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1. INTRODUCCION

Diferentes patologias asociadas a modificaciones fisiologicas del cerebro tales como la
ansiedad, trastornos de suefio o trastornos depresivos, generan en las personas que las
padecen una alteracion en sus ritmos cerebrales. De esta manera, la actividad oscilatoria
que presenta el cerebro durante su funcionamiento normal cambia, generandose asi una
redistribucién en la potencia de cada banda de frecuencia. Un porcentaje de los pacientes
que presentan estas patologias, tienen la enfermedad de forma refractaria. A pesar del
tratamiento estas personas no responden a los farmacos o si bien estos si generan una
mejora respecto a los sintomas, la relacién beneficio costo y los efectos colaterales son altos
o el tiempo de accion de los medicamentos no es el deseado [1].

Es por esto que en la actualidad surge la necesidad de implementar terapias alternativas o
adyuvantes para el tratamiento de este tipo de trastornos y en este contexto la estimulacion
cerebral se aproxima a desempefiar un papel importante [1]. Esto es posible debido a que la
actividad neuronal en el cerebro puede ser inducida o modulada por un campo eléctrico
ex6geno y una densidad de corriente eléctrica asociada en el cerebro (especialmente las
zonas corticales). Dicho campo eléctrico se puede generar de forma no invasiva
conduciendo corriente eléctrica a través de electrodos o posicionando una bobina de
induccién en el cuero cabelludo. A estos procedimientos se les conoce respectivamente
como estimulacion transcranial eléctrica y estimulacion transcranial magnética (TES y TMS
por sus siglas en inglés) [2].

Dentro del campo de la TES, una de las formas que se han desarrollado en el dltimo siglo
(impulsada principalmente por el avance de la baterfa eléctrica) es la estimulacién
transcraneal de corriente directa (tDCS por sus siglas en inglés). Los estudios en este
campo de autores como Priori, Nitsche y Paulus han demostrado que se puede entregar
una corriente directa y débil transcranilmente asi como inducir cambios (dependientes de la
polaridad) en el area cortical estimulada. Especificamente, la estimulacién anddica de
corriente continua ha mostrado incrementar la excitabilidad cortical mientras que la
estimulacion catédica genera un decremento en la misma [3].

Por este motivo, se planted este proyecto con el objetivo de disefiar y manufacturar un
estimulador transcraneal de corriente directa que pudiera ser empleado en una posterior
etapa de investigacion.



2. RESUMEN

Se disefi6, fabricod y caracterizé un dispositivo de estimulacién transcraneal de corriente
directa (tDCs) empleando componentes integrados de bajo costo. El dispositivo cuenta
con cuatro etapas: Generacion de la sefial pulsada, amplificaciéon de la misma, originar la
sefial de corriente a partir de la sefial amplificada y finalmente una etapa de seguridad.

Para la generacion de la sefial pulsada, se emple6 el microcontrolador MSP430g2553 y
usando el reloj principal de su CPU se logré generar un pulso con un periodo y ciclo de
trabajo constante. Para llevar a cabo la amplificaciéon de dicha sefial se implementd el
transistor NPN 2N2222 en configuracion base emisor lo que ocasioné a su vez un desfase
de 180° en la sefial. Seguidamente, se envia esta sefial de voltaje amplificada a una fuente de
corriente, especificamente el integrado LLM234 el cual modula la corriente que sera
suministrada a los electrodos mediante una resistencia variable que le otorga un
potenciémetro digital.

La etapa de seguridad por su parte se agregd con un amplificador operacional uA741que
convierte la corriente que pasa por los electrodos en voltaje y envia este valor al
microcontrolador para que este continde o detenga la estimulaciéon dependiendo de la
magnitud de este valor (No debe superar los 2V equivalentes a una corriente de 2mA).

Se realizaron pruebas experimentales y simulaciones para diferentes etapas y componentes
del circuito obteniendo las curvas de calibracion que se presentan en este reporte.
Adicionalmente, se realizaron pruebas para garantizar que la corriente se mantuviera
constante a pesar de la variacién de la resistencia de carga de los electrodos y para asegurar
el funcionamiento de la etapa de seguridad. Como resultado, se encontré que para el valor
maximo de corriente de estimulacién se puede incrementar la resistencia de carga hasta
8000 Ohm vy ésta se mantiene constante ademas, que el microcontrolador detiene la
estimulacién inmediatamente después de que se alcance un valor de corriente de 2mA en
los electrodos.

Finalmente se realiz6 el disefio y la fabricacién del circuito impreso del dispositivo y una
interfaz grafica que permite generar el cédigo de programacion del microcontrolador de
una forma mas sencilla para el usuario. El analisis permitié validar que se cumplieron los
parametros de disefo establecidos para la fabricacion del dispositivo.



3. MARCO TEORICO
A manera de contextualizaciéon se presentan a continuacién conceptos y definiciones
fundamentales sobre las ondas lentas en el cerebro, la estimulacién transcranial de corriente

directa y las posibles aplicaciones terapéuticas de la tDCS para generar ondas lentas. Estos son
requeridos para el entendimiento y la justificaciéon del problema que se quiere investigar.

2.1 Ritmos cerebrales, ondas lentas

El cerebro es un 6rgano electroquimico cuya actividad eléctrica se puede observar mediante
un encefalograma midiendo la frecuencia de las ondas cerebrales.

Estas ondas se pueden posicionar en 5 categorias basicas tomando como base su
frecuencia: delta, theta, alpha, beta y gamma como se muestra en el siguiente esquema:

TYPES OF BRAIN WAVES

DELTA 2-3.9 Hz Deep sleep, unconsciousness
THETA 4-7.9 Hz Deep meditation, sleep
ALPHA 8-12.9 Hz Relaxed wakefulness

BETA 13-30 Hz Everyday activity

CAMMA 30+ Hz Intense mental activity

Diagrama 1 Clasificacion de las ondas cerebrales segln su frecuencia. [4]

Las ondas beta y gamma son de las mas rapidas de las ondas cerebrales, estan asociadas con
un estado de alerta en donde el cerebro esta ocupado en actividad mental. Entre mas
intensa es la actividad y excitatoria como por ejemplo con el miedo, la sorpresa, la rabia,
mas rapida es la frecuencia.

Las ondas alpha son mas lentas y aparecen en un estado de relajacion mas no de
adormecimiento. Estas se encuentran durante estados tranquilos, como meditacién, suefio
de dia, auto hipnosis, procesos artisticos e intuitivos, descanso y ejercicios.

Por su parte las ondas theta estin asociadas con adormecimiento, la primera etapa del
suefio, o cuando se esta sofiando. Finalmente las ondas delta, las mas lentas de todas se
encuentran durante el suefio profundo [5]

2.2 Principio de funcionamiento tDCs

La tDCS difiere de otras técnicas de estimulaciéon no invasivas como TES o TMS. La tDCS
no induce un disparo neuronal por el umbral de despolarizacion de la membrana neuronal
sino que modula la actividad neuronal instantanea.



A nivel neuronal, el primer mecanismo de acciéon de la tDCS es la dependencia de
polaridad del potencial de reposo de la membrana; mientras que el anodo generalmente
promueve la actividad y excitabilidad cortical, el catodo tiene el efecto opuesto. Sin
embargo, los efectos de la tDCS pueden continuar por mas de una hora por lo que el
mecanismo de accién no solo puede ser atribuido a cambios en el potencial de membrana.
De hecho, investigacion actual ha mostrado que la tDCS también modifica el microentorno
sinaptico, esto modificando la fuerza sinaptica dependiente de los receptores NMDA o
alterando la actividad GABA. La TDCs también interfiere con la excitabilidad del cerebro a
través de la modulacién de las neuronas intracorticales y corticoespinales.

Por otro lado, experimentos con el nervio periférico y la médula espinal han mostrado que
los efectos de la corriente directa también pueden ser no sinapticos, posiblemente
envolviendo cambios en la densidad de los canales protéicos localizados debajo de los
electrodos de estimulacion.

Dado que un campo eléctrico constante desplaza todas las moléculas y la mayoria de los
neurotransmisores y receptores del cerebro tienen propiedades eléctricas, se cree que la
tDCS puede influir también en la funcién neuronal induciendo cambios neuro-quimicos
prolongados.

A pesar de que actualmente el mecanismo de acciéon de la estimulaciéon con corriente
directa atn no se ha dilucidado completamente, es un tema que puede tener repercusiones
importantes para las futuras aplicaciones clinicas. Actualmente se conoce que este
mecanismo probablemente involucra diferentes efectos sinapticos y no sinapticos de las
neuronas y puede tener un efecto sobre las células y los tejidos no neuronales en el sistema
nervioso central [3].

2.3 Estimulacion transcranial con corriente directa (tDCS).

La actividad neuronal en el cerebro puede ser inducida o modulada por un campo eléctrico
ex6geno y una densidad de corriente eléctrica asociada en el cerebro. El campo eléctrico se
puede generar de forma no invasiva pasando corriente eléctrica a través de electrodos o
posicionando una bobina de induccién en el cuero cabelludo. A estos procedimientos se les
conoce respectivamente como estimulacion transcranial eléctrica y estimulacion transcranial

magnética (TES y TMS por sus siglas en inglés).
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Diagrama 2 Estimulacion transcranial eléctrica. Extraido de [2]

El campo eléctrico puede ser caracterizado por una forma de onda temporal y una
distribucién espacial. I.a forma de onda temporal es controlada ampliamente por el
generador de ondas, mientras que la distribucién espacial esta controlada por la
configuracion del electrodo. [6]

Dependiendo de los parametros de estimulacion especificas, diversas TES y TMS han sido
diferenciadas incluyendo, pero no limitado a, la estimulacién transcranial de corriente
directa (tDCS) [2]

Esta dltima, como su nombre lo indica es una TES que consiste en la aplicaciéon de
corriente directa sobre las areas de estudio en el cerebro empleando electrodos.

La principal ventaja de la TES sobre la TMS es que no requiere de los altos voltajes (10000
veces mas fuertes) que necesita la bobina de esta segunda para poder inducir el campo
eléctrico en el cerebro. Sin embargo su principal desventaja es que para alcanzar una
intensidad de corriente tal que se genere un potencial de accién en las neuronas cerebrales,
se comienza a presentar dolor en el paciente, esto debido a la baja conductividad del
craneo. [7]

2.4 Aplicaciones terapéuticas de la tDCS mediante la generacion ondas lentas

Las personas que padecen de desordenes como la depresion y el insomnio presentan
dificultades en alcanzar los diferentes estados relacionados con la presencia de ondas lentas,
pues se presenta una modificacion de sus patrones de suefio y de actividad cerebral en
general. Mediante métodos como la estimulacion transcranial se pretende inducir este tipo
de ondas para determinar si es posible con este tratamiento recuperar los estados normales
de las ondas del cerebro y a su vez disminuir los sintomas de la enfermedad.



Segun la nota descriptiva numero 369 de la Organizaciéon mundial de la Salud [8],la
depresion es un trastorno mental frecuente que afecta a mas de 350 millones de personas
en el mundo, convirtiéndose en la principal causa mundial de discapacidad.

La depresion es distinta de las variaciones habituales del estado de animo y de las
respuestas emocionales breves a los problemas de la vida cotidiana ya que puede llegar a
convertirse en un problema de salud serio, cuando es de larga duracién e intensidad
moderada a grave alterando las actividades laborales, escolares y familiares. En el peor de
los casos puede llevar al suicidio, que es la causa de aproximadamente 1 millén de muertes
anuales.

En la actualidad existen tratamientos eficaces para la depresion, sin embargo mas de la
mitad de los afectados en todo el mundo (y mas del 90% en algunos paises) no reciben esos
tratamientos. Bien sea por la falta de recursos y de personal sanitario capacitado o por la
estigmatizacion de los trastornos mentales y la evaluacion clinica inexacta.

La OMS clasifica a los episodios depresivos de acuerdo al nimero y la intensidad de los
sintomas en: leves, moderados o graves. Adicionalmente se clasifica dependiendo en si
existen o no con episodios maniacos.

Depresion unipolar: Durante los episodios depresivos existe un estado de animo con
pérdida de interés y de la capacidad de disfrutar, y reduccion de la energia que produce una
disminucion de la actividad, todo ello durante un minimo de dos semanas. Muchas
personas también padecen sintomas de ansiedad, alteraciones del suefio y del apetito,
sentimientos de culpa y baja autoestima y dificultades de concentracién.

Las personas con episodios depresivos leves tendran alguna dificultad para seguir con sus
actividades laborales y sociales habituales, aunque probablemente no las suspendan
completamente. En cambio, durante un episodio depresivo grave es muy improbable que el
paciente pueda mantener sus actividades sociales, laborales o domésticas si no es con
grandes limitaciones.

Trastorno bipolar: Este tipo de depresion consiste caracteristicamente en episodios
maniacos y depresivos separados por intervalos con un estado de animo normal. Los
episodios manfacos cursan con estado de animo elevado o irritable, hiperactividad,
autoestima excesiva y disminucién de la necesidad de dormir. [§]

El desorden de depresion mayor (MDD por sus siglas en inglés) esta usualmente
acompafiado de alteraciones en la actividad y excitabilidad cortical especialmente en la areas
pre-frontales, se cree que existe una disfuncién distribuida en la red cortico — subcortical de
los dos hemisferios.Por esto es razonable plantear la hipétesis que alterando este estado
patolégico con técnicas de estimulacion cerebral puede generarse un objetivo terapéutico.

Adicional a la estimulaciéon transcranial magnética repetitiva, la estimulacién ténica con
corrientes directas débiles (tDCS) modula la excitabilidad cortical por horas después de
terminar la estimulacién por lo que esta es una opcion terapéutica no invasiva.



Estudios tempranos en los sesenta sugerian alguna eficacia en la estimulacién DC al reducir
los sintomas de la depresion, pero la mezcla de resultados y el desarrollo de drogas
psicotropicas resulto en un abandono temprano de dicha técnica. [9]

Se ha demostrado que la actividad de la corteza pre frontal es alterada patologicamente en
la depresiéon mayor y algunos estudios sugieren un desequilibrio entre la actividad de la
corteza pre frontaldorso lateral derecha e izquierda como un factor causal importante para
la depresién mayor [10]. Este desequilibrio de la activacién no se limita a la corteza pre
frontaldorso lateral, puede afectar también las zonas orbito frontal [11]. Una relacién de
causalidad entre desequilibrio hemisférico de la funcién y la depresion es sugerido por
estudios de lesiones, pero esta lejos de ser probada de manera concluyente. [9]



4. ESTADO DEL ARTE

A continuacion se presenta un breve resumen sobre algunos estudios que se han realizado
en la actualidad respecto a la estimulacion cerebral:

Clinical utility of transcranial direct current stimulation (tDCS) for treating major
depression: A systematic review and meta-analysis of randomized, double-blind
and sham-controlled trials [12]

En este estudio, los autores realizaron una revisiébn sistemadtica y un meta-analisis de
ensayos aleatorios y controlados de la estimulacién transcranial de corriente directa en
depresion mayor. Esto lo hicieron realizando busquedas en la literatura para el idioma
Inglés, aleatorizado y controlados con tratamiento simulado ensayos (ECA) en tDCS para
tratar MD desde 1998 hasta julio 2012 en MEDLINE, EMBASE, PsycINFO, Registro
Cochrane Central de Ensayos Controlados y Scopus. Los datos se obtuvieron a partir de 6
ECA que incluyeron un total de 200 sujetos con depresion mayor. Después de un
promedio de 10,8 + - 3,76 sesiones de tDCS, no se encontré6 ninguna diferencia
significativa.Por otra parte, los andlisis de sensibilidad excluyendo los ECA que incluyeron
menos de 10 sesiones de tratamiento o la intensidad del estimulo de menos de 2 mA no
alteraron los resultados.

Los autores concluyen que con el meta analisis realizado, que incluyé 200 pacientes
deprimidos, se muestra que la utilidad de la tDCS como tratamiento para la depresion
mayor se mantiene poco claro y que existe evidencia insuficiente para soportar la nociéon
que tDCS es supetior que el placebo en alcanzar la respuesta y/o la remision de sujetos con
depresiéon mayor.

Las investigaciones futuras, deberfan enfocarse en la investigacion de muestras mas largas y
representativas, en el potencial de la eficacia diferencial de la tDCS en subtipos de
depresiéon mayor, y como estas se comparan con otras aproximaciones terapéuticas de
neuromodulacién.

Adicionalmente, los autores sugieren que los futuros estudios se deberfan enfocar en la
busqueda de los parametros de estimulaciéon 6ptimos para la tDCS tanto como en la
investigacion de sus fundamentos neurobiologicos.

Clinical research with transcranial direct current stimulation (tDCS): Challenges
and future directions [3]

El objetivo de este estudio es discutir los desafios claves y posibles métodos para
direccionar las investigaciones de fase II y III clinicas de la tDCS como una técnica
modulatoria que facilita o inhibe la actividad neuronal espontanea. Esto lo realizaron los
autores convocando un grupo de trabajo de investigadores en el campo para revisar,
discutir y proveer actualizaciones y desafios claves de la tDCS usada en la investigacion
clinica.

Como conclusion, los autores afirman que la tDCS tiene un amplio rango de aplicaciones
potenciales y puede ser usada para explorar los aspectos basicos de las neurociencias como
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también para el tratamiento de desérdenes neuropsiquiatricos. La tDCS tiene la
caracteristicasunicas, como inducir efectos antagénicos en la excitabilidad cortical de
acuerdo a los parametros de estimulacién; en linea con el uso con pruebas
neuropsicoldgicas y psicofisiolégicas, no invasivas y por lo tanto la ausencia de
interacciones farmacocinéticas, siendo un supuesto agente sustitutivo / de aumento en
neuropsiquiatria, y de bajo costo y portabilidad, por lo que es adecuado para aumentar el
acceso a las terapias novedosas.

Sin embargo, estas caracteristicas traen consigo desafios con respecto al disefio
clinico,neuroética y temas legales. En el articulo se provee conocimiento para conducir
apropiadamente los ensayos clinicos usando esta prometedora aproximacion.

Treating anxious depression using repetitive transcranial magnetic stimulation [13]

En esta investigacion, un subconjunto de pacientes que recibieron un diagnoéstico clinico
del trastorno depresivo mayor (MDD) descritos con "depresion ansiosa” (la cual a su vez
ha sido un indicador de resistencia al tratamiento farmacolégico) fueron estudiados con el
objetivo de determinar si la depresion ansiosa se asocia con la estimulacién magnética
transcraneal repetitiva (fTMS), procedimiento que se encuentra aprobado por la FDA
como tratamiento contra la depresién mayor.

Los participantes fueron 32 pacientes adultos ambulatorios con trastorno depresivo mayor
resistentes a tratamiento que fueron remitidos para la TMS. La Escala de Hamilton para la
depresion (HAMD) se administré para evaluar la respuesta al tratamiento, y la depresion
ansiosa se definié como una puntuacién de siete o mas en el factor ansiedad /
somatizaciéon del HAMD. Una cuarta parte de la muestra cumple el criterio de depresion
ansiosa al tratamiento previo.

Como resultado, se obtuvo que tanto la depresion y los sintomas de ansiedad mejoraron de
pre y post-tratamiento con efectos de tratamiento moderados a grandes. Los pacientes con
y sin depresion ansiosa demostraron tasas similares de mejoria de la depresion.
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5. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las personas que presentan diferentes patologias asociadas al cerebro, como la ansiedad,
trastornos de sueflo, trastornos depresivos, entre otros, por lo general presentan una
modificacién de sus ritmos cerebrales por lo que se les dificulta alcanzar todas las
frecuencias y ritmos que tiene el cerebro durante su funcionamiento normal.

El problema que se presenta con este tipo de patologias es que un porcentaje de los
pacientes tienen la enfermedad de forma refractaria, es decir que no responden a los
farmacos o si bien estos si generan una mejora respecto a los sintomas la relacion beneficio
costo es alta pues los efectos secundarios o el tiempo de accién de los medicamentos no es
el deseado.

Por ejemplo, en el caso de la depresion a pesar de que los medicamentos antidepresivos
han mejorado en las ultimas décadas, los sintomas en aproximadamente el 20% de los
pacientes no se reducen dos afios después de iniciar la intervenciéon farmacologica. [14].
Adicionando que la depresion mayor es una enfermedad psiquiatrica comun con un tiempo
de prevalencia de por vida de 15% y 12 meses de prevalencia en un 7%. [15].

Es por esto que se requieren terapias alternativas o adyuvantes y en este contexto la
estimulacion cerebral se aproxima a desempefiar un papel importante [9].

Una hipétesis para llevar a cabo un tratamiento alternativo a este tipo de patologias es
emplear la estimulacién cerebral transcranial para modular y controlar las diferentes
frecuencias del cerebro intentando su normalizacién para posteriormente verificar si esta
modulacién tiene repercusiones sobre la sintomatologia de la patologfa.

Asi pues, el problema se fundamenta en la necesidad de desarrollar y explorar tratamientos
alternativos y/o adyuvantes para este tipo de enfermedades con un costo que pueda
competir con los tratamientos actuales.

Formalmente a manera de cuestionamiento el problema del proyecto estaria dado por: ¢Se
puede crear un dispositivo de estimulacién cerebral de bajo costo para realizar pruebas
tDCS?, y dentro de una futura segunda etapa, ¢Funcionarfa el dispositivo tDCS
desarrollado para inducir y modular frecuencias lentas en el cerebro (delta theta)?

12



5.1

5.2

6. OBJETIVOS

General
Disefiar, fabricar y caracterizar eléctricamente un dispositivo de tDCS para la

modulacién de ritmos cerebrales, particularmente ondas lentas, para poder ser
implementado en una futura etapa de experimentacion.

Especificos

1. Fabricar un dispositivo tDCs en el que se puedan seleccionar diferentes valores de

corriente, petiodo/frecuencia y ciclo de trabajo de forma precisa.

2. Fabricar un dispositivo tDCs en el que se puedan seleccionar diferentes valores de

corriente, petiodo/frecuencia y ciclo de trabajo de forma precisa.

3. Disefiar el dispositivo tDCS, para que sea portable, y funcione con baterfas

comerciales ademas de contar con elementos de bajo costo que permitan replicarlo
con facilidad.

4. Crear en el dispositivo por lo menos 2 mecanismos de seguridad que impidan que

la corriente alcance valores indeseados.

5. Implementar una comunicaciéon sencilla entre el usuario y el dispositivo, para que

pueda ser empleado facilmente por cualquier investigador.
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7. JUSTIFICACION DE LA SOLUCION PLANTEADA

La solucién planteada al problema se puede lograr debido a que segun investigaciones
previas, y como se expone en el estado del arte de esta propuesta, se muestra que con la
estimulacién transcranial cerebral se logra generar un cambio en las redes de diferentes
areas del cerebro y en la actualidad se experimenta como tratamiento alternativo para este
tipo de desordenes.

Para modular los ritmos cerebrales en el sentido de inducir ondas lentas theta y delta, se
requerira experimentar con: la frecuencia de estimulacion, la intensidad de la corriente, los
tiempos de estimulacién, el ciclo de trabajo entre otros factores los cuales son los que se
quieren establecer como variables en el dispositivo con este estudio.

En cuanto a la fabricacién del dispositivo, es posible generar un dispositivo tDCs de bajo
costo dado que no se requieren de elementos especiales o que no se puedan obtener de
forma facil en el mercado. Adicionalmente, la corriente con que se desea trabajar es una
corriente pequefia lo que no nos da un requerimiento de tensién muy alto y permite que
pueda ser alcanzada con baterfas de 9V y si bien el dispositivo requiere una seguridad
especial asi como control sobre las variables anteriormente mencionadas, estas pueden
modularse a través de circuitos integrados como un microcontrolador.
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8. METODOLOGIA

LLa metodologia con la que se abordé el problema de investigacion se muestra a
continuacién, con sus respectivas subdivisiones detalladamente:

Disefio, fabricacion y caracterizacion del dispositivo

Investigacion previa sobre dispositivos tDCS

a)

b)

Revision bibliografica del principio y funcionamiento de los
dispositivos de estimulacién transcranial con corriente continua y de
los conceptos fundamentales que son necesarios para llegar a su
fabricacion.

Investigacion sobre las diferentes tecnologias actuales de los
dispositivos tDCS para ser implementadas en la etapa de disefio.

II.

Diseno del dispositivo tDCS

Diseno del dispositivo acorde a la investigacion previa, teniendo en
cuenta adicionalmente: materias primas, ensamblaje, tiempo de
elaboracion, estandares de seguridad, tamafio para la aplicacion y
todo lo necesario para su fabricacion.

111

Fabricacion del dispositivo tDCS

Fabricacion del dispositivo tDCS acorde con los estandares
desarrollados en la etapa de disefio.

1V.

Caracterizacion del dispositivo tDCS

Caracterizacion del dispositivo tDCS teniendo en cuenta: forma y
frecuencia de la onda, ciclo de trabajo, amplitud, corriente, voltaje y
limites de seguridad.

Ajustes y modificaciones del dispositivo tDCS

Ajustes y cambios necesarios en el dispositivo de acuerdo a la
caracterizacion para que éste se desempefie bajo los parametros
requeridos.
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VL Escritura reporte de resultados

Escritura de un articulo donde se presente el desarrollo y los
resultados del proyecto.

9. RESULTADOS

9.1. Hardware

9.1.1. Componentes y funcionamiento del dispositivo tDCs

El dispositivo disefiado esta compuesto de diferentes etapas e integrados con una
funcién y configuracion especifica cuya seleccion, disefio y operacion se desarrollara
de forma detallada en cada una de las siguientes secciones. El objetivo de esta
seccion es explicar a una escala mayor la composicion y el funcionamiento del
dispositivo en general.

El dispositivo esta conformado por:

Un arreglo de dos baterfas de 9V que permite entregar 3.3V, -9V, 9V y 18V de
forma independiente a las diferentes etapas y componentes del circuito los
cuales trabajan con estos valores de tension.

Un microcontrolador, el MSP430g2553 que se encarga de generar la forma de
onda, modular la resistencia del potenciémetro digital y controlar uno de los
sistemas de seguridad del dispositivo.

Un amplificador de voltaje que se encarga de tomar el pulso que proviene del
microcontrolador y amplificarlo a un pulso manteniendo el periodo y el ciclo de
trabajo del mismo con un desfase de 180°.

Un seguidor de voltaje que se encarga de mantener el pulso que proviene del
amplificador constante para que no cambie su valor a pesar de la carga.

Un potenciémetro digital que varia su resistencia dependiendo del valor de la
programacién del usuario, dicha resistencia que sera empleada en la fuente de
corriente.

Una fuente de corriente alimentada por el seguidor de voltaje, la cual
dependiendo de la resistencia que tenga en su configuracién entregara una
cantidad de corriente con la forma de pulso que le suministra el amplificador de
voltaje.

Un convertidor de corriente a voltaje que mide continuamente la corriente que
y la entrega en forma de tensién al microcontrolador.

Un fusible de 2mA 125V a manera de seguridad adicional, el cual abre el
circuito si se excede dicho valor de corriente y un botén “reset” para reiniciar
los procesos del microcontrolador cuando sea necesario.

Teniendo entonces los componentes, el dispositivo funciona de la siguiente manera:
el microcontrolador envia un pulso de 3.3V al amplificador de voltaje, este lo
amplifica a 18V con un desfase de 180° es decit que cuando el pin del
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microcontrolador se encuentra en alto con 3.3V, en la salida del amplificador la
tension es cero y cuando el pin del microcontrolador se encuentra en bajo, la salida
de tension del amplificador es de 18V. En seguida esta sefial pulsada pasa al
seguidor de voltaje cuya salida es la misma sefial pero que mantiene la tensiéon a
pesar de la carga. Con esta preparacion la sefal ya se encuentra lista para alimentar
la fuente de corriente con 18V de tensién constante, una vez que se alimente la
fuente de corriente, esta emitird una corriente inversamente proporcional a la
resistencia entre sus terminales, dicha resistencia a su vez proviene del
potenciometro digital que se programa enviando pulsos por las terminales 6, 7 y 8
del microcontrolador.

De esta manera, la fuente emite una sefial de corriente con la forma de onda y
amplitud establecida por el usuario que va hacia los electrodos. Como parte
adicional a la seguridad, se implementa un fusible de 2mA que abre el circuito en
caso de alcanzar la corriente dicho valor. Finalmente, el convertidor de cortriente
mide el valor que pasa por los electrodos y lo envia en forma de voltaje al
microcontrolador que detiene la generacion de la sefial cuando se exceda el valor de

2mA.

Electrode + |~—
CSource

Electrode - |~¢—¢
follower
Rh Rw

potentiometer

cs INC uD
6 7 8

microcontroler

 —

converter

amplifier 2

5

Esquema 1 Funcionamiento y composicion general del dispositivo.
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AR

Fotografia 1 rototipo del dispositivo.

9.1.2. Alimentacién

Segun los parametros de disefio establecidos el dispositivo debe trabajar con
baterfas de 9V pues para la seguridad del paciente no puede ser conectado
directamente a la red eléctrica pero si debe alcanzar una corriente de 2mA que se
logra con un voltaje de 18V.

Ahora bien, el amplificador operacional que compone el seguidor de voltaje debe
ser alimentado con 18V ya que con su salida se alimentara la fuente de corriente.
Mientras que los componentes como el microcontrolador y el potenciémetro
digital deben ser alimentados con 3.3V que es el voltaje con el cual operan de
manera 6ptima.

Estos dos valores de voltaje, se pueden alcanzar conectando las dos baterfas en

serie e implementando un regulador de voltaje de 3.3V como se muestra en el
esquema 4
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Esquema 2 Alimentacidon del dispositivo. Esquema creado con circuitlab.

Sin embargo, el convertidor de corriente a voltaje trabaja con una alimentacion de
+9 -9 voltios, por lo que se requiere un inversor de voltaje que permita alcanzar los
9 voltios negativos que harfan falta en la alimentacion del convertidor.

Inversor de voltaje OPAM

El circuito de un amplificador operacional con salida invertida se muestra en el
esquema 5. Este es un circuito cuya ganancia de lazo cerrado  a  se configura
con las resistencias y vy entra un voltaje negativo a la terminal negativa del
amplificador operacional [16].

Rf

100 kQ

Ri
10 kQ
MA——

OA1
741

+

Ei
G) Rs
25kQ

Esquema 3 Amplificador operacional con salida invertida y retroalimentacion negativa [16]. Esquema creado
con circuitlab.

Para hallar la ganancia teérica del circuito, nuevamente se realizan las suposiciones:

1. Elvoltaje  entre las entradas (+) y (-) del amplificador es cero.

19



2. La corriente recogida tanto por la entrada (+) y (-) del amplificador es
despreciable.

El voltaje negativo  se aplica a través de la resistencia  a la entrada negativa del

amplificador (-). Se provee una retroalimentacion negativa a través de la resistencia
. Dada la suposicién 1, y teniendo en cuenta que es cero al estar conectado a

tierra, el voltaje en la terminal negativa  es 0. El potencial de tierra se encuentra

en  por lo que dicha entrada se conoce como una tierra virtual [16].

Como un lado de la resistencia  esta en  y el otro en 0V, el voltaje que cae a

través de  es . Podemos hallar la corriente que pasa por  empleando la ley de
Ohm:

Y debido a que toda la corriente de entrada fluye hacia (suposicion 2)

Por lo que la caida de voltaje a través de es:

Ahora, como se muestra en el esquema 4 un lado de  y de esta conectado, el

voltaje de este punto de conexion a tierra es y los otros lados de  y de
estan en el potencial de tierra por lo que [16]:

Podemos confirmar la polaridad de , observando que el lado izquierdo de  es
un potencial de tierra y el sentido del flujo de cortiente establecido por  (de
derecha a izquierda), obliga al lado derecho de  a ser positivo por lo que es
positivo cuando  es negativo.

Como no queremos amplificar el voltaje de entrada sino que simplemente invertir
su polaridad, seleccionamos obteniendo:
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Nuevamente balanceando las impedancias del amplificador operacional para
mejorar la estabilidad del sistema se obtiene como resultado el circuito que se

muestra en el esquema 6 [10].
R2
10 kQ

R1 >
10 kQ \
-

0A3
+

—\ V1

<+ 2V /

R3
5kQ +\v2 V3

— /9V 9V

Esquema 4 Configuracion del circuito inversor de voltaje [16]. Esquema creado con circuitlab.

Si bien este inversor de voltaje funciona, se obtienen pérdidas en la alimentacién del
OPAM que se satura y consume corriente y a pesar de que el tDCs cuenta con las
fuentes de alimentacién necesarias para su funcionamiento (18V, 9V, 3.3V), en
nuestro dispositivo se requiere el menor gasto de corriente para aumentar la
autonomia empleando la menor cantidad de etapas posible. E deseable alimentar
con 18V unicamente la fuente de corriente. Por éste motivo se decidié probar el
inversor de voltaje ICL7660 que trabaja con una alimentacién mas baja (9V)
empleando condenadores de 10uF.

Inversor de voltaje ICL7660: El inversor de voltaje ICL.7660 contiene el circuito
necesario para realizar una conversion de voltaje negativa, exceptuando do
condensadores de 10uF polarizados que se afiaden de manera externa. [17]
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Esquema 5 Convertidor de voltaje negativo ideal [17].
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El modo de funcionamiento se puede apreciar en el esquema 7 en donde el
capacitor C1 se carga con un voltaje V+ por medio ciclo cuando los interruptores
S1 y S3 estan cerrados. (Durante este medio ciclo los interruptores S2 y S4 se
encuentran abiertos). Durante la segunda mitad del ciclo de operacion, los
interruptores S2 y S4 estan cerrados mientras que los interruptores S1 y S3 e
encuentran abiertos desplazando asi C1 a C2 de manera que el voltaje en C2 e
exactamente V+, asumiendo interruptores ideales C2 sin carga. [17]

V+
Nt
[1] 8
10pF
N 2] \cLzesos |
_I__E ICL7660A =1 _ _
T — 1
—{4 S ==
; =
I

Vour =-V+

|

Esquema 6 Montaje realizado para el inversor de voltaje ICL7660 [17]

De esta manera se afiadieron los dos condensadores al dispositivo de 10uF y 16V
en la configuraciéon recomendada por el fabricante la cual se puede apreciar en el
esquema 8.

Respecto al incremento del consumo de corriente mencionado en la seccion
anterior. Tedricamente el inversor de voltaje se puede aproximar a un 100% de
eficiencia si se cumplen las condiciones:

1. El circuito de control consume una cantidad minima de energfa.

2. Los interruptores de salida tienen una resistencia extremadamente baja cuando
estan activos y practicamente no hay offset.

3. La impedancia de los capacitores del reservorio y de la carga son depreciables a la
frecuencia de la bomba.

El integrado ICL7660 se aproxima a dicha condicién para la conversion de voltaje
negativo, cuando se emplean valores de C1 y C2 grandes y sélo se pierde energia en
la transferencia de carga entre capacitores si ocurre un cambio en el voltaje. Esto
debido a que la energia que se pierde esta determinada por la ecuaciéon [17]:

Donde V1 y V2 son los voltajes en C1 durante los ciclos de carga y transferencia. Si
las impedancias de C1 y C2 son relativamente altas a la frecuencia de carga,
entonces existirfa una diferencia notable entre V1 y V2 por lo que no sélo es
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deseable hacer C2 tan grande como sea posible para eliminar el voltaje de salida
pulsado, sino que también se desea hacer C1 grande para alcanzar una maxima
eficiencia de operacion [17].

9.1.3. Microcontrolador

El microcontrolador es la parte central del circuito pues es donde se carga la
programacion y cuando comienza a operar este se encarga de: modular la resistencia
del potencidometro digital, generar con los parametros establecidos por el usuario la
sefial con la forma de onda que llegara a los electrodos y detener la estimulacién en
caso de superar los valores de seguridad permitidos.

Para poder ejecutar estas tareas, el microcontrolador cuenta con diferentes moédulos
para su funcionamiento asi como diferentes pines/terminales cada uno con
caracteristicas y funciones especificas. A continuacién se describen algunos de los
moédulos a manera de contexto de la secciéon posterior de programacion asi mismo
se muestra un diagrama de dichos pines y sus funciones para el encapsulado de
2x10 DIP y se realiza una breve explicacién de los empleados en el dispositivo [18]

~

‘ —_ LaunchPad with MSP430G2553

Awrvenane 13

LRI AN weEry ™

llustracion 1 Tarjeta programadora y microcontrolador y cada una de sus terminales con su funcién
asociada [18].

CPU v modos de operacién

El CPU del MSP430 tiene una arquitectura de 16 bits que es muy transparente a la
aplicacion, esta integrado con 16 registros que proveen un tiempo de ejecucion de
instrucciones menor. El tiempo de las operaciones de registro a registro es un ciclo
del reloj del CPU. Por otro lado, el microcontrolador tiene un modo activo y 5
modos seleccionables de ahorro de energfa un evento de interrupciéon puede activar
el dispositivo por cualquiera de los modos de ahorro de energfa, procesar el
requerimiento y volver de nuevo al modo de ahorro de energfa [18].



Memoria flash

En cuanto a la memoria flash, este microcontrolador contiene una memoria de
10kB, de la cual 256B son de informacién y 512B de RAM. LLa memoria flash tiene
n segmentos de 512B de memoria principal y 4 segmentos de memoria de
informacién (A-D). Los segmentos de 0 a n pueden ser borrados en un solo paso o
de forma individual incluyendo los segmentos A a D, sin embargo el segmento A
contiene informacion de calibracién por lo que no se debe borrar este segmento si
la aplicacién requiere esta informacion [18].

Oscilador v sistema de reloj

El sistema del reloj es soportado por el médulo basico del reloj que incluye espacio
para un reloj de con oscilador de cristal, un oscilador interno de bajo consumo y
baja frecuencia y un oscilador interno controlado digitalmente. El médulo basico
del reloj esta disefado para cumplir ambos requerimientos, bajo costo y bajo
consumo. El reloj interno controlado digitalmente provee un encendido rapido y
estabilizaciéon en menos de 1micro segundo, el médulo del reloj basico provee las
sefiales [18]:

0 ACLK: Es el reloj auxiliar alimentado por un cristal de 32768Hz o el
oscilador interno.

0 MCLK: Es el sistema de reloj empleado por el CPU.

0 SMCLK: Es el reloj del subsistema empleado por los moddulos
periféricos.

ADC

El médulo ADC10 soporta conversiones analogas a digital rapidas de 10bits. Este
moédulo implementa un nucleo SAR de 10 bits, control de selecciéon de muestras,
generador de referencia, y control en la transmisioén de datos para que la conversion
automatica resulte manejable lo que permite la conversién y el almacenamiento de
las muestras ADC sin intervenciones del CPU [18].

Entradas v salidas digitales

Mas de 3 puertos de salidas y entradas de 8 bits se han implementado en el
microcontrolador:

- Cada puerto de salida y entrada es programable independientemente

- Cualquier combinacién de entrada, salida o interrupcion es posible.

- La lectura o escritura a los registros de control del puerto es soportada por
todas las instrucciones.

- Cada entrada y salida tiene una programacién individual del oscilador del pin

[18].
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El pin 1 y 20 equivalen a las terminales Vcc y tierra respectivamente, con estas se
alimenta el microcontrolador a 3.3V para que éste comience a ejecutar los procesos
que se han cargado.

El pin 2 como se puede observar en la ilustraciéon 15 puede funcionar como salida o
entrada y junto con el pin 3 se emplean para la comunicaciéon serial del dispositivo
en caso de que se requieran mostrar o manipular datos por este medio. En el tDCs
se emplea como una salida la cual genera un pulso de 3.3V con un periodo y un
ciclo de trabajo determinado por el usuario.

El pin 5 al igual que el pin 2 también puede funcionar como una terminal de salida
o de entrada, en este caso este pin se programa como una entrada empleando el
convertidor de analogo a digital ADC que tiene el microcontrolador para medir
continuamente un voltaje asociado a la corriente de los electrodos, esto con el fin
de detener a estimulacién si sobrepasa el valor de seguridad.

Finalmente las terminales 6, 7, 8 se emplean de la misma manera que el pin 2 como
una salida pulsada, estas van al potenciémetro digital a los puertos U/D, CS, e INC
para programar la resistencia del mismo.

9.1.4. Amplificador de voltaje

Ahora, para poder obtener estos 18V de forma pulsada, fue necesario realizar un
circuito que acoplara la sefial de pulsos generada por el microcontrolador con la
sefial de alimentacion DC de 18V. Para ello se empled un transistor NPN en
configuraciéon amplificador con emisor comun, especificamente el 2N2222.

En dicha configuraciéon no sélo se amplifica la tensién sino que a su vez la
corriente, el emisor se conecta a las masas de las sefiales de entrada y salida y la
seflal que se desea amplificar va hacia la base del transistor para ser extraida por el
colector [19].

En la ilustracién se puede apreciar la configuracién de amplificador con emisor
comun, enseguida se procede con el desarrollo de las ecuaciones de corriente y el
voltaje amplificado.

entrada —[ Yo { : )
llustracion 2 Configuracion de amplificador con emisor coman [19].
Para calcular la ganancia de la corriente y la tension tenemos que [19]:
Suponemos una tension constante entre la base y el emisor ya que se

encuentran conectados mediante un diodo.
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Aplicando la ley de ohm para hallar la corriente del emisor

La corriente del emisor a su vez es la suma de las corrientes de base y colector

Por otro lado, para el caso de la tension de salida tenemos que:

¢ -

Asumiendo un  muy superior a 1 tenemos que:

Donde —— es constante y representa la sefial de salida [19].

El signo negativo de esta ecuacion nos indica que existe un desfase de 180 grados
entre la senal de entrada y la sefial de salida por lo que cuando la sefial pulsada que
emite el microcontrolador se encuentra en 3.3V, la sefial obtenida del colector seria
0 V y cuando la sefial del microcontrolador es 0 la tension en el colector es de 18 V
[19].

Para proteger el microcontrolador de una posible entrada de corriente proveniente
del circuito en configuraciéon base emisor. Se afnade al pin que genera el pulso una
resistencia, el montaje final del circuito se muestra en el esquema a continuacion:
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Esquema 7 Montaje final del amplificador voltaje pulsado. Esquema creado con circuitlab.

9.1.5. Seguidor de voltaje

Para poder alimentar la fuente de corriente con el pulso obtenido de 18V se realizé
un acople que permitiera mantener la tensién constante a diferentes cargas para de
esta manera mantener una alimentacién adecuada en la fuente.

Considerando la ilustracion
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llustracion 3 Ejemplo fuente de corriente ideal empleando un seguidor de voltaje [20].

Lo que se necesita es una fuente de tensién ideal, en una fuente de tension real
(tigura izquierda), es evidente que al variar RL también se deberd variar RS O VS si
se quiere mantener constante la tension. Mientras que si observamos el circuito de
la derecha, este proporcionara una fuente de tension contante independiente del RL
seleccionado [20].

A pesar de que existe una intensidad maxima de corriente que puede entregar el
amplificador operacional y una vez que se alcance dicho valor se puede presentar
una caida de tensién, para toda gama razonable de cargas el amplificador se
comportara como una fuente de tension ideal [20].
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(a) (b)

lustracion 4 Seguidor de tensién RL=0

Para el caso particular del amplificador operacional no inversor mostrado en la
ilustracion 12, se hizo RL = 0 colocando en cortocircuito la salida del amplificador
y s entrada negativa. [20]

De esta manera, el voltaje de entrada es aplicado directamente a la entrada positiva
y como el voltaje entre las terminales positivas y negativas en un amplificador
operacional puede ser considerado cero [10]:

Notese que el voltaje de salida iguala el voltaje de entrada tanto en magnitud como
en signo. Por lo que como lo indica el nombre del circuito, el voltaje de salida sigue
la entrada o fuente de voltaje. La ganancia de voltaje es unitaria [10]:

La impedancia de entrada en la terminal positiva es muy alta, en el orden de varios
megaohmios por lo que los voltajes de entrada y de salida estan aislados uno de
otro [16].

En la practica, se realiz6 el montaje de la ilustraciéon 12 obteniendo como salida una
fuente de tension con el voltaje de saturacion del amplificador operacional y si bien
se presenta aproximadamente 1V de pérdida en tensiéon debido a esta saturacion
frecuente en estos dispositivos, se garantiza que ésta se mantenga constante a pesar
de la carga de la fuente de corriente, el esquema se muestra a continuacion.

A

— Vout 17V 18V

Vin 18V OA
LM324N

B

=
N/

llustracion 5 Esquema del seguidor de voltaje implementado. Esquema creado con circuitlab.
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9.1.6. Potenciémetro digital

Para poder modular la corriente que suministra la fuente LM234, se requiere variar
la resistencia Rset de su configuracién, esto de acuerdo a las curvas presentadas en
la grafica 4 de la seccién” fuente de corriente”.

Durante las primeras etapas del estimulador, se realizé dicha variacion empleando
un potenciémetro analogo. Se requerfa que dicho potenciémetro tuviera una
resistencia entre 0 y 100 pues con dichos valores de resistencia se obtienen las
corrientes deseadas entre 0 y 2mA, sin embargo, comercialmente son comunes los
potenciémetros analogos de 1k  siendo los valores de 0.5 k e inferiores a éste
poco usuales por lo que se trabajé con un potenciémetro de 300 cuya produccion
ya ha sido descontinuada.

Adicionalmente, estos potenciometros presentan un incremento exponencial. Es
decir que su resistencia se puede modular sin mayor inconveniente para algunos
valores, sin embargo cuando se requieren valores exactos demanda habilidad para
establecer la resistencia y corriente exactas. Esto sin adicionar que cémo el
potenciometro analogo es de un valor mayor al requerido los incrementos de la
resistencia son mas grandes lo que a su vez contribuye a la inexactitud en el
momento de establecer los valores mencionados.

Estos comportamientos son indeseables en el estimulador ya que éste debe poder
setr empleado con facilidad, seguridad y precisién por el paciente y/o investigador.
A pesar de que se pueden adquirir potenciémetros analogos de comportamiento
lineal y valores de resistencia pequefios especiales para aplicaciones de tipo militar,
estos incrementarfan notablemente el valor del estimulador y debido a que son
analogos la seguridad del uso del dispositivo dependeria estrictamente de la persona
que lo manipule pues si establece manualmente una resistencia inferior a los 30
podtia alcanzar valores de corriente hasta 5 veces mayores del limite de seguridad
establecido.

Por los motivos anteriormente mencionados y teniendo en cuenta que el circuito ya
cuenta con un microcontrolador , se opté por emplear un potenciometro digital
para ser programado con éste ultimo y de esta manera establecer con precision el
valor de la resistencia Rset y a su vez de la corriente en los electrodos mediante una
interfaz grafica.

Se selecciond el potenciémetro digital X9C102 fabricado por la compafifa XiCOR
debido a que tiene una resistencia de 1k con 100 posiciones de resistencia por lo
que se obtendrfan incrementos de:

Por lo que el potenciémetro presentara incrementos de 10  a partir de la
resistencia base que es la resistencia minima del dispositivo, para este caso
comportandose como se muestra en la grafica
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Gréafica 1 Comportamiento de la resistencia con el incremento de posiciones del potenciometro digital.

Adicionalmente el X9C102 tiene una memoria no volatil que permite almacenar la
ultima posiciéon en la que se encontraba el potenciémetro antes de suprimir la
tension y llamarla cuando se vuelve a alimentar el integrado, comenzando a operar
en la misma resistencia. Dicha informacién puede ser retenida durante un tiempo
de 100 afios de acuerdo a la informacién suministrada por el fabricante [21].

El potenciémetro digital cuenta con 6 pines cuyo funcionamiento se explicara a
continuacion:

DIPISOIC

NG ] 1 8 [ vee

ub ]2 xectoxy 7[_1CS

vy, s t0w04s03 o

Vee [ ]4 51 vy
3853 FHD FO2.2

lHustracion 6 Distribucion y posicion de los pines del X9C102 [21].

Las terminales alta V,; y baja V, del X9C102 son las equivalentes a las terminales
fijas de un potenciémetro mecanico. El voltaje minimo es -5V y el maximo es 5V.
Es importante resaltar que esta terminologia se refiere a las posiciones relativas de
las terminales respecto a la direccién de movimiento de la terminal variable (a su
vez controlada por U/D y no al potencial de voltaje de dicha terminal.

V,, es la terminal equivalente a la terminal variable de un potenciémetro analogo. La
posicion de ésta es determinada por las entradas de los controles, tipicamente la
resistencia en setie de, esta terminal es de Q.

U/D es la que controla la direccién de la terminal variable V y si el contador esta
incrementando o decreciendo.
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INC es la terminal del incremento, alternandola, esta va a mover la terminal variable
y el contador dependiendo del nivel l6gico de UD hacia arriba o hacia abajo.

CS El dispositivo es seleccionado cuando la entrada CS se encuentre en bajo. El
valor del contador actual es almacenado en la memoria no volatil cuando CS vuelve
a alto mientras INC se encuentre en alto. Después de que la operacién de
almacenamiento se complete, el X9C102 se coloca en modo de espera en bajo
consumo hasta que el dispositivo es seleccionado una vez mas [21].

Asi, las entradas INC, U/D y CS controlan el movimiento de la terminal variable a
lo largo del arreglo de resistencias. Con CS configurada en bajo, se selecciona el
dispositivo X9C102 con lo que se permite responder a las entradas U/D e INC
[21].

Por lo que si se quiere por ejemplo que el potenciémetro digital nos dé un valor de
resistencia de € entre las terminales V, y V_ : Configuramos CS en bajo al no
introducir ningun voltaje poresta terminal y asi seleccionamos el potenciémetro en
vez de la memoria no volatil. Luego establecemos U/D en alto enviindole un
voltaje para asi establecer en el potenciémetro que se desea realizar un incremento
en el contador, finalmente enviamos 3 pulsos por la terminal INC que debido a la
configuracion ya establecida previamente va a realizar 3 incrementos (uno por cada
pulso) estableciendo asi el valor de Q.

Q Q Q Q Q

9.1.7. Fuente de corriente

Se empled un componente integrado fabricado por la compafia Texas Instruments,
la fuente de corriente ajustable de 3 terminales LM234 cuyas caracteristicas se
presentan a continuacion:

Absolute Maximum Ratings
V+ to V- Forward Voltage 30V
V+ to V- Reverse Voltage 20V
R pin to V- Voltage 5V
Set Current 10mA
Power Dissipation 400mW
ESD Susceptibility 2000V
Operating Temperature Range -25°C to
+100°C

Tabla 1 Rangos méaximos de operacion de la fuente de corriente LM234. Extraido de [22]

Como se puede observar en la tabla 1 el valor maximo con el que se puede
alimentar el componente es de 30V y la corriente maxima en la que deberia operar
es de 10mA. Por lo que se selecciono dicho componente dado que opera dentro del
rango de voltaje y de corriente con el que se desea trabajar en dispositivo tDCs
(18V y 2mA).
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Otra caracteristica que nos interesa del componente es el comportamiento de la
corriente antes de alcanzar su valor estable, pues dado que se trata de un dispositivo
biomédico nos interesa no sobrepasar los valores seguros para la persona durante
este proceso. Por ejemplo: en el caso de que se presente un pico que sobrepase el
valor de corriente de 2mA al alimentar la fuente (encender el dispositivo) se podrian
generar riesgos, dicho comportamiento se presenta en la figura 1.

Start-Up
10
i [ |~ |=2004s
0 | t
! [
100 uA
- # | -.—50;5
w 0
TmA
— -5 s
0
8y INPUT
ov

TIME (Note scale changes at each current level)
lHustracion 7 Comportamiento inicial de la fuente de corriente. [22]

Adicionalmente, se debe tener en cuenta dicho comportamiento para establecer los
limites de seguridad en el micro controlador, pues otro efecto indeseable es que el
dispositivo no funcione debido al circuito de seguridad porque no se tuvieron en
cuenta los valores iniciales de corriente y se detenga la estimulacion justo después
de encendetlo.

Por otro lado, también nos interesa conocer los valores de resistencia RSET para
los cuales la corriente alcanza las magnitudes con las que se disefia el dispositivo
tDCs, este comportamiento se puede observar en la Ilustracion 2.

Turn-On Voltage

10mA Y T T
Tj=25°C : ! =
lzjf Rger = 1402
- RgET = 6852 ——
W | |
£ 7/ RseT = 68002
1004 ——F—= ;
nSET = 6.8k ‘
A 4 P
1A
1A

04 0.6 08 1.0 1.2 14

vt TOV— VOLTAGE
llustracion 8 | establecida vs Voltaje para diferentes Rger [22]
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Para poder emplear este componente como fuente de corriente se realiz6 el
montaje basico sugerido por el DataSheet del dispositivo que a su vez se presenta
en la ilustracion 3.

= Ry § Rsgr
'mAsl l

lsgT ‘

lHustracion 9 Montaje basico de la fuente de corriente. [22]

La corriente total que pasa a través de la fuente LM234 (ISET) es la suma de la
corriente que pasa a través de la resistencia (RSET) y la corriente “bias” del
componente (IBIAS). Luego entonces, para calcular la corriente de salida:

Empleando la ley de Ohm

Debido a que para una corriente dada es simplemente un porcentaje de ,
la ecuacién 2 se puede reescribir de la forma:

— (—)

Donde n representa el razén entre y el cual se especifica el la ilustracion
4. 22]
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Ratio of lsgy to Igias
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lHustracion 10 Razon entre Iggr Y Igias [22].

A continuacién se presentan algunas caracteristicas eléctricas del componente integrado:

.. 1L.M234-3

Parameter Conditions -

Min | Typ | Max
Ratio of Set Current to Bias Current 14 18 26
Minimum Operating Voltage 0.9
Average Change in Set Current with Input 0.02 0.05
Voltage 0.01 0.03
Temperature Dependence of Set Current 0.98T T 1.02T

Tabla 2 Caracteristicas eléctricas de la fuente LNM234 [22].
Ahora bien para conocer el voltaje a través de observamos la curva de este

asociada a la temperatura que se encuentra en el datasheet del fabricante
(Mustracion 5) [22].

Voltage Across Rger (V)
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lHustracion 11 Voltaje a través de Rsgr con el cambio de temperatura [22].

VOLTAGE (mV])
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Asi pues obteniendo de las ilustraciones 4 y 5 los valores de Vr y n, para realizar el
calculo de para el dispositivo se tiene:

— (—)
— (—)

Q

A continuacion se presenta una tabla con los valores calculados de para
obtener los valores de corriente con los que se desea realizar la estimulacion.

2mA Q
1.5mA Q
1mA Q
0.5 mA Q

Tabla 3 Valores calculados tedricamente de Rger para Isgr requerida [22].

Por lo que la curva tedrica de Vs asociada a la ecuacidon 3 seria:
|_setvs R_set
2 |
1,5
<
£

|_set
—

0,5 \

\
0
0 100 200 300 400 500 600
R_set (Ohm)

Gréfica 2 Curva tedrica Iset VS Rset.
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Ahora, se sabe que el dispositivo tDCs va a tener una resistencia de carga variable,
esto debido a que dependiendo de las condiciones de la piel, el gel conductor, y los
electrodos la impedancia cambiara.

A pesar de esta variacion en la resistencia de carga, se requiere que la fuente de
corriente mantenga un valor constante.

Segun los valores de la literatura, la resistencia de la piel reportada por distintos
investigadores depende de la condiciones de hidratacion, humedad, edad, peso,
entre otras. Por ejemplo, Aguado encontré en 1998 en un estudio sobre
trabajadores que el sexo, la edad y el cuidado influfa de forma significativa en la
resistencia de la piel de las manos. [23]

Si bien existe esta variabilidad ocasionada por diferentes factores, se disend el
dispositivo para la resistencia en una situacién estandar como lo es una piel seca, es
adecuado resaltar que los electrodos del dispositivo requieren un gel conductor que
a pesar de que disminuye la resistencia al flujo de corriente no la elimina del todo y
como se encuentran conectados en serie con la piel aumenta a su vez la resistencia
de carga del dispositivo. Por este motivo se debe disefar el estimulador con un
factor de seguridad adicional.

R_skin R_electrode

device

llustracion 12 Resistencia de carga total para el disefio del dispositivo. Esquema creado con circuitlab.

Segun Cortés Diaz la resistencia de la piel seca es de maximo 3000  [24] mientras
que la norma CEI-479 del comité eléctrico internacional indica que es de 5000
[25], tomamos como parametro de disefio el valor maximo debido a que entre mas
alta sea la resistencia de carga, se requiere mas voltaje para suministrar la corriente
requerida por lo que disefando para dicho valor aseguramos que la corriente se
mantenga contante para los parametros establecidos.

Disefiando con un factor de seguridad de 1,6 (asumiendo que la resistencia de los

electrodos y el gel conductor pueden llegar a ser 1.6 veces la resistencia de la piel)
para el valor maximo de resistencia de la piel seca se tiene que:
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Por lo que el dispositivo debe mantener una corriente constante para un valor de
resistencia de carga de 8000 €.

Se realizaron diferentes simulaciones en el software Proteus, afiadiendo al montaje
de la ilustracion 3 la resistencia de carga (ilustracion 7).

N4 =
L e

- EX R1

-

R2 o
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3 LMz
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—
100
(_
=\

A

lHustracion 13 Montaje de simulacion implementado en el software Proteus.

Dicho montaje tiene una fuente de 3.3V que es el voltaje con el que trabaja el micro
controlador el cual a su vez se encarga de generar los pulsos de estimulacion, sin
embargo, el comportamiento con este voltaje no fue el esperado (Grafica 2) para la
resistencias de carga superiores a 1200 Ohm.

|_outvs R_load
1,9 LI A XXX XXXXXXXX.

1,7 e e

1,5 F_set (ohim)
El?’AAAAAAAAAAAAAAAAAAA ¢35 =40
8|11 A50 %65
- XXXXXXXXXEXAXAXAXXEXAXXKXXXXX XX

X 90

0,9

0.7 XXXKXXKXKXKXKXXXKXKXKXXKXXKXKXXKKXKXXKXXKXXKXXXXXXXXXXX

0,5

0 500 1000 1500 2000 2500 3000 3500

R_load(Ohm)

Grafica 3 Corriente de salida vs resistencia de carga. Simulacion Proteus.

Cada punto de la linea representa una simulacién realizada en donde se puede
apreciar que la corriente se mantuvo constante con la variacion de la resistencia de
carga hasta 3.3 €.
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Se detuvieron las simulaciones cuando en el software Proteus se mostraba la
advertencia de que no se estaban cumpliendo las condiciones de operacion del
componente integrado LM234. Es decir que con esta configuraciéon de resistencias
el voltaje no era suficiente para que la fuente produjera la corriente solicitada. De
igual manera se realiz6 el montaje experimental obteniendo resultados similares.
Por este motivo, fue necesario aumentar el voltaje de alimentacion a 18V para que
se cumplieran las condiciones de operaciéon de la fuente, se obtuvo este valor
experimentalmente aumentando el voltaje con una fuente de corriente hasta
observar que para 2 la corriente se mantuvo constante con 18V.

Luego, se prob6 para el montaje experimental de la ilustracién 7, que se cumplieran
las condiciones de disefio (Corriente constante en 2mA para R_load de 8000 Q).
Esto realizando curvas similares a las de la simulaciéon mencionada, para un R_set
establecido que generara una corriente (por ejemplo Q

) se probaron diferentes resistencias de carga para encontrar el intervalo en el
que dicha corriente se mantenfa contante. Se presentan a continuacion los
resultados experimentales de la corriente de salida Iout vs la resistencia de carga.

23 |_outvs R_load

2,1
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0,9 \\
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0 5000 10000 15000 20000 25000
R_load(Ohm)

Grafica 4 Corriente de salida vs resistencia de carga. Montaje experimental.

De ésta grafica se puede apreciar que entre mas grande sea la corriente requerida, es
menor el intervalo de la resistencia de carga en el que dicha corriente se mantiene
constante. Sin embargo, el comportamiento es adecuado en cuanto a los parametros
de disefio y para 2.1 mA se mantiene la corriente constante hasta una resistencia de
carga de 8300 Q. Por lo que para valores menores de corriente podemos contar con
un rango mayor de resistencia de carga.

Finalmente se realiz6 una curva de calibraciéon experimental de Ioyr VS Ry
(Manteniendo la alimentacién de la fuente de corriente en 18V) con una resistencia
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pequefia que no influyera en el valor de la corriente de 1107 ©Q como se puede
observar en la grafica 4.
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Grafica 5 Curva experimental lsgt VS Rgr.

Los resultados obtenidos se encuentran conforme a los calculados analiticamente
en la tabla 3, a continuacion se muestra la comparacion en la tabla numero 4.

Tedrica Diferencia
Experimental
2mA 5,00%
1.5mA 4.22%
1ImA 3.17%
0.5 mA 1.37%

Tabla 4 Comparacion de Rget calculada y experimental.

9.1.8. Seguridad

Debido a que se disen6 el dispositivo para ser empleado en personas, este debe
tener diferentes mecanismos de protecciéon que garanticen que los limites de
corriente que se han estudiado y se consideran seguros en la actualidad, no se
sobrepasen evitando asi riesgos en los pacientes.

Segin Nitche, el conocimiento de la corriente en tDCs ain es limitado,

especialmente en lo que respecta a la intensidad y la duraciéon. Sin embargo, los
protocolos actuales de estimulacién (que tipicamente van de 1 a 2mA con
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electrodos de 25 a 35 cm?) se deben reconocer como seguros como lo muestra el
comportamiento de las mediciones [1].

Es por esto que se disefi6 el dispositivo con 3 mecanismos de seguridad: El
primero es el potenciémetro digital en donde la corriente maxima que puede
entregar el dispositivo con la resistencia minima del potenciémetro no supera los 2

mA.

El segundo es la programacion en el microcontrolador de un voltaje obtenido por
el convertidor de corriente a voltaje, en donde si se excede el valor de voltaje

asociado a una corriente de 2 mA el microcontrolador detiene la estimulacion.

Finalmente, el tercer mecanismo consiste en un fusible que abrira el circuito en caso
de que se alcance el valor maximo de corriente mencionado.

9.1.8.1.  Convertidor de corriente a voltaje
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Esquema 8 Convertidor de corriente a voltaje con salida invertida [26]. Esquema creado con circuitlab.

El voltaje de salida para la salida invertida lo podemos calcular de la siguiente manera:

Ahora, considerando para el amplificador operacional que a pesar de que en las terminales
positiva y negativa existe una impedancia, no requiere corriente:

Por lo que

Por otro lado, teniendo en cuenta la ley de ohm, el voltaje entre la salida y la terminal

negativa del amplificador esta dado por:
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Por lo que el voltaje de salida Vout es directamente proporcional a la corriente de entrada
siendo —R1 la constante de proporcionalidad [26].

Voltaje de salida no invertido

Vx Toa+

*lkl =

(Dr 3n

A V4

vum

Esquema 9 Convertidor de corriente a voltaje con salida no invertida. Esquema
creado con circuitlab.

El voltaje de salida para la salida no invertida lo podemos calcular de la siguiente
manera:

Ahora, considerando para el amplificador operacional que a pesar de que en las terminales
positiva y negativa existe una impedancia, no requiere corriente:

Por lo que:

Por otro lado, teniendo en cuenta la ley de ohm, el voltaje  esta dado por:

Ahora para el amplificador operacional con retroalimentacion negativa tenemos que:
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Se realizaron entonces las simulaciones tanto para el circuito de salida invertida como no

invertida manteniendo la obteniendo los siguientes resultados:

Voltaje de salida invertido

llustracion 14 Convertidor corriente-voltaje salida invertida

Voltaje de salida no invertido

11 R1
2mA 1K
Vi

&

llustracion 15 Convertidor corriente-voltaje salida no invertida

|_source(mA)| V_out (V)
2 -2
1,8 -1,8
1,6 -1,6
1,4 -1,4
1,2 -1,2
1 -1
0,8 -0,8
0,6 -0,6

Tabla 5 Resultados
simulacion convertidor salida

invertida.
|_source(mA) | V_out (V)
2 2
1,8 1,8
1,6 1,6
1,4 1,4
1,2 1,2
1 1
0,8 0,8
0,6 0,6

Tabla 6 Resultados
simulacién convertidor salida no

invertida.
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Los resultados de la simulacion para los dos circuitos (tanto salida invertida como no
invertida) se presentan a continuacién en la grafica 5.

V_vs | Current_converter

1,9
1,4
0,9
0,4

-0,6
-1,1
-1,6
-2,1

I (mA) —8—Salida_Invertida

Grafica 6 Resultados simulacion Proteus convertidor llustraciones 7-8.

Se puede observar que ambos circuitos se comportan de forma lineal con una pendiente
igual a 1y -1, a pesar de que antes de realizar el balance de impedancias el circuito con
salida invertida nos generaba una mayor estabilidad para diferentes valores en el voltaje de
alimentacion, el microcontrolador con el que se medira dicho voltaje trabaja con voltajes
positivos en un rango de 0 a 3.3V por lo que se realiza un balance de impedancias al
montaje no inversor para asegurar su estabilidad y se selecciona dicha configuracion
evitando ademas el tener que implementar una etapa adicional de acoplamiento como lo
representarfa un inversor de voltaje antes de enviar la sefial al microcontrolador. La figura
de la configuracién final e presenta a continuaciéon: ‘/\/v\

R1
1kQ
\ \'
" _ 9V
1mA 0OA2
A741C
o }
R2
1kQ 4+ \v1
— J 9V

Esquema 10 Circuito convertidor seleccionado con un balance de impedancias para mejorar la estabilidad.
Esquema creado con circuitlab.
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9.1.8.2. Fusible 2mA 125V

Se implement6 un fusible de 2mA fabricado por la compafifa Littelfuse, que segun el
fabricante es de una accién muy rapida pues fue desarrollado inicialmente para el programa
espacial estadounidense lo que provee confiabilidad en un disefio compacto. Las
caracteristicas de dicho fusible se muestran a continuacion [27]

Propiedades
Fabricante Littelfuse
Referencia 0279.002V
Corriente 2mA
Voltaje 125V

Tabla 7 Propiedades del fusible seleccionado.

9.1.9. Diagrama esquematico final, fabricacion

A continuacion se presenta el diagrama esquematico del prototipo final con todos los
componentes del dispositivo mencionados anteriormente.
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lHustracion 16 Diagrama esquematico del prototipo final.

Para la fabricacion del circuito impreso, se emple6 el software kKiCAD. Se disefié una
PBC de doble capa para que el dispositivo portable no necesitara un gran tamafio, a
continuacidn se presenta el disefio final y el resultado.
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lustracion 17 Simulacion 3D del circuito impreso disefiado.

llustracion 18. PBC fabricada y ensamblada.
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9.2. Software

El software del dispositivo se divide en: a) Un programa *INO que es cargado al
microcontrolador y se encarga de generar la onda, modular la corriente y la
seguridad del dispositivo y b) Una interfaz grafica *EXE que permite generar dicho
fichero de manera répida sin que el investigador tenga que aprender u entender el
lenguaje de programacion.

9.2.1.Programaciéon *INO para cargar con el software Energia.

La programacion del micocontrolador se realizo desde el software Energia,
este se conecta con el microcontrolador a través de la tarjeta
programadora. El lenguaje de programacion es un lenguaje propio basado
en el lenguaje de programacion de alto nivel Processing que es similar a
C++. El cddigo se segmenta en bloques, el primero de ellos define los
nombres y las posiciones de las terminales del microcontrolador que se
van a emplear. El segundo define una serie de variables I6gicas que se van
a emplear méas adelante en el algoritmo al igual que las variables iniciales
asociadas al tiempo el estado del pin generador del pulso y el periodo y el
ciclo de trabajo. El tercer bloque le dice al microcontrolador cuales de las
terminales empleadas son salidas y cuales entradas, el cuarto bloque
programa el potencidmetro digital en la resistencia deseada y finalmente el
ultimo blogue programa la seguridad del circuito y genera el pulso
deseado.

long fullperiod =4000;//Wawve period in ms
long hightime =1500://Time of the period that the pin is high so the current is off
FEEGLEREER R T di i di i idiiifiiss
J/Punction that setup the I/0 pinss/
FLEGLEREG AR IR IR IFS IR IGFIiFirS
woid setup () {
pinMode (C5,0UTPUT) 2
pinflode (UD, OUTPUT) ;
pinfode (INC,O0UTPOT) ;
pinMode (ledPin, OUTPUT) ;
'
FEEGLERER SRR AP AF ISP i iriisiisd
J/FPunction that will be an infinity loopss
FLEGLEGEG AR EFIFIR G IG ISR iriiss
void loop(){
FEFEFRESE ST RIS TR T T AT IR EF IR T Ar i iiiiiis
A/Programation of the digital potentiometer//
FEEGLEEEER R TR AF i ddd i id i iriiriisiids
if (bback==true){
int warl = 0;
while (warl < 100){
digitallrite (C$, LOW):
digitallrite (UD, LOW):
digitalWrite (INC, HIGH):
digitallrite (INC, LOW):
warl+:
'
'
bhack=falze:
if (bocontinue==true) {
int war = 0;

lHustracion 19 Ejemplo de la programacion realizada con Energia.
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Para subir el cddigo que genera la interfaz al microcontrolador se deben
sequir los pasos: a) Se introduce el microcontrolador a la tarjeta
programadora “Texas launchpad MSP430”, b) se conecta la tarjeta
programadora al computador por un puerto USB (previamente
configurado) y c) finalmente se abre el cddigo generado con anterioridad
(archivo *INO) con el programa energia. Haciendo click en el botdn
“upload” se programa el microcontrolador.

Por su parte, toda la documentacion, software, configuracion, uso de
Energia y la tarjeta programadora asi como tutoriales ejemplos y guias se
encuentran disponibles en esta la pagina web http://energia.nu/.

9.2.2.Interfaz grafica desarrollada.

Se realiz6 una interfaz grafica en lenguaje .m la cual permite crear un
fichero en el mismo directorio de ejecucion, bien sea *txt o *ino.
Adicionalmente, se cre6 un fichero ejecutable para Windows *exe que se
puede cargar dicha interfaz sin necesidad de tener instalado el software
Matlab. Para que este fichero se ejecute correctamente, se debe descargar
“Matlab Runtine Compiler ” compatible con la version 2013% o superior.

En dicha interfaz, se puede seleccionar el valor de corriente que se desea
aplicar, el periodo y ciclo de trabajo de la sefial, el valor de seguridad de
corriente, en otras palabras toda la programacién necesaria con la que
trabaja el dispositivo. Por lo que finalmente el usuario después de
seleccionar dichos valores simplemente genera el fichero ino y lo carga al
microcontrolador. Las instrucciones/ manual de como funciona dicha
interfaz se encuentran disponibles en la pagina web del dispositivo
http://tdcs-interface.webnode.com.co/.

iy g A
i .
: ‘ ‘ ’ ‘ Tow b Tow i et
boed {
.
Onme soen v .

lustracion 20 Captura de pantalla interfaz grafica

47


http://energia.nu/
http://tdcs-interface.webnode.com.co/

10. REFERENCIAS

[1] Paulo S. Boggio, Felipe Fregni, Alvaro Pascual-Leone Michael A. Nitsche,
"Treatment of depression with transcranial direct current stimulation (tDCS): A
Review," Experimental Neurology, no. 219, pp. 14-19, Abril 2009.

[2] Walter Paulus, Angel Peterchev, and Michael Ridding, "Transcranial electric and
magnetic stimulation: technique and paradigms,” in Handbook of Clinical
Neurology Vol.116.: A.M. Lozano and M. Hallet, Editors, 2013, p. Chapter 27.

[3] Andre Russowsky Brunoni, Michael A Nitsche, Nadia Bolognini, Marom Bikson,
and Tim Wagner, "Clinical research with transcranial direct current stimulation
(tDCS): Challenges and future directions,” Brain stimulation, pp. 175-95, 2012.

[4] llchi Lee, Brain Wave Vibration.: Best Life Media, 20009.

[5] Penney Peirce, Frequency : The Power of Personal Vibration.: Simon & Schuster,
2011.

[6] AV Peterchev, TA Wagner, and PC Miranda, "Fundamentals of transcranial
electric and magnetic stimulation dose: definition,selection, and reporting
practices.," Brain Stimul 5, pp. 435-453, 2012.

[7] Z Deng, SH Lisanby, and AV Peterchev, "Electric field depth-focality tradeoff in
transcranial magnetic stimulation: simulation comparison of 50 coil designs,"” Brain
Stimul 6, pp. 1-13, 2013.

[8] OMS. (2012, Octubre) Sitio web Organizacion Mundial de la Salud. [Online].
http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs369/es/

[9] Michael A Nitsche, Paulo S Boggio, Felipe Fregni, and Alvaro Pascual, "Treatment
of depression with transcranial direct current stimulation (tDCS): A Review,"
Experimental Neurology 219, pp. 14-19, 2009.

[10] S., Beck, J., Schuepbach, D., Hell, D., Boesiger, P., Bermpohl, F., Niehaus, L.,
Boeker, H., Northoff, G Grimm, "Imbalance between left and right dorsolateral
prefrontal cortex in major depressions is linked to negative emotional judgment: an
fMRI study in severe major depressive disorder,” Biol. Phychiatry, pp. 369-376,
2008.

[11] L., Bookheimer, S., Townsend, J., Proenza, M.A., Sabb, F., Mintz, J., Cohen, M.S.
Altshuler, "Regional brain changes in bipolar | depression: a functional magnetic
resonance imaging study.,” Bipolar Disord 10, pp. 708-717, 2008.

[12] Frederique Van den Eynde, Z. Jeff Daskalakis Marcelo T. Berlima, "Clinical utility
of transcranial direct current stimulation (tDCS) for treating major depression: A
systematic review and meta-analysis of randomized, double-blind and sham-
controlled trials,” Journal of Psychiatric Research, pp. 1-7, 2013.

[13] Gretchen J Diefenbach, Laura Bragdon, and John W Goethe, "Treating anxious
depression using repetitive transcranial magnetic stimulation,” Affective Disirders,
pp. 365-368, 2013.

[14] AJ., Trivedi, M.H., Wisniewski, S.R., Nierenberg, A.A., Stewart, J.W., Warden,
D. Rush, "Acute and longer-term outcomes in depressed outpatients requiring one
or several treatment steps: a STARD report.,” Am. J. Psychiatry 163, pp. 1905—
1917, 2006.

48


http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs369/es/

[15] R.C., Berglund, P., Demler, O., Jin, R., Koretz, D., Merikangas, K.R., Rush, A.J.
Kessler, "The epidemiology of major depressive disorder: results from the National
Comorbidity Survey Replication,” JAMA 289, pp. 3095-3105, 2003.

[16] Robert F. Coughlin and Frederick F. Dricoll, Operationals Amplifiers and Linear
Integrated Circuits, 1st ed. New Jersey, Englewood Cliffs USA: Prentice- Hall,
Inc., 1977.

[17] Intersil, Super voltage converters ICL 7667S, ICL 7660A, Enero 23, 2013,
Datasheet FN3179.7.

[18] Texas Instruments, MSP430G2x53 Mixed signal microcontroler, Abril 2011,
Datasheet.

[19] Gene Mosca Paul Allen Tipler, Fisica para la ciencia y la tecnologia, 5th ed.
Barcelona, Espafa: Reverté, 2005, vol. 2, Capitulo 38 Solidos.

[20] Roland E. Thomas, Circuitos y sefiales: Introduccion a los circuitos lineales y de
acoplamiento, 1st ed. Barcelona, Espafia: Reverté, 1991.

[21] XiCOR, X9C102 Nonvolatile Digital Potentiometer, 1995, Datasheet.

[22] Texas Instruments, LM234 3-Terminal Adjustable Current Source, Marzo 2000,
Datasheet.

[23] Maria José Aguado Benedi, Resistencia de la piel al paso de la corriente eléctrica
en adultos trabajadores, 1998.

[24] José Maria Cortés Diaz, Técnicas de Prevencion de Riesgos Laborales, 2nd ed.
Madrid, Espafa: Tebar Flores, 1998.

[25] Comite eléctrico internacional, Norma CEJ-479., 1974.

[26] Gerardo Maestre. Universidad de Huelva. [Online].
http://www.uhu.es/dario.garcia/Tema_1.pdf

[27] Littlefuse, Radial lead fuse 272/273/274/278/279, Enero 7, 2009, Datasheet.

[28] Donald P. Leach Albert Paul Malvino, Principios y aplicaciones digitales,
467468th ed., Boixareu, Ed. Barcelona, Espafia: Marcombo, 1993.

[29]
[30] Paulo S Boggio, Felipe Fregni, Alvaro Pascual Michael A Nitsche, "Treatment of

depression with transcranial direct current stimulation (tDCS): A Review,"
Experimental Neurology, vol. 219, 20009.

[31] Angel Peterchev, Michael Ridding Walter Paulus, "Transcranial electric and
magnetic stimulation: technique and paradigms,” in Handbook of Clinical
Neurology, A.M Lozano and M. Hallet, Ed., 2013, p. Chapter 27.

[32] Frederique Van den Eynde, Z. Jeff Daskalakis. Marcelo T. Berlim, "Clinical utility
of transcranial direct current stimulation (tDCS) for treating major depression: A
systematic review and meta-analysis of randomized,double-blind and sham-
controlled,” Journal of Psychiatric Research, vol. 47, no. 1, 2013.

[33] Laura Bragdon, John W. Goethe. Gretchen J. Diefenbach, "Treating anxious
depression using repetitive transcranial magnetic stimulation.," Journal of Affective
Disorders, vol. 151, no. 1, 2013.

[34] V. Manganelli, F. Dileone, M. Notturno, F. Esposito, M. Capasso, M. Dubbioso, R.
Pace, M. Ranieri, F. Minicuci, G. Santoro, L. Uncini. Vincenzo Di Lazzaro, "The

49


http://www.uhu.es/dario.garcia/Tema_1.pdf

effects of prolonged cathodal tDCS on the excitatory and inhibitory circuits of the
ipsolateral and contralateral motor cortex.,” Journal of Neural Transmission, 2012.

[35] Michele Dileone, Fabio Pilato, Paolo Profice, Beatrice Cioni, Mario Meglio, Fabio
Papacci, Mario Sabatelli, Gabriella Musumeci, Federico Ranieri, Pietro A. Tonali.
Vincenzo Di Lazzaro, "Long-term motor cortex stimulation for amyotrophic lateral
sclerosis.," Brain Stimulation: Basic, Translational, and Clinical Research in
Neuromodulation, vol. 3, no. 1.

[36] Pilato, Fabio Pellegrino,Giovanni Florio, Lucia Dileone, Michele Dileone.
Vincenzo Di Lazzaro, "Motor Cortex Stimulation for ALS: Open Label Extension
Study of a Previous Small Trial.,” Brain Stimulation: Basic, Translational, and
Clinical Research in Neuromodulation, vol. 7, no. 1.

[37] Francesca Di Biasio, Antonella Conte, Ennio lezzi, Nicola Modugno, Alfredo
Berardelli. Matteo Bologna, "Effects of cerebellar continuous theta burst
stimulation on resting tremor in Parkinson's disease.," Parkinsonism and Related
Disorders, 2015.

[38] Wand Benedict M, Marston Louise, Spencer Sally, DeSouza Lorraine H. O'Connell
Neil E, "Non-invasive brain stimulation techniques for chronic pain (Review).,"
Cochrane Library., 2014.

[39] Dirk De Ridder Berthold Langguth, "Chapter 36 Tinnitus: therapeutic use of
superficial brain stimulation.," in Handbook of Clinical Neurology.: Elsevier, 2013.

[40] Romain Holzmann, Allan Hobson, Walter Paulus, Judith Koppehele-Gossel,
Ansgar Klimke , Michael A Nitsche. Ursula Voss, "Induction of self awareness in
dreams through frontal low current stimulation of gamma activity.," Nature
Neuroscience, vol. 17, 2014.

[41] Masayasu Yamaguchi, Tomokazu Fujii, Yuichi Kitahara. Nobutaka Motohashi,
"Mood and cognitive function following repeated transcranial direct current
stimulation in healthy volunteers: A preliminary report.," Neuroscience Research,
vol. 77, no. 1-2, 2013.

[42] Michael C. Trumbo, Ryan C. Leach, Eric D. Leshikar. Laura E. Matzen, "Effects
of non-invasive brain stimulation on associative memory.," Brain Research, 2015.

[43] Noemi Bartesaghi, Luisa Simonelli, Alessandro Antonietti. Barbara Colombo, "The
combined effects of neurostimulation and priming on creative thinking. A
preliminary tDCS study on dorsolateral prefrontal cortex.,” Frontiers in Human
Neuroscience, vol. 9, no. 403, 2015.

[44] Noemi Bartesaghi, Luisa Simonelli, Alessandro Antonietti. Barbara Colombo, "The
combined effects of neurostimulation and priming on creative thinking. A
preliminary tDCS study on dorsolateral prefrontal cortex.,” Frontiers in Human
Neuroscience, vol. 9, no. 40, 2015.

50



