €l
area de su seccion transversal.

De la manera antes descrita se puede evaluar de qué manera los parametros geométricos
y de ubicacion de la muestra afectan larespuesta del sistema.

Figura4.4. Efecto de la ubicacién de la mismamasa en puntos de distinta sensibilidad.

Con estos datos se evalUa la variacion respecto a una muestra similar ala de referencia,
esdecir de 55.0 g. L os datos obtenidos se muestran en latabla 4.1.
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Con los vaores de la tabla se calculan los coeficientes de una curva de gjuste de

segundo grado obteniéndose | os coeficientes dados en la expresion

f (mi) =1.00x10"*mi - 1.08x10" *mi +3.91 (4.24)

Masadela Re(SCR) Factor(Reqi/Ress)

muestra

10.0 0.32 3.13

16.0 0.46 2.17

26.0 0.58 1.72

345 0.68 1.46

49.0 0.98 1.02

55.0 1.00 1.00

62.4 1.06 0.94

Tabla No 4.1. Vaores de Re(SCR) y factores de correccion para distintas muestras de
pléatano.

La parte real medida se modifica dividiendo entre el factor calculado para la masa

especifica de la muestra. El valor resultante de esta operacion se utiliza para hacer la

estimacion.

4.3.5. Estimacion de la concentracion de la muestra.

El calculo de la concentracion se realiza a través de la curva de calibracion ya obtenida
en la seccién 4.3.4 y de la Re(SCR) resultante de la correccion descrita en la seccién

anterior, esdecir,

Re&(SCR) pigado = MCpe + R(SCR), o (4.25)
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La concentracion dada por la calibracién expresada anteriormente vendra dada en micro
gramos de Fe por gramo de higado completo (0 mojado). Se puede dejar expresado en esta
unidad o convertirla a micro moles por gramo de higado seco. Para realizar la conversion

tan solo se debe aplicar un factor asociado con la composicion que en este caso sera

é u

¢ nmmoldeFe U_ gdeFe @g 3.33g higado completo 3
€ ¢ U- € ¢ ux .
ggdehigadosecoy; ggdehigado compl etoU?Pesoat()mi code Fege eg du
& émol gt

(4.26)

D> D~

De nuevo se utiliza el hecho de que 1.00 g de higado seco proviene de 3.33 g de higado
completo.

4.4. Medidas en vivo

Para las medidas en vivo se introdujeron cambios en € sistema para adaptarlo a un

protocolo mas apropiado.

4.4.1. Caracteristicas de la excitadoray el gradiometro

Para esta aplicacion se introdujo un cambio en la estructura del sensor. Con esta
variacion se intenta aprovechar las mayores dimensiones de un higado completo, € cual
presenta un volumen de unos 1500 cm®. Por otra parte, al aumentar el nimero de vueltas y
el dreade cadamitad del PGRAD, se aumentala magnitud de lasefial DV.

Se construyé un sistema EXC- PGRAD formado por una EXC de 10 vueltas,
apantallada y de autoinduccion de 11 nH. Como gradiémetro se utilizd inicialmente una
combinacién de dos bobinas de cables multifilar de 7 hilos de 0.20 mm de diametro. Las

mismas tenian 800 vueltas aproximadamente cada una. La pantalla se construyé con una
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Iamina de cobre por laregién exterior de las bobinas (plano perpendicular a de la EXC) y
dos pantallas de peine o regjilla por arriba 'y abajo (paraléelas a plano de la EXC). Se evitd
siempre cerrar los caminos a las corrientes de pérdida en las pantalas. La figura 4.5
muestra este elemento.

En un sistema como este resulto tremendamente dificil obtener una sefial de una calidad
suficiente. Fue imposible lograr la cancelacion apropiada, que permitiera una respuesta
distinguible para objetos poco conductores. Esto es una confirmacién de lo que ya se sabia
respecto a la tremenda importancia de la simetria entre ambas mitades del gradiémetro (el
valor de sus parametros) y de la calidad del disefio basado en e PGRAD. En una estructura

como esta las diferencias se pagan muy caro.

Figura4.5. Gradiometro construido con dos bobinas de cable arrollados sobre cilindros.
Debido atodas las dificultades encontradas, se regreso al gradiometro planar sobre PBC,
gue s bien es cierto no permite lograr la cantidad de vueltas del soporte cilindrico, si hace

posible la gran simetria necesaria para este sistema y esta aplicacion. Por esta razon, se
utilizé el PGRAD que yase describi6 en €l capitulo 3 para medidas en vivo.

4.4.2. Caracteristicas de los sujetos
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L os sujetos utilizados se pueden dividir en dos grupos. A y B. El grupo A esta formado
por un contingente de 8 individuos, hombres y mujeres, pertenecientes al Departamento de
Ingenieria Electrénica de la UPC y que son considerados normales (en principio). Estos

sujetos serian utilizados como grupo de control.

Un segundo contingente, €l grupo B, formado por pacientes voluntarios del servicio de
Hematologia del Hospital de la Santa Creu y Sant Pau de Barcelona, Espafia, quienes son
Vistos en ese servicio por presentar sobrecarga de hierro hepético y que, por este motivo,
seran sometidos a un tratamiento de reduccion de este metal por extraccién de sangre
(aféresis 0 sangrias parala extraccion de globulos rojos). Por estarazon se espera que todos
los sujetos del grupo B presenten respuestas asociadas con algun grado de sobrecarga de

hierro hepético.

4.4.3. Protocolo de medidas en vivo

Para la medida de los sujetos en vivo se modificd ligeramente la estructura para
adecuarla ala medida en humano. Para comenzar se aument6 la distanciaentre laEXCy la
sensora, definiéndose tres posiciones: 0 (separacion de 32.0 cm), +1 (separacion de 34.5
cm) y +2 (separacion de 37.0 cm). La seleccion de estas posiciones a momento de la
medida tiene que ver con las dimensiones del térax y del abdomen del sujeto a medir. En
cada caso se selecciond la més pequefia que aun permitia la entrada del sujeto en € espacio
del objeto.

Paraintroducir a sujeto en la zona de medida se construyd una camilla con estructura de
madera con ruedas de plastico rigido. Ademés, una guia a cada extremo restringe €l
movimiento de la camilla a una sola direccién y en ambos sentidos, de manera que
permiten un scan del sujeto al hacer €l recorrido. La misma se desplaza a una distancia de
4.0 cmdel PGRAD. Lafigura4.6y 4.7 ilustran la situacion descrita.
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Figura 4.6. Disposicion del sistema EXC-PGRAD y de la cama para colocacion de la

muestra (sujeto), para medidas en vivo.

Figura4.7. Disposicion del sistema EXC-PGRAD y de la cama con sujeto.
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