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RESUMO

Os biossensores piezoelétricos permitem a detec¢do de compostos a partir da variagdo de
frequéncia, que reflete a massa depositada sobre o sensor. Dentre esses dispositivos, a
Microbalanga de Cristal de Quartzo (QCM) destaca-se pela alta sensibilidade, sendo empregada
na quantificacdo de massas infimas em diversos contextos. No ambito da oncologia, o
diagndstico precoce do cancer pode ser determinante para o sucesso terapéutico e
biomarcadores tumorais, presentes em fluidos corporais, constituem alvos promissores para
potencial detec¢cao por QCM. O presente trabalho teve como objetivo desenvolver e validar um
sistema QCM, avaliando a estabilidade e precisdo de trés microcontroladores (Teensy 3.2,
ESP32-WROOM e Arduino Nano) em diferentes frequéncias fundamentais, visando futura
aplicacdo em biossensores para a area da saide. A metodologia consistiu na montagem do
circuito ressonante, na medicao das frequéncias e na aplicagdo da equagdo de Sauerbrey para o
calculo do limite de detec¢dao (LOD). Os resultados mostraram hierarquia de desempenho visto
que o Teensy apresentou maior estabilidade e precisdo, com LOD de 5,42.10™ 1! g para o cristal
de 40 MHz; o ESP32 mostrou variagdes a partir de 16 MHz e ineficiéncia em 24 MHz; o
Arduino Nano mostrou-se inapto para cristais superiores a 4 MHz, em razdo das limitagdes de
clock. Observaram-se oscilacOes nas massas inferidas, atribuidas a ruidos inerentes ao sistema,
porém com confiabilidade estatistica de 99% dentro da margem de valor de trés desvios padrao.
Conclui-se que o projeto € exequivel e que o Teensy € o mais adequado para aplicagdes de alta
sensibilidade. Recomendam-se aprimoramentos na programagao, especialmente para o ESP32,
além de ensaios sob variacdo térmica e testes bioldgicos para validagdo clinica. O sistema, uma
vez aperfeicoado e mais estudado, demonstra potencial para auxiliar na deteccdo de

biomarcadores tumorais, o que pode contribuir para o diagnéstico precoce do cancer.

Palavras-chave: Microbalanca de Cristal de Quartzo; Biossensores Piezoelétricos; Oncologia.



ABSTRACT

Piezoelectric biosensors allow the detection of compounds based on frequency variation, which
reflects the mass deposited on the sensor. Among these devices, the Quartz Crystal
Microbalance (QCM) stands out for its high sensitivity, being employed in the quantification
of minute masses in various contexts. In the field of oncology, early cancer diagnosis can be
decisive for therapeutic success, and tumor biomarkers present in body fluids constitute
promising targets for potential detection by QCM. The present study aimed to develop and
validate a QCM system, evaluating the stability and precision of three microcontrollers (Teensy
3.2, ESP32-WROOM, and Arduino Nano) at different fundamental frequencies, with a view to
future application in biosensors for the healthcare field. The methodology consisted of
assembling the resonant circuit, measuring the frequencies, and applying the Sauerbrey
equation to calculate the limit of detection (LOD). The results showed a performance hierarchy,
since the Teensy presented greater stability and precision, with an LOD of 5,42.1071 g for
the 40 MHz crystal; the ESP32 showed variations from 16 MHz onward and inefficiency at 24
MHz; the Arduino Nano proved unsuitable for crystals above 4 MHz due to clock limitations.
Oscillations were observed in the inferred masses, attributed to noise inherent to the system,
but with statistical reliability of 99% within the margin of three standard deviations. It is
concluded that the project is feasible and that the Teensy is the most suitable for high-sensitivity
applications. Improvements in programming are recommended, especially for the ESP32, as
well as tests under thermal variation and biological assays for clinical validation. The system,
once improved and further studied, demonstrates potential to assist in the detection of tumor

biomarkers, which may contribute to the early diagnosis of cancer.

Keywords: Quartz Crystal Microbalance; Piezoelectric Biosensors; Oncology.
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1 INTRODUCAO

A inovacdo tecnoldgica na atualidade € tangivel em diversos setores essenciais para a
sociedade, principalmente na industria, pesquisa e na medicina. Sob essa perspectiva e contexto,
€ possivel inferir que a aplica¢do de tecnologias na area da satide é de suma importancia e
apresenta constante evolugdo periodicamente, desde a criacdo de novos métodos de diagnostico
até a confeccao de equipamentos especializados (BEGO, 2024). Para isso ocorrer, em primeiro
plano, ressalta-se que o emprego e estudos de conceitos fisicos s@o de grande relevancia e
imprescindiveis. Esse fato é observado no ramo da fisica médica, onde sdo aplicados os
conceitos da fisica no ambito da medicina, acarretando na criacdo e aperfeicoamento de
diversos métodos e técnicas. Dentre as diversas abrangéncias desse segmento € possivel
destacar a radiografia, que segue a premissa da interacdo da radiag¢do ionizante com a matéria
que, devido a diferenca de densidade entre os tecidos que compdem o corpo humano, a
verificacdo de estruturas anatdmicas torna-se possivel (PINTO, 2019). Ademais, é valido
salientar a técnica de ultrassom também no conjunto de desenvolvimento tecnoldgico,
fundamentado no fendmeno fisico da piezoeletricidade, com seu cerne embasado na interacao
de ondas mecanicas de alta frequéncia com o corpo humano, sendo amplamente utilizada para
exames de imagens (FILHO, 2022). Além disso, também devido a aplicacdo e utilizagdo de
conceitos fisicos, como a Optica, no setor da saide € possivel destacar a utilizacdo de
biossensores que sdo caracterizados como um grupo de aparelhos com alta eficiéncia e
destacam-se pela sua sensibilidade e praticidade, principalmente no que tange a monitoracao
de diversos compostos (NASCIMENTO, 2010; CASTRO, 2020), podendo estes estarem
relacionados a doencas originadas de virus e bactérias. Sendo assim, esses aparelhos mostram-
se passiveis de aplicac@o no diagnostico de doengas (NASCIMENTO, 2010; SANTOS, 2024).
Os biossensores piezoelétricos sdo uma classe derivada desses dispositivos e sdo pautados no
fenomeno da piezoeletricidade, a premissa de funcionamento desse tipo é a monitoragao de
compostos a partir da variagcdo de frequéncia detectada, que informa o respectivo valor da massa
depositada no biossensor (CASTRO, 2020). A partir desses tipos de aparelhos, a possibilidade
de detec¢do e analise de diversos compostos, agentes ou processos, € possivel na atualidade, e
atrelado a isso, caracteristicas como sensibilidade, tempo de resposta rapido e, a depender do
contexto, economia presentes nesses tipos de biossensores, sdo valorizadas e podem convergir
para uma maior evolugdo dos servicos de satde e pesquisa (SKLADAL, 2024; POHANKA,
2026). Tendo isso em vista, uma técnica utilizada em biossensores piezoelétricos € a

Microbalanga de Cristal de Quartzo, ou Quartz Crystal Microbalance (QCM) (MONTEIRO,
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2021; SKLADAL, 2024). A microbalanca de cristal de quartzo é uma técnica gravimétrica
capaz de mensurar pequenas variagdes de massa a partir da variagdo de oscilagdo do cristal. O
arranjo estrutural desse método pode consistir em um circuito oscilador, acoplado em um
cristal, que promove a oscila¢do deste e, no momento em que uma massa ¢ adsorvida, € gerada
uma mudanca nessa frequéncia de oscilagio sendo possivel, posteriormente, o calculo da massa
depositada (CHAMBI, 1999; WATANABE, 2006; RODRIGUEZ-PARDO; CAO-PAZ;
FARINA, 2018; LIMA, 2020; JUNIOR; HAMANN; YOSHIOKA, 2022). A partir dela, é
possivel inferir quantidades infimas de massa em diversos contextos e abre margem para
estudos e aplicacdes que exijam alta capacidade sensivel (MONTEIRO, 2021; JUNIOR;
HAMANN; YOSHIOKA, 2022). As aplica¢des da Microbalanca de cristal de quartzo podem
ser variadas visto que essa técnica pode ser empregada tanto na industria de alimentos, na
deteccao de proteinas de determinados alimentos (RAGAVAN; NEETHIRAJAN, 2019) quanto
em andlises da qualitativas do ar, por exemplo (WANG; SONG; YU, 2024). Sendo assim,
estudos voltados a estabilidade dessa técnica se fazem plausiveis e importantes visto que
promovem o aprimoramento desta e, consequentemente, abrem margem para uma ampliacdo

de suas possiveis aplicabilidades.

1.1 REVISAO BIBLIOGRAFICA: QCM PARA A DETECCAO DO CANCER

O cancer € um tipo de neoplasia com grande ocorréncia na contemporaneidade e que pode
afetar a populacdo, todas as faixas-etérias. Essa doenca é multifatorial e se apresenta de
inimeras formas, pode ser originada de fatores enddgenos e exdgenos, influenciando
diretamente na qualidade de vida da populacdo. Em resumo, o cancer ocorre devido ao
crescimento desordenado e anormal de células de um determinado tecido ou 6rgdo, mas pode
se alastrar para outras abrangéncias do corpo (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER
(INCA), 2021; BOARETTO et. al, 2023). No ambito do tratamento pode-se destacar a
quimioterapia, cirurgia e a radioterapia onde, nesta dltima, a doenca € tratada com o uso de
radiacdo ionizante e pautada na intera¢do dessa energia com o tecido alvo e pode desempenhar,
dependendo do contexto, diversos papéis dentro do tratamento (BARTELS, 2010;
FERNANDES et. al, 2024). Tendo isso em vista, a escolha da modalidade de terapia, ou da
associacdo e combinagdo entre elas, depende de diversos fatores ligados a doenga, como, em
alguns casos, o estadiamento dela (MARTA, 2015; TOMAZELLI, 2016; SILVEIRA et. al,
2021; ANTUNES et. al, 2022; TORRES, 2023).

Ademais, € valido ressaltar a importancia da detec¢ao precoce para o controle desse tipo de

neoplasia, onde a fundamentacdo desse preceito ocorre a partir de duas estratégias,
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denominadas rastreamento e diagndstico precoce. Neste primeiro, a principal finalidade € a
deteccao do cancer em estigios pré-clinicos ou atributos que sejam precursores da doenca,
ocorrendo através de uma monitoragcdo de pessoas assintomaticas. Ja o diagndstico precoce € a
estratégia que, através de testes envolvendo pessoas que ja apresentam sintomas de cancer, visa
a deteccdo e confirma¢do da doenca em estdgios o mais inicial possivel e com um certo
potencial de cura para assim, por conseguinte, promover a implementacdo de terapias mais
concretas e facilitadas além de aumentar as chances de bons prognésticos. (LOU, 2017;
INSTITUTO NACIONAL DE CANCER (INCA), 2021; INSTITUTO NACIONAL DE
CANCER (INCA), 2022). Sob essa otica, é possivel inferir que, o €xito de um determinado
tratamento e, consequentemente, um melhor prognodstico do paciente estd intimamente ligado
com o diagndstico precoce do cancer, visto que € possivel a adogdo de tratamentos mais
descomplicados e eficazes (BARTELS, 2010; AYRES, 2015). Para isso, dentre os meios de
realizagdo dessa estratégia, pode-se destacar a avaliac@o clinica e diagnostica, realizada por
profissionais habilitados para o processo, com o intuito de adquirir informagdes sobre o estado
da doenca, sendo os testes diagndsticos, uma etapa crucial para isso (INSTITUTO NACIONAL
DE CANCER (INCA), 2021). Portanto, é palpavel a necessidade de estudos e inovacdo em
setores que desenvolvam novos métodos e testes de diagndstico precoce para esse tipo de
doenca (GEMIGNANI, 2025). Dentre as diversas terminologias e abrangéncias que o cancer
apresenta, € possivel destacar os biomarcadores tumorais que sdo um tipo de composto,
intimamente associado a diversos tipos de neoplasias presentes no organismo, que podem se
apresentar de diversas formas como células tumorais, proteinas e acidos nucleicos. Nesse
contexto, apresentam cunho informativo, podendo ser utilizadas para o diagndstico da doenca.
A producdo desses compostos pode ocorrer tanto na propria neoplasia quanto na reacdo do
organismo a ela, além disso podem se manifestar no préprio tumor e, adicionalmente ou nao,
em fluidos corporais (ALMEIDA et al.,, 2007; ZHOU et al., 2024). A utilizagdo de
biomarcadores como um método de detec¢do e diagnostico precoce de tumores, em alguns
casos, pode ser observado e as algumas técnicas de andlise que o envolvem apresentam
vantagens significativas, como a pouca invasividade para com o paciente. Adicionalmente, eles
podem ser utilizados para selecio de intervencdes mais adequadas, ponderagdo progndstica do
paciente (ALMEIDA et. al, 2007; ZHOU et al, 2024; GOMES; LACERDA, 2025; KHANGAR
et. al, 2025; PAPAIOANNOWU et. al, 2026), desenvolvimento de técnicas terapéuticas, analise
de recidiva da doenca da sua resposta a tratamentos (ZHOU et al, 2024; GEMIGNANI, 2025;
SCHLEMMER, 2025). No ambito da medicina nuclear, o uso de biomarcadores tem se

mostrado um método vidvel e promissor, visto que inimeros estudos envolvendo o uso desses
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compostos atrelados a exames, como PET e SPECT, além de terapias radionuclidicas, tém sido
abordados e averiguados, com o principal foco na aplicabilidade clinica. Uma das premissas
do uso de biomarcadores em medicina nuclear consiste na utilizacdo de um radiofarmaco, mais
especificamente, um radioligante, vinculado a um biomarcador tumoral, de modo que a partir
da interacdo entre esses compostos € possivel tanto a formacdo de imagens quanto a terapia
com radionuclideos. Dentre os principais beneficios ligados a essas abordagens pode-se
destacar a selecdo da terapia mais adequada e o acompanhamento terapéutico (VAN DER

HEIDE; DALM, 2022; SHAN et al., 2026).

Sob a perspectiva da grande importancia e utilidade de biomarcadores tumorais, a seguir,
€ evidenciado uma série de estudos, pautados na detec¢ao desses complexos, que se relacionam
com a utilizagdo de biossensores pautados na Microbalanga de Cristal de Quartzo para inferir
medidas e realizar as anélises. Tudo isso a fim de reiterar a aplicabilidade dessa técnica em

contextos clinicos que, em primeiro plano, necessitam de grande sensibilidade.

Bakhshpour et al. (2019) desenvolveram um biossensor utilizando a Microbalanga de
Cristal de Quartzo nanoparticulas PHEMA, com a premissa de detectar células cancerigenas de
mama, baseando-se no receptor notch-4 que esta relacionado com o desenvolvimento do tecido
mamario. A expressdo anormal desse receptor ocorre em células neoplasicas de mama, em
estdgio metastatico. Para o desenvolvimento do dispositivo foram utilizadas as células MDA -
MB-231, provenientes de cincer de mama humano e que expressam de forma aberrante o
receptor notch-4. O biossensor foi pautado na interagc@o antigeno-anticorpo, onde 0s anticorpos
especificos dessas células mamarias, juntamente com as nanoparticulas, foram funcionalizados
na superficie do eletrodo. Apds a confec¢do e preparacdo do dispositivo, testes usando
concentracdes variadas das células citadas anteriormente foram executados, demonstrando
significativa sensibilidade com limite de deteccdo de 12 células/mL. Além disso, testes de
seletividade foram realizados, através do método da adsorcdo competitiva, com células
fibroblastos de camundongo (L929) e com as células MDA-MB-231 para a verificagdo de
possiveis interagdes. Como resultado a diferenca de valores para esse parametro foi
consideravelmente alto, onde a maior seletividade foi observada para as células de cancer de
mama humano, reiterando a rela¢do especifica de antigeno e anticorpo. Tendo isso em vista, o
estudo apresentou resultados favoraveis para a detec¢do de células MDA-MB-231 viabilizada

pelo receptor notch-4 (BAKHSHPOUR, 2019).

O artigo desenvolvido por Lino et al. (2023) denota a confec¢do de um biossensor pautado

na QCM com cristal de corte AT e frequéncia de 10MHz para o auxilio na detec¢do de
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compostos associados ao cancer de pulmao de ndo pequenas células. Essa doenca pode estar
vinculada a anormalidades (delecdes) no gene do Receptor do Fator de Crescimento Epidérmico
(EGFR) sendo este, portanto, um possivel indicativo para ela. A monitoracdo de mutacdes nesse
gene ¢ de grande relevancia principalmente no que tange o diagndstico dessa neoplasia. O
biossensor ¢ fundamentado no processo de hibridizacdo e utiliza ssDNA como sonda e o
reconhecimento com o DNA alvo de interesse, caso haja complementaridade. Sendo assim, a
Sonda EGFR tipo selvagem e a Sonda EGFR Del 25-delecao de 15 nucleotideos, foram usadas
para esse estudo, funcionalizadas na superficie do eletrodo do biossensor. Além disso, os alvos
dessas sondas, Alvo EGFR Wt e Alvo EGFR Del 25, respectivamente, também foram
necessarios. Vale ressaltar que, para a comprovagao de aplicabilidade em condi¢des reais, foi
necessario o uso de uma amostra contendo DNA livre de células (cfDNA), apresentando
delecio no gene EGFR. Ap6s a confec¢do e preparacdo do biossensor, os testes de
especificidade, com a sonda Sonda EGFR tipo selvagem, usando um DNA ndo complementar
(EGFR Del 25 (NC)) e complementar, foram realizados, onde, quando solu¢des contendo esses
compostos foram inseridas, foi observado uma variacdo infima de frequéncia do Nao
complementar quando comparada com o DNA alvo complementar, implicando assim, que
ocorreu hibridizacdo somente com a Alvo EGFR Wt, tal resultado salienta a especificidade do
sensor no que tange as delecdes do gene. Por conseguinte, testes envolvendo o cfDNA foram
executados, na superficie do biossensor houve a funcionaliza¢do da Sonda EGFR Del 25 e tanto
o DNA livre, que apresentava complementaridade com a sonda, quanto um alvo ndo
complementar foram testados. O biossensor, por conseguinte, apresentou capacidade de
deteccdo para as delegdes, citadas anteriormente, existentes no cfDNA nesse caso, com alta
variacdo de frequéncia. Tais fatos corroboram para o potencial de uso clinico desse dispositivo,

principalmente relacionado ao diagndstico da neoplasia (LINO et. al, 2023).

Mutacdes do tipo V60OE no gene BRAF podem estar frequentemente vinculadas ao
melanoma, sendo assim, a detec¢do desse biomarcador é de suma importancia para analises e
intervencdes que envolvem esse tipo de cancer. O estudo proposto por Guo et al. (2025)
evidencia a confeccdo de um biossensor-QCM, para a detec¢do do gene BRAF-V600E. Na
metodologia empregada utilizou-se de sondas de captura, sondas de deteccdo e da sequéncia-
alvo BRAF-V600E ou BRAF funcionalizadas na superficie do biossensor. Posteriormente
inseriu-se a ligase de DNA T4 e sequencialmente os agregados de prata, também na superficie
do eletrodo, que tinham a fun¢ao de aumentar o sinal de detec¢do. A premissa de funcionamento

desse sensor estd relacionada a captura de compostos de prata pela estrutura formada pela
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ligacdo entre sonda de captura e a sonda de detec¢do, a partir da hibridizacdo com o BRAF-
V600E, visto que essas duas sondas apresentam complementaridade com ele, forma-se uma
cadeia longa, com auxilio da ligase, que apresenta mais vias de ligagdo com os compostos de
prata. A partir da variacao de frequéncia oriunda desse processo é possivel mensurar a variagao
de massa. E vélido salientar que a mesma preparacio foi realizada para a sequéncia-alvo BRAF,
no entanto, por ser esse composto ndo se formou a estrutura sonda de captura/sonda de detec¢ao,
resultando assim em uma cadeia curta com pouca adesdo da prata na superficie do eletrodo e,
por consequéncia, pouca variacao de frequéncia quando comparada a versao com o gene BRAF-
V600E sendo 2600 Hz para a BRAF-V600E e 1200 Hz para BRAF, isso denota a especificidade
do biossensor para a mutacdo. Apos diversos testes, incluindo a especificidade, estabilidade e
aplicacdo do biossensor em soro humano, foi constatada a aplicabilidade desse dispositivo,
visto que ele apresentou LOD de 0,73 pM e a possibilidade de detec¢do em uma faixa de
concentracdo de 1 pM a 10 nM. No soro humano, apesar de algumas alteragdes observadas, a
aplicabilidade deste biossensor manteve-se eficiente para a analise de mutagcdes BRAF-V600E

(GUO et. al, 2025).

Além disso, também ressaltando a aplicabilidade da QCM com aptameros na detecg¢io de
cancer, no estudo de Domsicova et al. (2024) foi possivel observar o desenvolvimento e 0 uso
do biossensor baseado na QCM para detectar células de Leucemia Miel6ide Cronica (LMC).
Nesse contexto, foram utilizados aptameros (T2-KK1B10) funcionalizados na superficie do
eletrodo do biossensor, onde tais compostos se unem as células K562, respectivas a Leucemia,
que foram utilizadas. Apds o tratamento, preparagdo e otimizagdo tanto do composto
funcionalizado na superficie quanto do biossensor como um todo, testes de desempenho foram
realizados, nos quais foi apresentada significativa sensibilidade. Na confeccdo desse
dispositivo, foram realizadas duas modalidades de imobilizagdo do aptimero, uma utilizando
biotina e outra com tiol, sendo essa ultima a mais eficiente com valor do LOD de 263 células
K562. Ademais, uma andlise da especificidade do biossensor foi efetuada visto que o aptamero
usado foi especificado para células K562. Com isso, células de outros tipos de Leucemia, como
LMC BV-173, foram testadas e, apesar de apresentar relativa interacdo com essas células, os
valores de interagcao foram inferiores quando comparados as células K562, reiterando assim, a
especificidade deste biossensor. Por conseguinte, testes clinicos, tanto com a utilizacdo de
plasma humano quanto com o uso de amostras de pacientes, foram realizados e apresentaram
resultados favoraveis, o que salienta a viabilidade de aplicacdo deste biossensor na pratica,

auxiliando no diagnéstico da LMC (DOMSICOVA et al., 2024).
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No estudo desenvolvido por Joshi et al. (2023), é salientado a confeccio de um
imunossensor-QCM configurado para a deteccdo da mesotelina. Tal composto é uma
glicoproteina que, quando superexpressa, pode estar frequentemente associada a neoplasias no
mesotélio, pancreas e ovario. Estudos realizados na contemporaneidade retratam seu uso para
o diagnodstico de tumores e, por conseguinte, a configuraram, em alguns casos, como um
biomarcador. Sendo assim, o estudo foi realizado, com o biossensor baseado na reacio
antigeno-anticorpo, na qual esse ultimo foi imobilizado na superficie do cristal. Para a
realizacdo desse estudo, pode-se destacar o uso da mesotelina humana (ab205217) e do seu
respectivo anticorpo anti-mesotelina (ab96869), além de cristais de quartzo operantes na faixa
de frequéncia de 5 MHz. Apds a construgdo e preparacdo do biossensor, testes com
concentracdes variadas de mesotelina (100 pg/mL a 50 ng/mL) foram realizados, sendo, por
conseguinte, possivel obter variacdes de frequéncias. No estudo, foram observadas interagdes
entre o antigeno e anticorpo especificos na faixa analisada, sendo na concentracdo de 50 ng a
presenca de uma variagdo de frequéncia superior. Portanto, apesar da necessidade de mais
estudos e testes para resultados ainda mais concretos, € possivel inferir que o estudo evidencia
a detec¢do da mesotelina para essa faixa de concentracdo e, por consequéncia, a potencial
aplicacdo deste biossensor no auxilio da deteccao de neoplasias ligadas a essa glicoproteina

(JOSHI et al., 2023).

Ainda nesse campo, o estudo desenvolvido por Pohanka (2021) descreve a confeccdo de
um biossensor pautado na QCM utilizando um cristal de corte AT e 10 MHz de frequéncia
fundamental para a detec¢do do Antigeno Prostatico Especifico (PSA), um biomarcador
associado ao cancer de prostata. Tal biossensor utilizava o anti-PSA imobilizado em sua
superficie além de nanoparticulas que foram utilizadas para tornar o dispositivo aplicavel
clinicamente. O PSA pode ser frequentemente localizado no sangue que, em casos normais,
apresenta niveis muito baixos, no entanto, em caso de cancer, esses niveis podem aumentar. De
acordo com o autor, em alguns estudos, os niveis de PSA no sangue apresentam valores limiares
de 4 ug/l e 10 pg/l que denotam baixo e alto risco de cancer, respectivamente. Tendo isso em
vista, no estudo, apds a criacdo e preparacado deste biossensor, ele foi testado para uma faixa de
concentracoes de PSA (de 0 a 0,50 ug/l), apresentando um LOD e LOQ de 0,054 pug/l e 0,18
pg/l, respectivamente. Com o intuito de verificar a possibilidade de ocorréncia de falsos
positivos, foram feitos testes de interferéncia, nos quais o biossensor apresentou um resultado

favoravel. Desse modo, o artigo salienta um dispositivo aplicavel na pratica que, além de
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apresentar uma simples fabricacdo, € sensivel e seletivo o suficiente para a detec¢ao de PSA

em amostras bioldgicas (POHANKA, 2021).

A partir dos estudos mostrados acima, € possivel observar a aplicabilidade em potencial da
Microbalanga de Cristal de Quartzo em contextos de deteccao de espécies ligadas ao cancer,
com perspectivas de auxilio na detec¢ao ou, conforme o caso, no diagnostico precoce da doenca
(DOMSICOVA et. al, 2024; JOSHI et. al, 2023; GUO et. al, 2025). O que pode corresponder
ao maior éxito dos tratamentos aplicados no paciente (BARTELS, 2010; AYRES, 2015). Para
o funcionamento adequado dessa técnica, € imprescindivel um circuito estivel e bem
estruturado, a partir disso o estudo de métodos que acentuam essas caracteristicas desse sistema
se mostra pertinente, com isso em vista, esse trabalho apresenta a finalidade de estudo e andlise
de um arranjo elétrico e eletronico que proporciona estabilidade, sensibilidade e confiabilidade

para um biossensor cujo o seu cerne ¢ a Microbalanga de Cristal de Quartzo.

1.2 OBJETIVO GERAL

Desenvolver e validar o projeto de uma Microbalanga de Cristal de Quartzo (QCM) pautada
no fendmeno da piezoeletricidade, bem como promover a andlise de parametros como
estabilidade e precisdo tanto do circuito ressonante quanto dos microcontroladores utilizados.
Tudo isso, convergindo para o foco principal na aplicacdo desse dispositivo em biossensores

por transdugdo piezoelétrica nas areas da medicina, biomedicina e satide no geral.

1.3 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Realizar uma revisdo bibliografica sobre o fendmeno da piezoeletricidade e também
sobre os fundamentos tedricos que envolvem sensores e biossensores.

- Analisar o principio de funcionamento e as principais aplicacdes da Microbalanga de
Cristal de Quartzo (QCM).

- Examinar a estabilidade do circuito elétrico ressonante da microbalanga, com o intuito
de identificar os parametros criticos que interferem diretamente na precisdo da medi¢do
de frequéncia.

- Avaliar a influéncia das flutuacdes na contagem de tempo dos microcontroladores
ESP32-WROOM, Teensy 3.2 e Arduino Nano (ATmega328), considerando possiveis
interferéncias que possam comprometer a deteccao de massas na ordem de nanogramas.

- Comparar o desempenho dos trés dispositivos mencionados, a fim de determinar qual
arquitetura oferece maior estabilidade para aplicacdes de alta sensibilidade em campo,
com vistas a futura implementacdo da QCM em biossensores de alta precisdo voltados
para a 4rea da saude
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2  FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 SENSORES

Os sensores sdo dispositivos analiticos cuja premissa de funcionamento € pautada na
aquisicdo, identificacdo e transmissdo de informacgdes, onde estas podem apresentar natureza
fisica ou quimica. A partir disso, a resposta transmitida pelo dispositivo, normalmente na forma
de um sinal elétrico, posteriormente é processada e torna-se utilizivel para estudos e
investigacdes em diversos campos (JUNIOR, 2026). A classificagdo dos sensores € realizada
de acordo com o parametro que € medido, sendo assim, € possivel inferir que quando o aparelho
prové dados e informacdes acerca de caracteristicas fisicas de uma amostra, ele € classificado
como um sensor fisico. Ademais, quando € fornecida informagdes quimicas de um complexo,
o sensor € caracterizado como sendo do tipo quimico. Em aplicacdes préticas, a andlise de
conceitos como temperatura, pH e substancias quimicas sdo frequentemente realizadas por tais
dispositivos. Os sensores do tipo quimico apresentam como estrutura geral um receptor,
responsavel por converter a informacdo quimica da amostra em um sinal detectavel e adequado,
além de um transdutor que transforma esse sinal convertido em informagdes apropriadas para
estudos. Adicionalmente, esses instrumentos podem ser classificados de acordo com o tipo de
transdug@o empregada em sua estrutura, o que acarreta na confecc¢ao de sensores do tipo Opticos,
eletroquimicos e sensiveis a massa, por exemplo. Os sensores piezoelétricos sao uma categoria
do tipo sensivel a massa, e utilizam o principio da varia¢cdo de frequéncia a partir da deposi¢ao

superficial de matéria (HULANICKI; GLAB; INGMAN, 1991; VIEIRA, 2020).

2.2 BIOSSENSORES

Os biossensores sdao aparelhos andlogos aos sensores, que sdo sensiveis a amostras
bioldgicas ou quimicas e utilizados para a suas respectivas detecgoes e analises. Sua estrutura
funcional consiste principalmente na presenga de um elemento biologico imobilizado em sua
superficie atuante como sensor, um transdutor € um sistema de processamento. Vale salientar
que o elemento bioldgico, ou biorreceptor, € responsavel por interagir com a substancia de
interesse provocando alteracdes que, posteriormente, serdo convertidas em um sinal pelo
transdutor. O sistema de processamento € responsavel pela captacao desse sinal e transformagao
deste em informagdes analiticamente tteis para estudos e pesquisas. Tendo isso em vista, esses
dispositivos podem ser classificados tanto de acordo com o tipo de transdutor usado em sua
estrutura, como eletroquimicos e piezoelétricos, quanto segundo o tipo de receptor biologico

imobilizado, como DNA, anticorpo e células (VIEIRA, 2020). A seguir, é apresentado um
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esquema ilustrativo que denota de forma simplificada o principio de funcionamento dos
biossensores, pautados nos tipos de transdutor e biorreceptor.

Figura 1 - Esquema ilustrativo do funcionamento de um biossensor com alguns tipos de transdutores.
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Fonte: (OLIVEIRA, 2017)

Um outro tipo de classificacdo dos biossensores € respectiva ao tipo de interacao realizada
entre o biorreceptor e o analito. Dentre as classificacdes, pode-se destacar os biossensores
cataliticos, pautados na reagdo de catalise, e os biossensores de afinidade (ou bioafinidade),
cujo cerne de funcionamento consiste no grande nivel de especificidade entre o elemento de
reconhecimento biologico e o composto de interesse, 0 que acarreta em interacOes de alta
seletividade (THEVENOT et. al, 1999; VIEIRA, 2020; MONTEIRO, 2021; MARTINS, 2022).
No contexto atual, o uso da relacdo antigeno-anticorpo para a avaliacdo amostral € o principio
dos imunossensores, visto que, a alta especificidade dos anticorpos pelo seu respectivo antigeno
favorece a detec¢do do alvo de interesse. Seguindo uma premissa similar tem-se 0s biossensores
baseados em DNA onde o principio da complementaridade da molécula com o composto
relacionado garante o funcionamento do dispositivo (ALVES, 2014; MEHROTRA, 2016;
VIEIRA, 2020; MARTINS, 2022). Para aplica¢des praticas, vale ressaltar que os biossensores
devem ser portadores de parametros bem estabelecidos e apresentarem caracteristicas que irdo
corroborar para o seu bom funcionamento e desempenho, sendo assim, destacam-se que
caracteristicas como seletividade, estabilidade e sensibilidade sdo de suma importancia. As
aplicacdes de biossensores podem ser variadas, podendo detectar os niveis de glicose no sangue,
patogenos e de compostos ligados a doengas como o cancer. Neste ultimo caso, estudos
apontam a utilizacdo de biossensores para a detec¢do de tumores como uma tecnologia

promissora e que apresenta beneficios plausiveis (VIEIRA, 2020; SARKAR et. al, 2024).
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2.3 BIOSSENSORES PIEZOELETRICOS

O biossensor piezoelétrico € caracterizado como um dispositivo que € estruturado no
fendmeno da piezoeletricidade, esse tipo de material usado no transdutor, ao ser submetido a
uma pressao mecanica, gera um sinal elétrico. No momento em que um analito de interesse
interage com o biorreceptor presente no biossensor, hd uma variacdo de massa, e esta afeta a
inércia do sistema, que assim altera a frequéncia de oscilagdo fundamental do material do
transdutor, em decorréncia disso, um sinal de variacdo da frequéncia do sinal elétrico
proporcional a essa massa € obtido. Com essa informacdo e utilizando o sistema de
processamento, é possivel calcular a variacdo de massa amostral de interesse (ALVES, 2014).
Dentre as indmeras aplicacdes desse tipo biossensor, pode-se destacar a investigacdo de
caracteristicas e informacoes celulares (SKLADAL, 2024), além da deteccdo de alguns tipos

de virus e marcadores tumorais (VIEIRA, 2020).

24 PIEZOELETRICIDADE

Na perspectiva histérica, em 1880 na Franca foi descoberto um fendmeno intrinseco a
materiais, denominado Piezoeletricidade. Tal conceito esta relacionado ao fato de que, com a
submissdao de uma for¢ca mecanica, o material piezoelétrico gera um potencial elétrico
proporcional, sendo classificado como efeito piezoelétrico direto. O vocabulo “Piezo”,
derivado de um termo grego, significa ‘“Pressdo”, sendo assim, a etimologia de
piezoeletricidade ilustra a geracio de eletricidade via pressdo. E valido ressaltar que o inverso
também foi observado, sendo nomeado de efeito piezoelétrico inverso, que consiste na
aplicacdo de uma tensdo elétrica no material e este apresentard uma deformacdo mecanica
(WATANABE, 2006). Dentre os principais motivos para a presenca do fendomeno da
piezoeletricidade em alguns materiais a ndo simetria central da estrutura molecular € um
atributo imprescindivel para a ocorréncia deste, esses tipos de materiais portadores dessa
caracteristica sdo classificados como sendo ndo centrossimétricos (SILVA, 2013). Na
contemporaneidade, os cristais podem ser classificados em grupos de simetria, existe-se 32
grupos onde, desse valor, 21 ndo sdo centrossimétricos, desses ultimos grupos, 20 apresentam
a caracteristica piezoelétrica (JESUS, 2021), cabendo salientar compostos como o Topazio,
Turmalina e o Quartzo que apresentam esse fendomeno naturalmente (PERLINGEIRO;
PIMENTA; SILVA, 2016). Tendo isso em vista, a premissa da piezoeletricidade é pautada na
quebra da coincidéncia dos centros de cargas elétricas das moléculas presentes no material. No
contexto prévio a uma for¢a aplicada no material, h4 a existéncia da neutralidade das cargas das

células que o compdem, no entanto, a partir do momento em que a forca é aplicada, o
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deslocamento dessas cargas acontece na célula unitaria e essa torna-se um dipolo elétrico.
Quando totalizadas as contribui¢des de todas essas unidades que configuram a estrutura do
material, uma polarizacdo resultante superficial é acarretada e, por conseguinte, um campo
elétrico € formado (VIVES, 2008; SILVA, 2013; BEZERRA; ANDRADE, 2018; NADEO,
2019). No efeito piezoelétrico inverso ocorre a aplicacdo de um campo elétrico no material e €
ele que proporciona a divergéncia dos centros de cargas elétricas das moléculas do material,
convergindo para a alterac@o de sua rede cristalina, o que modifica estruturalmente o composto
(BEZERRA; ANDRADE, 2018). Tendo isso em vista, com a utilizacdo desse fendmeno, uma
gama de aplicagdes para materiais portadores da piezoeletricidade sdo vidveis, como 0s
transdutores piezoelétricos, que sdo dispositivos portadores dessa caracteristica fisica capazes

de aplicéa-la de forma efetiva.

2.5 TRANSDUTORES PIEZOELETRICOS

Um transdutor é a parte de um sensor ou biossensor que converte o sinal analitico em um
sinal possivel de ser medido, como uma varia¢do elétrica. Uma classe desses equipamentos sao
os transdutores piezoelétricos que utilizam um material dotado dessa caracteristica em sua
estrutura, o que possibilita promover a conversao de um sinal elétrico em energia mecanica ou
o efeito inverso (CRUZ, 2018). Esses dispositivos sdo amplamente utilizados para aplicagdes
médicas, sendo um principio fundamental da ultrassonografia. Sob essa perspectiva, na
realizacdo de exames de imagens via ultrassom, um transdutor piezoelétrico € responsavel tanto
pela emissdo quanto pela recep¢do das ondas sonoras utilizadas. O funcionamento desse
método ocorre quando um pulso elétrico € aplicado fazendo com que o transdutor produza
ondas mecanicas de alta frequéncia que sdo transmitidas para o interior do tecido. Devido a
diferencas de densidade entre os tecidos, e devido a mudancas de interfaces/densidades entre
tecidos, ocorre um eco desta onda acustica, esse fato resulta em uma onda espalhada que retorna
e € detectada pelo transdutor. A partir disso, o sinal obtido € processado e a imagem ¢é formada.
E conveniente citar que um maior contraste tecidual ocorre quando tecidos adjacentes
apresentam grande diferenca de densidades entre si (também interpretada como impedéncia
acusticas distintas), pois, devido a isso, quando a onda incidente percorrer e interagir com esses
tecidos, maior serd a amplitude da onda de ultrassom refletida. Devido a interacdo com matérias
que também podem se mover, surge também o efeito doppler nestas reflexdes, que possibilita
efetuar uma leitura precisa do fluxo sanguineo em um batimento do coracdo, como por exemplo.

(CRUZ, 2018; NASCIMENTO, 2013; PAPALEO; SOUZA, 2019, POGGI; PALAVECINO,
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2024). E pertinente citar que, para aplicacdes ligadas ao ultrassom, o material frequentemente

utilizado é o PZT (Titanato Zirconato de Chumbo) (OLIVEIRA, 2015; OLIVEIRA, 2025).

2.6 CRISTAL DE QUARTZO

O quartzo, por se tratar de um material piezoelétrico, € capaz de transformar energia elétrica
em energia mecanica e vice-versa. A sua estrutura € baseada na combinac¢do de um atomo de
silicio e dois atomos de oxigénio (Si0,), sendo um material da classe dos silicatos (PERLIN,
2011; BYRAPPA; YOSHIMURA, 2013; TUDELA, 2019; TONONI, 2025). O quartzo
apresenta diferentes tipos de cortes, pautados na dire¢do e angulacdo em referéncia ao eixo
cristalografico, cada um com caracteristicas e particularidades que podem ser aplicadas de
maneiras diferentes. A frequéncia fundamental e o modo vibracional do cristal podem variar de
acordo com o tipo de corte empregado, em resumo, quanto mais espesso for o corte, menor sera
a sua frequéncia de ressonancia. Para o funcionamento de osciladores piezoelétricos, que
utilizam o cristal de quartzo e estdo intimamente relacionados com a frequéncia de oscilagao
do mesmo, € de suma importancia realizar o corte mais apropriado para a finalidade desejada.
A seguir, tem-se um esquema ilustrativo referente ao cristal de quartzo, os planos de eixo € um

tipo de corte realizado.

Figura 2 - Esquema ilustrativo do corte AT com a angulacdo de 35° e 15’ em referéncia ao eixo cristalogréfico.

Fonte: (FOSCHINI, 2009).

Dentre os diferentes tipos de cortes que podem ser empregados no cristal de quartzo, pode-
se destacar o BT, CT, DT e AT, sendo esse tltimo dotado de caracteristicas como o valor de
coeficiente de temperatura, para o intervalo de 0°C e 50°C, préximo a zero o que implica pouca

variagdo por influéncia dela e, adicionalmente, uma certa estabilidade em extensa faixa de
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frequéncias. Esses fatos corroboram para o amplo emprego desse tipo de corte na Microbalanca
de Cristal de Quartzo. Ademais, vale salientar que o corte AT apresenta o modo de oscilagdao
do tipo cisalhamento, ou seja, nesse corte o cristal deforma-se transversalmente apresentando
as oscilacdes em sentido paralelo as faces do corte (FOSCHINI, 2009; LIMA, 2014; LIMA

2020). A seguir, € salientado uma imagem esquematica desse tipo de modo de vibracao.

Figura 3 - Representa¢do da oscilagdo do tipo cisalhamento do cristal.

Fonte: (CHAMBI, 1999).

Tais propriedades listadas acima, segundo estudos, conferem ao quartzo uma grande
aplicabilidade em setores como a industria e pesquisa, principalmente no que tange células
fotovoltaicas, dispositivos médicos (ULLAH et al, 2025) e sensores piezoelétricos pautados na

QCM.

2.7 MICROBALANCA DE CRISTAL DE QUARTZO (QCM)

Com a descoberta do fendmeno da piezoeletricidade e, consequentemente, de materiais que
apresentavam essa caracteristica, como o quartzo, inimeros dispositivos, como os transdutores,
baseados nesse efeito, foram criados e aplicados em diversas areas. Nesse contexto, foi
desenvolvida a Microbalanca de Cristal de Quartzo (QCM), um técnica altamente sensivel a
varia¢do de massa, que, a partir de uma variacdo de frequéncia do cristal de quartzo, € capaz de
mensurar pequenas quantidades de massa em escalas nanométricas (JUNIOR; HAMANN;
YOSHIOKA, 2022) e amplamente empregada em diversos setores, principalmente os que
exigem sensibilidade e precisao na determinagdo de espessuras de filmes finos, taxa de corrosao
e taxa de massa depositada na interface (CHAMBI, 1999; WANG; SONG; YU, 2024). Esse
método € aplicado em biossensores do tipo piezoelétrico (MONTEIRO, 2021; MOCO, 2023)
e, ao utilizar um material biolégico como receptor, pode ser usado para analises de complexos
e substancias, apresentando vantagens como agilidade no diagnostico, baixo custo e, em casos
especificos, alta sensibilidade e seletividade (LIMA 2020; MONTEIRO, 2021). Em sua
estrutura, comumente, ha a presenga de uma lamina cristal de quartzo portando eletrodos em
suas faces opostas e, para o funcionamento da técnica, € necessario que o cristal utilizado oscile

em sua frequéncia de ressondncia, existindo um circuito elétrico que fornecem isso. Pode-se
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ressaltar, para tal finalidade, utilizacdo de um circuito oscilador que, quando conectado ao
cristal de quartzo, promove a oscilacdo desse componente (CHAMBI, 1999; WATANABE,
2006; RODRIGUEZ-PARDO; CAO-PAZ; FARINA, 2018; LIMA, 2020; JUNIOR;
HAMANN; YOSHIOKA, 2022). Devido a isso, no momento em que uma quantidade de massa
€ adsorvida na superficie ativa do cristal, pode ser interpretado como o aumento da inércia do
sistema, cuja consequéncia € ocorrer a diminui¢do da frequéncia de oscilagcdo normal do cristal
(WATANABE, 2006). A partir disso, um sinal elétrico contendo essa informacao é gerado, o
que resulta na medicdo da variacdo de massa a partir dessa variacao de frequéncia. Para a
montagem desse sistema e andlise das informacdes obtidas a partir desse processo, € necessirio
a montagem do circuito proprio onde dentre os componentes utilizados, além do cristal de
quartzo, destacam-se o frequencimetro, para a leitura de oscilagc@o do cristal em um computador
(CHAMBI, 1999; LIMA, 2020; JUNIOR; HAMANN; YOSHIOKA, 2022). Matematicamente,
a QCM ¢ regida pela equagdo de Sauerbrey, onde nela, € relacionada a variacdo de massa
depositada na superficie do cristal com a variacdo de frequéncia oriunda desse fato. Sendo
assim, para 0 modo de cisalhamento, advindo através do tipo de corte, tem-se A5que denota o

comprimento de onda acustica transversal, podendo ser expresso em funcéo da espessura [, da

lamina de cristal utilizada, definida na confec¢do do corte. A relacdo abaixo é referente ao

primeiro harmonico formado:

Ag = 21

q (Equacdo 1)

q

Além disso, ao utilizar a equacao de onda abaixo:

v =1 f (Equacdo 2)

E possivel inferir que a frequéncia do cristal f; esta relacionada com a velocidade com que
a onda se propaga no cristal v; e com o respectivo comprimento de onda dela 44, como pode-

se observar a seguir:

(Equacdo 3)
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Substituindo a equagdo 1 na equacdo 3, € observado a seguinte relagdo entre frequéncia da

onda no cristal e a sua espessura:

Uq (Equagio 4)

Com essa deducdo, € nitido observar a relagdo inversa entre a espessura da 1amina do cristal
com a sua frequéncia, ou seja, conforme a espessura do corte aumenta, a sua frequéncia diminui,
como pode-se observar. A partir dessa relacdo entre espessura da lamina e frequéncia, pode-se

inferir a relagdo entre as frequéncias f e f; do quartzo com uma variagio infinitesimal de massa

dmge de espessura dl,, conforme mostrado esquematicamente na figura 4 evidenciada a seguir:

Figura 4 - Esquematico representativo da deposi¢do de uma varia¢do de massa na superficie do cristal de

quartzo.

Quartzo m, i

Quartzo m, |

Fonte: (FOSCHINI, 2009).
Sob essa perspectiva, € possivel expressas as propor¢des da seguinte maneira, evidenciada

a seguir:

e _ _dq _ _dmg (Equagio 5)

O sinal negativo € advém da relagcdo inversa entre frequéncia e massa, ou seja, a medida
que a massa aumenta na superficie do cristal, a massa total do sistema é aumentada e, por
conseguinte, a sua espessura também sofre um aumento, diminuindo a frequéncia de oscilacdo.
A densidade de um cristal de quartzo € dada pela seguinte equagao abaixo em fun¢do da massa

do cristal mg, [, € a drea ativa do cristal A:

(Equacio 6)
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Reorganizando a férmula acima, tem-se:

my = Alq Pq (Equagdo 7)

Ao incluir a equagdo 7 na equagao 5 e considerar que a variagdo infinitesimal de massa do

cristal dm, sendo € igual & varia¢do infinitesimal de massa dm; oriunda de uma deposi¢do do

filme na superficie do cristal, além de considerar dm; sendo Am; tem-se:

ZfOZAmf (Equagio 8)

Af =
f VgPgA

Além disso, a velocidade do cristal pode ser expressa em funcdo do seu moédulo de

cisalhamento, dado pela expressdo abaixo:

Hq (Equacao 9)
Pq

Onde g4 € 0 moédulo de cisalhamento do quartzo, que define a sua resisténcia a deformagéo

advinda de cisalhamento. Sendo assim, a equagao final é expressa a seguir:

ZfOZATnf (Equagdo 10)

Af =
A\ lqPq

A partir da equacdo acima € possivel inferir que a variacdo da frequéncia além de ser
diretamente proporcional a variacdo de massa depositada na superficie efetiva do eletrodo do
cristal de quartzo, também apresenta proporcionalidade com o quadrado da frequéncia
fundamental do cristal, isso implica que, em termos comparativos, cristais com f; mais

elevado apresentam uma variagdo de frequéncia superior do que cristais com frequéncia
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fundamental de valores inferiores. Como consequéncia, dado o mesmo valor de massa, a
sensibilidade para cristais com f; maiores € superior, sendo esse resultado interferéncia direta

na aplicabilidade da QCM (WATANABE, 2006; FOSCHINI, 2009).

2.8 MICROCONTROLADORES

Microcontroladores sdo dispositivos, que apresentam uma grande gama de aplicabilidades
do cendario atual. Etimologicamente, o seu nome enfatiza a sua forma sintetizada e a sua
capacidade de exercer o controle de sistemas com determinado grau de complexidade, sendo
assim, os microcontroladores podem ser empregados em diversos setores e equipamentos, COmo
forno micro-ondas, sistemas de alarme, sensores, robos e, em alguns casos, pesquisa. Dentre os
principais componentes que compdem sua estrutura basica, pode-se citar a CPU (Central
Processing Unit), ROM (Read Only Memory) um tipo de memoria destinada somente a leitura
de dados sendo esses imutaveis dentro dessa memoria, €, em contraste com ela, no
microcontrolador existe a memoéria RAM (Random Access Memory) que € a parte onde os
dados sao armazenados de maneira temporaria, sendo possivel tanto a leitura de informagdes
gravadas nela quando a inser¢do de novos contetidos. Além disso, é possivel destacar Clock e
as Portas E/S, estas ultimas conferem uma comunica¢do com dispositivos de interesse ligados
a CPU. J4 o controle de interrupgdes € responsavel por pausar o programa em execugao quando
um evento prioritario ocorre, a fim de processid-lo (SCHERZ; MONK, 2016; LOPES, 2018;
NASCIMENTO; 2022; BOTELHO, 2025; KERSCHBAUMER, [s. d.]).

Em resumo, os microcontroladores apresentam uma ampla gama de aplicagdes, como as
citadas anteriormente, nesse estudo, esses dispositivos foram utilizados como frequencimetros,
cuja func¢do € fornecer o valor da frequéncia a partir da contagem de pulsos que chegam em sua
entrada. Esse fato introduz a uma série de sistemas uteis que podem ser aplicados em diversas

areas da satide como pesquisa e biomedicina.
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3 METODOLOGIA

O desenvolvimento deste trabalho seguiu uma abordagem sequencial e sistematica,
dividida em etapas bem definidas para garantir a compreensao tedrica e pratica necessaria tanto
para a montagem e avaliagdo do sistema de microbalanga de cristal de quartzo (QCM) bem
como o estudo de suas aplicacdes. Para tal finalidade, a metodologia foi organizada e

desenvolvida da seguinte forma:

3.1 Estudo tedrico sobre piezoeletricidade e transduciao em Biossensores

Inicialmente, como pdde-se observar na fundamentacio tedrica, foi realizada uma revisao
bibliografica utilizando teses, livros e artigos cientificos que salientaram sobre principios de
transducdo piezoelétrica com énfase em biossensores baseados em QCM e acerca da
identificacdo de parametros como sensibilidade, resolugdo e estabilidade. Além disso, nessa
etapa, a revisao foi imprescindivel para a compreensao da equagao de Sauerbrey e sua aplicagcao

na conversao de variagdes de frequéncia em massa adsorvida.

3.2 Projeto e Montagem do Circuito Ressonante com Cristal de Quartzo

Para a exequibilidade do projeto, foi necessario um estudo sobre circuitos ressonantes de
cristal de quartzo, principios de circuitos oscilantes e do circuito oscilador de Pierce. Antes da
montagem da Microbalanga de Cristal de Quartzo, foi determinada a utilizagao de cristais de
quartzo e, sendo assim, uma faixa de frequéncias fundamentais foi testada. Para €xito no projeto
utilizou-se os seguintes microcontroladores: ESP32-WROOM, Teensy 3.2 e Arduino Nano
(ATmega328), que foram programados como frequencimetros, cada um apresentando
caracteristicas convenientes para o estudo. Posteriormente, foi necessario a utilizacdo de uma
porta l6gica 74HC14 (inversor Schmitt-trigger) que confere uma excitacao estavel do cristal. 3
resistores (12012, 3.6 k2, 6.8k(2), capacitores além de Jumpers para a conexdo. E possivel
destacar que o sistema apresenta alimentacdo de Volts oriunda do Arduino. Antes da montagem
do circuito, um esquematico, de cunho representativo, dele foi desenvolvido no aplicativo

KiCad e pode ser observado na imagem a seguir:



32

Figura 5 - Circuito representativo montado no Software KiCad para com o intuito de exemplificar e ilustrar o

tipo de circuito montado para a QCM.

i

Fonte: Autoria Propria

E vilido destacar que este pode haver pequenas distingdes quando comparado com a
montagem em protoboard, devido a divergéncias de componentes entre o software e a pratica.
Na montagem prética houve a prototipagem em protoboard ou PCB, com ajuste fino dos
componentes para minimizar ruido e garantir oscilagdes sustentadas. Também deve-se relatar
que, devido a dificuldades de programagdo das interrup¢des do temporizador interno do
STM32F103C8T6 (Blue Pill) usando linguagem C++ no Arduino IDE como base de

programacao, este microcontrolador foi retirado do estudo.
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Figura 6 - Microbalangca montada em Protoboard.

Fonte: Autoria Prépria

3.3 Programacio dos Microcontroladores para Contagem de Frequéncia

Vale salientar que foi realizado um breve estudo sobre a linguagem C++ e programacgao
dos microcontroladores propostos utilizando o software Arduino IDE. Vale ressaltar que os
dispositivos anteriormente citados foram implementados como frequencimetro, responsaveis
por fazer a contagem da frequéncia. As respectivas programacdes dos microcontroladores

utilizados foram listadas abaixo:

- ESP32-WROOM;

// Frequencimetro ESP32

// Sem jumper - leitura direta no pino D34

// Faixa: até 40 MHz | Resolucdo: 1 Hz

// Serial: 9600 bps

#include "driver/pcnt.h"

#include "soc/pent_struct.h"

#include "driver/ledc.h"

#define PCNT_COUNT_UNIT PCNT_UNIT_O

#define PCNT_INPUT_SIG_IO GPIO_NUM_34 // Entrada do sinal - GPIO 34

int64_t sobre_contagem = 30000; // Limite do contador PCNT antes de transbordar
int16_t pulsos =0 // Pulsos contados no PCNT

int64_t multPulsos =0; // Quantidade de transbordamentos

int64_t janela =1000000;  //Janela de contagem: 1 segundo (em us)

float frequencia =0;

bool fim_contagem = true;

esp_timer_create_args_t create_args;

esp_timer_handle_t  timer_handle;

portMUX_TYPE timerMux = portMUX_INITIALIZER_UNLOCKED;
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/I ---- ISR do PCNT: registra cada transbordamento ----
static void IRAM_ATTR pcnt_intr_handler(void *arg)
{
portENTER_CRITICAL_ISR(&timerMux);
multPulsos++;
PCNT.int_clr.val = BIT(PCNT_UNIT_0);
portEXIT_CRITICAL_ISR(&timerMux);

}

/I ---- Callback do timer: fim da janela de contagem ----

void tempo_controle(void *p)

{
pent_counter_pause(PCNT_COUNT_UNIT); // Para a contagem por software
pent_get_counter_value(PCNT_COUNT_UNIT, &pulsos);
fim_contagem = true;

}

// ---- Inicializacdo do contador PCNT ----

void inicializa_contador()

{
pcnt_config_t pent_config = { };
pent_config.pulse_gpio_num = PCNT_INPUT_SIG_IO;
pent_config.ctrl_gpio_num = PCNT_PIN_NOT_USED; // Sem pino de controle externo
pcnt_config.unit = PCNT_COUNT_UNIT;
pcnt_config.channel =PCNT_CHANNEL 0;
pcnt_config.counter_h_lim = sobre_contagem;
pent_config.pos_mode = PCNT_COUNT_INC; // Conta na borda de subida
pcnt_config.neg_mode =PCNT_COUNT_DIS; //Ignora borda de descida
pent_config.lctrl_ mode =PCNT_MODE_KEEP; // Sem controle externo: sempre conta
pcent_config.hctrl_mode =PCNT_MODE_KEEP; //Sem controle externo: sempre conta
pent_unit_config(&pcent_config);

// Filtro de glitch: rejeita pulsos menores que ~125 ns (ruido)
// Para sinais acima de 30 MHz muito limpos, reduza para 4 ou desabilite
/lpent_set_filter_value(PCNT_COUNT_UNIT, 2);

// pent_filter_enable(PCNT_COUNT_UNIT);
pent_counter_pause(PCNT_COUNT_UNIT);
pent_counter_clear(PCNT_COUNT_UNIT);
pent_event_enable(PCNT_COUNT_UNIT, PCNT_EVT_H_LIM);
pent_isr_register(pent_intr_handler, NULL, 0, NULL);
pent_intr_enable(PCNT_COUNT_UNIT);

}

/I ---- Inicializagao geral ----

void inicializa_frequencimetro()

{
inicializa_contador();
create_args.callback = tempo_controle;
esp_timer_create(&create_args, &timer_handle);

}

/I ---- Leitura da janela pela Serial (opcional) ----

void serialEvent()
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{

String ¢ = Serial.readString();
int64_t novo = c.tolnt();
if (novo > 0) janela = novo;
}
// Defina o pino onde o buzzer est4 conectado
const int pinoBuzzer = 2;
/I Configuragdes do canal PWM do ESP32 (0 a 15)
const int canalPWM = 1;

void setup()
{
Serial.begin(9600);
// Tnicializa o canal LEDC com frequéncia de 5000 Hz e resolugao de 8 bits
ledcAttach(pinoBuzzer, 2000000, 1);
ledcWriteTone(pinoBuzzer, 30000);
inicializa_frequencimetro();

void loop()
{
if (fim_contagem == true)
{
fim_contagem = false;
frequencia = 1000000.0 * (pulsos + (multPulsos * sobre_contagem)) / janela;
Serial.println(String(frequencia,2));
// Reinicia para préxima medi¢ao
multPulsos = 0;
pent_counter_clear(PCNT_COUNT_UNIT);
pent_counter_resume(PCNT_COUNT_UNIT); // Retoma contagem por software
esp_timer_start_once(timer_handle, janela); // Reinicia janela de tempo

A partir disso pode-se inferir que, para o funcionamento do microcontrolador como
contador de frequéncia, foi utilizado o PCNT que € um sistema intrinseco ao microcontrolador
sendo um sistema periférico responsavel pelas contagens de pulsos no hardware que chegam
na entrada GPIO 34. pent_config.pos_mode = PCNT_COUNT_INC ¢é responsavel por
realizar a contagem quando ocorrer uma borda de subida enquanto a pcnt_config.neg_mode =
PCNT_COUNT_DIS ignora a borda de descida, ndo realizando a sua contagem, sendo assim,
a realizacdo de contagens duplicadas ndo acontece isso resulta em um valor fidedigno de
frequéncia. A funcdo ISR € uma fungdo que acarreta as interrupgdes a partir de um evento
determinado, nesse caso, quando o contador atinge o limite de contagem estabelecido, neste

caso na varidvel int64_t sobre_contagem, de 30000 estabelecendo o limite do contador PCNT
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antes de transbordar. Ja a int16_t pulsos € a variavel respectiva a quantidade de pulsos contados
no PCNT e int64_t multPulsos € definida como a quantidade de transbordamentos, ou seja,
quando o nimero de contagens atinge o limite pré estabelecido (30000) uma interrupcao €
gerada e é incrementado 1 unidade nessa variavel. A variadvel int64_t janela ilustra a janela de
contagem de 1 segundo (1000000 us). Quando esse intervalo € finalizado, o PCNT ¢ pausado
e o fim_contagem = true € ativado, apds isso o ciclo € reiniciado. Ao final de cada janela (ciclo),
a frequéncia € medida seguindo a parte do cédigo a seguir: frequencia = 1000000.0 * (pulsos

+ (multPulsos * sobre_contagem)) / janela, fornecendo o valor em MHz.

- Teensy 3.2 e Arduino;

#include <FreqCount.h>

void setup()

{
Serial.begin(9600); // abre a comunicag¢do serial com velocidade 9600

// while(!Serial) {;} // aguarda a conexdo da porta serial, enquanto nao conectar ele ndo faz

nada.

FreqCount.begin(1000);
}
void serialEvent()
{

String ¢ = Serial.readString(); // L€ o texto do buffer da serial;
// Serial.println(c); // Faz o eco do byte recebido;
FreqCount.begin(c.tolnt());

}
void loop()

{

/I FreqCount.begin(c);

/lesta parte a seguir € para a biblioteca da freqCounter, e s6 funciona na entrada da porta 5
do arduino Uno/

/lporta 13 para Teensy 3.5, 3.6, 3.0, 3.1, 3.2/ porta 11 para Teensy 2.0; porta 6 para
Teensy++2.0e 1.0 ;

//porta 12 para Arduino Leonardo; porta 47 para Arduino Mega e porta 1 para Sanguino.

if (FreqCount.available()) //retorna o valor medido, somente o valor armazenado no buffer
do intervalo determinado anteriormente.

{

/l tempo = Serial.read(); / Chama a varidvel velocidade como inteiro e faz a leitura do
nimero enviado na porta COM.

/l FreqCount.begin(tempo); // inicia o cddigo de contagem de frequéncia, bom para
frequéncias no intervalo de 1 kHz at¢ 8 MHz. Este valor € o tempo de contagem em
milisegundos, neste caso defini como 1s entre medidas

unsigned long cont = FreqCount.read(); // Retorna a medida mais recente, uma marca nao
assinada que contém o nimero de bordas ascendentes
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/Ivistas dentro do intervalo de entrada. Nao hi atraso entre os intervalos de gating, entdo,
por exemplo, a entrada de 1000.5 Hz

//(e oscilador de cristal perfeitamente preciso) alternard entre 1000 e 1001 quando usado
com um intervalo de 1 segundo de leitura da porta.

Serial.println(cont); // escreve diretamente na serial o nimero lido da variavel e convertido
de ASCII para decimal.

}
}

A premissa de funcionamento do Teensy e do Arduino € baseada na contagem de pulsos
que chegaram até a sua entrada configurada em um periodo de 1 segundo. E valido salientar
que, nesse caso, foi utilizado a biblioteca FreqCount.h, que € responsével por fazer a contagem
dos pulsos (bordas de subida do sinal) na entrada. O principio de funcionamento da
programacao por tras da biblioteca FreqCount.h € condizente com a do esp32, mas por se tratar
de uma biblioteca muito bem construida e estavel, optou-se por usar diretamente ela estes dois
microcontroladores. A linha FreqCount.begin (1000) é a responsavel por delimitar o intervalo
de contagem, sendo esse de 1000 ms (ou 1 segundo) o que define a unidade final, pulsos por
tempo, em Hertz, para o intervalo escolhido. Vale salientar que esse intervalo é configuravel
podendo ser implementados outros valores. FreqCount.available é responsavel por verificar se
o tempo estabelecido ja se completou, caso positivo, o resultado € liberado e a FreqCount.read
guarda o nimero de pulsos contados dentro de uma variavel e, por conseguinte, o valor €
mostrado na tela. Para isso ocorrer, no caso do Teensy é imprescindivel que a porta 13 do
microcontrolador seja conectada ao sinal para a chegada dos pulsos. Ja para o Arduino, a porta

5 foi utilizada para a contagem de pulsos.
- STM 32

Para esse microcontrolador especifico foi utilizado uma programacdo que nao funcionou
de maneira adequada. Sendo assim, o dispositivo nao foi capaz de medir de forma correta as

frequéncias.

No desenvolvimento do Firmware, foi necessaria tanto a configuragdo de contadores de
hardware para medi¢ao precisa da frequéncia quanto a implementacdao de algoritmos para
calculo da média médvel, este ultimo corrobora para a reducdo de flutuacdes aleatorias.
Posteriormente, apds realizada a comunicacdo serial para registro dos dados em um
computador, testes preliminares foram realizados para a verificacdo da resolu¢do temporal de

cada microcontrolador usando um gerador de sinais de referéncia.
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3.4 Medicoes em Laboratério

Tendo isso em vista, apos a programagdo dos microcontroladores, foram realizadas
medidas para a verificacdo da contagem de frequéncias realizadas por eles simultaneamente
para os cristais selecionados. Para isso, foi utilizado um software proprio, onde era
contabilizado o nimero de pulsos no intervalo determinado de 3 minutos, totalizando assim 180
contagens para cada microcontrolador e respectivo cristal.

Figura 7 - Interface do software prdprio utilizado para a contagem de pulsos realizada pelo

microcontrolador especifico.
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Fonte: Autoria Prépria.

A partir disso, para o cristal especifico utilizado, foram obtidos 180 valores de frequéncia
medidos para cada microcontrolador e, fixando a primeira frequéncia medida pelo dispositivo
no intervalo, foram calculadas as respectivas variagdes de frequéncias, obtendo 180 valores
desta. Posteriormente, ao utilizar a equacdo de Sauerbrey, foi realizado o célculo da variagao
de massa, que foi utilizada para a analises. E importante destacar que, como néo houve adsor¢do

de massa na superficie, os valores das medidas obtidas foram ruidos.

3.5 Analise Comparativa

Com a conduc¢do das medidas, procedeu-se a avaliacdo de dois critérios fundamentais: a
estabilidade temporal (deriva de frequéncia em minutos) e a resolugdo em massa em gramas
(g). Para a determinacdo desta tltima, utilizou-se a equacdo de Sauerbrey aliada a uma andlise
estatistica das flutuagdes. Tanto o calculo das variagdes de massa quanto a analise estatistica
para cada microcontrolador foram realizados no programa Excel mas testes prévios de

coincidéncia foram realizados, pautados na férmula a seguir:
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1 — 2 (Equacdo 11)
o= ng\lzl (x —xi)

Com destaque para N sendo o nimero de medidas, o o desvio padrdo e X sendo o valor
médio IWAMOTO et. al, 2014). Além disso, para uma maior inferéncia estatistica foi utilizado
o método de andlise do modelo de probabilidade onde, a partir dele, é possivel determinar a
probabilidade de ocorréncia dos valores que uma determinada variavel pode apresentar. Foi
utilizado o modelo da distribui¢do normal que, nesse caso, € necessario a média e desvio padrao

dos dados. A seguir, € salientado o grafico relacionado com esse modelo de probabilidade:

Figura 8 - Imagem ilustrativa para a representagdo do tipo de distribui¢do adotada para a andlise estatistica.

Density

Measuremenl value

Fonte: (MASON; GUNST; HESS, 2003).

Sob esse viés, os possiveis valores que uma determinada varidvel pode apresentar esta
distribuida ao longo dessa curva, onde estima-se os intervalos, nos quais 68%, 95% e 99% dos
valores encontram-se, correspondentes a X + o, X * 20 e X % 30, respectivamente. Sendo
esse ultimo o intervalo escolhido para a analise dos dados. Com o intuito apenas de ilustrar uma
distribuicao de dados, um exemplo denotado no livro de MASON; GUNST; HESS (2003) foi

utilizado.
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Figura 9 - Exemplificagdo de uma distribuicdo de dados em formato de histograma.
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Fonte: (MASON; GUNST; HESS, 2003).

Na figura acima, é possivel a verificagao de um histograma relacionado com a distribui¢ao
de valores e as respectivas frequéncias com que eles aparecem. (MASON; GUNST; HESS,
2003).

3.6 Validacao

Vale salientar que foi feito uma revisao bibliografica artigos cientificos para fornecer
embasamento acerca da aplicabilidade da microbalanga de cristal de quartzo em biossensores
atrelados a sadde, tudo isso com o objetivo de explanar a funcionalidade desse sistema em
aplicacdes clinicas. E valido destacar que, para isso, foi imprescindivel a utilizacio de
plataformas cientificas especializadas como “Science Direct”, “Springer Nature Link”, “Pub
Med” e “Google Scholar” que apresentavam grande renome e embasamento cientifico. E
importante destacar que, como critério de prioridade, foram escolhidos artigos que foram
publicados nos dltimos 10 anos. Tudo isso possibilitou a analise e valida¢do da microbalanca

de cristal de quartzo a partir da exemplifica¢do das suas ramificacdes de uso na area da saude.
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4 RESULTADOS E DISCUSSOES

4.1 CRISTAL DE 4 MHZ

A partir do processamento de dados, foi obtida a tabela 1 mostrada a seguir com os valores
das frequéncias medidas por cada microcontrolador usado.

Tabela 1 - Valores da frequéncia média medida por cada um dos microcontroladores para o cristal de 4 MHz.

Frequéncia média para o cristal de quartzo de 4 MHz

Arduino Teensy Esp 32

4011066,856 Hz 3999169,261 Hz 4002729,622 Hz

Fonte: (Autoria Prépria, 2026).

A partir da tabela acima, € possivel observar que todos 0os microcontroladores apresentaram
um valor de frequéncia condizente com o esperado, apesar da ligeira diferenca com o valor
exato de 4MHz, sendo assim, foi possivel inferir os valores de variacdo de massa respectivas a
cada microcontrolador. A seguir no grafico abaixo, evidenciado na figura 10, a comparacdo

entre as variagdes de massa medidas € possivel:

Figura 10 - Grafico da comparacdo entre os valores de variagdo de massa respectivos a cada microcontrolador
para o cristal de 4 MHz.
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Fonte: (Autoria Prépria, 2026).

A partir do grafico acima, foi possivel observar uma grande variacdo para o Arduino
enquanto o ESP32 e o Teensy apresentaram uma certa linearidade entre as medidas, ocorrendo
pouca variacdo. Entretanto, para o Teensy € possivel observar um comportamento atipico

presente em sua curva nas proximidades da medida 41. Para a andlise da variabilidade das
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medidas, os seguintes histogramas foram gerados, onde foi contabilizado a frequéncia de cada

valor de variacao de massa medida.

Figura 11 - Histograma da distribuicio de valores de massa do Arduino (a), Teensy (b) e Esp (c),
respectivamente, para o cristal de 4MHz.
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A partir dos histogramas mostrados acima, € possivel inferir uma certa linearidade e
homogeneidade nas medidas advindas do Teensy e do ESP 32, enquanto que os valores do
Arduino se mostraram mais dispersos e com uma certa variacio. E vélido salientar que o
comportamento caracteristico do grafico de variacao de massa do Teensy (os picos), podem ser
observados nas medidas do seu histograma (Figura 11(b)), sendo o menor e maior valor,
respectivamente. Ademais, com a realizacdo da andlise estatistica, descrita na secdo de
materiais e métodos, foi possivel inferir parametros como o valor médio da massa, o desvio
padrao, limite de detec¢ao (LOD), e os valores das para o intervalo, de X + 30, onde
aproximadamente 99% dos valores se concentram nele, sendo tudo isso evidenciado na tabela

a seguir:

Tabela 2 - Valores da média com o intervalo de confiang¢a, desvio padrdo e Limite de deteccdo relacionado a
cada microcontrolador para o cristal de 4MHz

Valores para o cristal de quartzo de 4 MHz
Micro. Arduino Teensy Esp 32
Média da variacdo da —9,98x107%g + 2,92x1078g 3,99x107%g + 1,15x1078g —3,36x107%g + 7,88x107%¢g
massa
LOD 5,38x107%g 541x107%g 5,40x107%g
Desv. padrio (o) 9,75x107%g 3,85x107%g 2,62x107%g

Fonte: (Autoria Prépria, 2026).

Com isso é observado Arduino com menor LOD, mas com maior desvio padrdo. ESP e
Teensy maior LOD e LOD semelhantes e com menor desvio padrdo, com destaque para o ESP
com o menor desvio padrdo apresentado quando comparado com os outros 2.

4.2 CRISTAL DE 8 MHZ
Posteriormente, a metodologia seguiu-se igual. A tabela 3 apresenta os valores da

frequéncia média medida por cada um dos microcontroladores para o cristal de 8 MHz.

Tabela 3 - Valores da frequéncia média medida por cada um dos microcontroladores para o cristal de 8 MHz.

Frequéncia média para o cristal de quartzo de 8 MHz

Arduino Teensy Esp 32
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Frequéncia média para o cristal de quartzo de 8 MHz

6687270,144 Hz 7996958,972 Hz 8004079,317 Hz

Fonte: (Autoria Prépria, 2026).

Com isso, € possivel inferir que, a partir de 8 MHz o Arduino ndo foi mais eficaz na
contagem de frequéncias obtendo leituras totalmente errOneas em contraste, oS outros
microcontroladores seguiram a linearidade das medidas e apresentaram uma certa exatidao, de
forma anédloga com o observado para o cristal anterior. A partir disso, o grafico comparativo
dos valores de massa foi gerado apenas para os dois microcontroladores que ainda estavam

exercendo a contagem da frequéncia de maneira eficaz.

Figura 12 - Gréfico da comparacdo entre os valores de variagdo de massa respectivos a cada microcontrolador
para o cristal de 8§ MHz.

Grafico dos valores de variagcdao de massa para o cristal de

8 MHz
8E-09
6E-09
4E-09

2E-09

-2E-09

Valores de massa (g)
o

-4E-09

-6E-09

-8E-09

- 0 - ©
-

(o]
o

106
111
116
121
126
131
136
141
146
151
156
161
166
171
176

— O o - O +4 W 4 OV 4 VW d VU d4 OV d
N N vvmmmwr\:\oooomma

Tempo (s)
e (TEENSY) (ESP32)

Fonte: (Autoria Propria, 2026).

Novamente, o grafico denota uma linearidade entre os valores de variacdo da massa
advindas do ESP 32 e Teensy. No entanto, de forma analoga ao grafico de 4 MHz, o Teensy
apresentou o mesmo comportamento de pico, no entanto, dessa vez nas proximidades do ponto

131.
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Figura 13 - Histograma da distribui¢do de valores de massa do Teensy (a) e Esp (b), respectivamente, para o
Cristal de 8 MHz.
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Fonte: (Autoria Propria, 2026).

A partir dos histogramas acima é possivel observar uma certa diferenca em comparagdo
com os passados, visto que os valores para ambos os dispositivos apresentam uma dispersao
maior, apresentando trés colunas de valores, ao invés de duas dos histogramas passados. Para
o Teensy, o comportamento caracteristico, também observado para o cristal passado, pdde ser
observado novamente nos valores maximo e minimo. Realizando a inferéncia estatistica, teve-

se a seguinte tabela:

Tabela 4 - Valores da média com o intervalo de confianca, desvio padrdo e Limite de deteccao relacionado a
cada microcontrolador para o cristal de S8MHz

Valores para o cristal de quartzo de 8§ MHz

Micro. Teensy Esp 32
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Valores para o cristal de quartzo de § MHz

Média da massa

3,76x107 g + 2,76x107%g

—4,28x1071%g + 2,03x107%g

LOD

1,35x107%g

1,35x107%g

Desv. padrio (o)

9,21x1071% g

6,77x10710 g

Fonte: (Autoria Prépria, 2026).

Em comparacdo com os valores apresentados anteriormente, os limites de deteccdo

diminuiram. A média do Teensy diminuiu (fato relacionado ao aumento de variagdes negativas

de frequéncias, aumentando o valor negativo das massas e reduzindo a média geral quando

subtraida com os valores positivos) isso denota uma tendéncia negativa da variacdo de

frequéncia. O mesmo ocorreu para o ESP32. O desvio padrio diminuiu para os dois

microcontroladores quando comparado com o cristal passado.

4.3 CRISTAL DE 10 MHZ

Para o cristal de 10MHz, na tabela 5 evidenciada a seguir, pode-se observar os seguintes

resultados:

Tabela 5 - Valores da frequéncia média medida por cada um dos microcontroladores para o cristal de 10 MHz.

Frequéncia média para o cristal de quartzo de 10 MHz

Arduino

Teensy

Esp 32

5973018,889 Hz

9997204,722 Hz

10006109,36 Hz

Fonte: (Autoria Prépria, 2026).

A tabela da variagdo de frequéncia média evidencia o mesmo comportamento observado

para os cristais passados.



47

Figura 14 - Grafico da comparacdo entre os valores de variagdo de massa respectivos a cada microcontrolador
para o cristal de 10 MHz.
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O gréfico acima (Figura 14) mostra de maneira andloga que a variacdo de massa
permaneceu com 0 mesmo comportamento observado anteriormente, ndo sofrendo grandes
variagdes em sua tendéncia.

Figura 15 - Histograma da distribui¢do de valores de massa do Teensy (a) e Esp (b), respectivamente, para o
Cristal de 10 MHz.
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Fonte: (Autoria Prépria, 2026).

Contrastando um pouco com o0s seus respectivos histogramas anteriores, o Teensy
apresentou um comportamento mais disperso. O ESP32 permaneceu com comportamento

semelhante. Os valores da média, desvio padrdo e Limite de detec¢cdo podem ser vistos abaixo:
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Tabela 6 - Valores da média com o intervalo de confianga, desvio padrdo e Limite de deteccdo relacionado a
cada microcontrolador para o cristal de I0MHz.

Valores para o cristal de quartzo de 10 MHz

Micro. Teensy Esp 32

Média da massa 1,11x107%g + 1,45x10%¢g 5,52x1071%g + 1,24x107 g
LOD 8,66x10710g 8,64x10710¢g

Desv. padrio (o) 4,85x10710g 4,16x10710g

Fonte: (Autoria Prépria, 2026).
Os LODs diminuiram 1 ordem de grandeza para ambos os microcontroladores e apresentou

valores semelhantes para ambos. A média dos valores da massa aumentou para o Teensy e Esp,
mostrando uma tendéncia positiva para esse cristal em especifico. O desvio padrdo seguiu a

tendéncia de diminuicdo para ambos.

4.4 CRISTAL DE 16 MHZ

Os valores da frequéncia média respectiva ao cristal de 16MHz podem ser observados a
seguir:

Tabela 7 - Valores da frequéncia média medida por cada um dos microcontroladores para o cristal de 16 MHz.

Frequéncia média para o cristal de quartzo de 16 MHz

Arduino Teensy Esp 32

47742,28889 Hz 15992534,4 Hz 16006779,54 Hz

Fonte: (Autoria Prépria, 2026).
Em 16 MHz, o ESP 32 comegou a apresentar muitas variagdes de frequéncias, na ordem de

KHz, enquanto o Teensy perpetua a sua estabilidade.
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Figura 16 - Grafico da comparacdo entre os valores de variagdo de massa respectivos a cada microcontrolador
para o cristal de 16 MHz.
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Fonte: (Autoria Prépria, 2026).

A partir do conteiddo observado na tabela 7 e grafico mostrado na Figura 16 acima, para o
ESP 32, foi observado tanto uma grande variacdo de frequéncia e, por consequéncia uma
variac¢do significativa entre os valores de massa calculados, respectivamente.

Figura 17 - Histograma da distribuicao de valores de massa do Teensy (a) e Esp (b),
respectivamente, para o Cristal de 16 MHz.
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Fonte: (Autoria Propria, 2026).

Sob essa perspectiva, para o ESP 32, no histograma acima (Figura 17 (b)) é denotado a
maior variabilidade em seus valores medidos sendo isso facilmente observado nos extremos

horizontais de seu grafico. O Teensy apresentou a mesma tendéncia observada para o cristal de
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10MHz, somente havendo o surgimento de uma quarta coluna de valores. Foi possivel obter os
seguintes valores:

Tabela 8 - Valores da média com o intervalo de confiang¢a, desvio padrdo e Limite de deteccio relacionado a
cada microcontrolador para o cristal de 16 MHz.

Valores para o cristal de quartzo de 16 MHz
Micro. Teensy Esp 32
Média da massa 2,03x1071%g 4+ 5,74x107% | 1,54x1071%g + 6,80x1071%g
LOD 3,38x10710g 3,38x10710g
Desv. padrio (o) 1,91x10710g 2,27x10710¢g

Fonte: (Autoria Propria, 2026).
Os resultados evidenciados acima, principalmente para os limites de deteccdo e desvio
padrao seguem o mesmo Vviés observado para o cristal passado. No entanto, a média diminuiu

o seu valor para os dois microcontroladores.

4.5 CRISTAL DE 24 MHZ

As medi¢Oes da média da frequéncia, para o cristal de 24 MHz podem ser vistas na tabela
9 salientada a seguir:

Tabela 9 - Valores da frequéncia média medida por cada um dos microcontroladores para o cristal de 24 MHz.

Frequéncia média para o cristal de quartzo de 24 MHz

Arduino Teensy Esp 32

3965944,578 Hz 23999523,22 Hz 6181093,767 Hz

Fonte: (Autoria Prépria, 2026).
A partir de 24 MHz, as contagens do ESP32 j4 se tornaram imprecisas, andlogas ao arduino.
Foram observadas mudangas significativas para o Teensy, onde este apresentou uma maior

variabilidade de frequéncia da ordem de centenas de Hz.
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Figura 18 - Gréfico dos valores de variacdo de massa respectivos ao microcontrolador Teensy para o cristal de
24 MHz.

Grafico dos valores de variagao de massa para o
cristal de 24 MHz

4E-10
3E-10
2E-10
1E-10

-1E-10
-2E-10
-3E-10
-4E-10

Valores de massa (g)
o

ON S 0N N O
nw oK™~ O

106
113
120
127
134
141
148
155
162
169
176

Tempo (s)

e TEENSY

Fonte: (Autoria Propria, 2026).

Para o cristal de 24 MHz somente o Teensy permaneceu consideravelmente adequado, no
entanto, comparado com os valores anteriores, este grafico evidencia uma variagdo incomum,

principalmente nos pontos proximos ao 22, 29 e 64.

Figura 19 - Histograma da distribuicdo de valores de massa do Teensy para o Cristal de 24 MHz.
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O histograma, de forma geral, apresenta o mesmo comportamento dos anteriores. No
entanto, os picos extremos sao refletidos no histograma. A partir disso, os valores médios da

massa foram calculados para o respectivo microcontrolador:

Tabela 10 - Valores da média com o intervalo de confianca, desvio padrao e Limite de detec¢do relacionado ao
Teensy para o cristal de 24MHz.

Valores para o cristal de quartzo de 24 MHz

Micro. Teensy
Média da massa —3,34,03x10_1lg + 2,59x10_1og
LOD 1,50x1071%g
Desv. padrio (o) 8,64x10711g

Fonte: (Autoria Prépria, 2026).
Tanto o limite de detec¢do quanto o valor do desvio padrdo apresentaram novamente uma

diminui¢do de seus valores. A média, de forma analoga ao cristal passado, continuou com a

tendéncia de diminuicao.

4.6 CRISTAL DE 40 MHZ

Para o cristal de 40 MHz, foi possivel obter os seguintes valores de frequéncias médias,
onde somente o Teensy apresentou, apesar de grandes flutuagdes, resultados satisfatorios. Os

resultados sdo salientados na tabela 11:

Tabela 11 - Valores da frequéncia média medida por cada um dos microcontroladores para o cristal de 40 MHz.

Frequéncia média para o cristal de quartzo de 40 MHz

Arduino Teensy Esp 32

0 Hz 39950905,52 Hz 0 Hz

Fonte: (Autoria Prépria, 2026).
Tal fato pode estar ligado com a frequéncia de operacao do microcontrolador Teensy, sendo

mais alta quando comparada com os demais. Isso, por conseguinte, observando na teoria, abre
margem para maior sensibilidade, visto que um valor menor de massa pode ser medido. quando

a frequéncia fundamental aumenta.
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Figura 20 - Gréfico dos valores de variacdo de massa respectivos ao microcontrolador Teensy para o cristal de
40 MHz.

Grafico dos valores de variacao de massa respectivos ao Teensy
para o cristal de 40 MHz

3E-09
2,5E-09
2E-09
1,5E-09
1E-09

5E-10

Valores de massa (g)

-5E-10

— O - O O o) O O
— o~ on wn (<]

101
106
111
116
121
126
131
136
141
146
151
156
161
166
171
176

— — — O O = O O o
o~ o < < wn O O™~ ™ 0 0 O

Tempo (s)

Fonte: (Autoria Prépria, 2026).

Figura 21 - Histograma da distribuicdo de valores de massa do Teensy para o Cristal de 40 MHz.
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Fonte: (Autoria Prépria, 2026).

A partir da dltima mudancga de cristal, foi possivel observar, a partir dos graficos e tabela

respectivos, que o Teensy apesar de ainda conseguir mensurar a frequéncia de forma correta e
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condizente com o esperado, apresentou uma variagdo consideravel em KHz. O Teensy
apresentou uma boa linearidade nas respostas, onde os valores de frequéncias obtidos, para a
faixa de frequéncia utilizada, foram fidedignos. E vilido salientar que em 40 MHz para esse
microcontrolador, houve mais variagdo que o normal. A partir disso, os valores médios da

massa foram calculados para o respectivo microcontrolador:

Tabela 12 - Valores da média com o intervalo de confianca, desvio padrdo e Limite de detec¢o relacionado
Teensy para o cristal de 40 MHz.

Valores para o cristal de quartzo de 40 MHz
Micro. Teensy
Média da massa 6,22,03x1071%g + 1,43x107 g
LOD 5,42x107 g
Desv. padrio (o) 4,77x107 1%

Fonte: (Autoria Propria, 2026).
A tabela acima evidencia que o viés do Teensy continuou a mesa para o LOD e o desvio

padrdo, apresentando diminui¢do. Entretanto, a média aumentou quando comparada a tabela

acima.

4.7 DISCUSSOES FINAIS

A partir dos resultados apresentados acima, foi possivel observar a tanto a exequibilidade
do projeto quanto pontos de atencdo a serem discutidos em trabalhos futuros. A diferenca
verificada entre as frequéncias efetivamente medidas pelos microcontroladores salientados nas
tabelas impares acima (1-3-5-7-9 e 11) e aquelas nominalmente especificadas para o cristal
pode ser multifatorial. Dentre as possiveis causas, destacam-se a margem de tolerancia inerente
ao proprio cristal, bem como as particularidades operacionais do circuito interno do
microcontrolador, que podem introduzir desvios na frequéncia mensurada. Tal fato ndo implica

em desvios ou imprecisdes significativas, mas denotam a realidade do sistema.

O aumento da frequéncia fundamental, ao influenciar a variagdo da massa, reflete-se
diretamente no limite de detec¢ao, definido nesse contexto como a menor medida realizada para
a variacdo de 1 Hz de frequéncia. Nesse contexto, observa-se, no sistema em questdo, a
diminui¢ao do LOD dos microcontroladores com o aumento do cristal e, consequentemente,
com o aumento da frequéncia fundamental. Esses resultados estdo de acordo com a equagao de

Sauerbrey e constitui em um dos principios que salientam a precisdo do sistema. Com efeito, o
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menor LOD medido, obtido pelo TEENSY para o cristal de 40 MHz, foi de 5,42.10711 g, Tal

parametro implica que o sistema € capaz de mensurar massas dessa ordem de grandeza.

Outro ponto a ser destacado refere-se ao ganho de precisdo obtido com o aumento do tempo
de contagem: ao se estender esse intervalo de 1 para 10 segundos, o erro associado a medida €
reduzido por um fator de 10, o que resulta, consequentemente, no acréscimo de uma casa

decimal na resolucao do sistema.

Os valores médios das massas aferidas por cada microcontrolador e cristal revelaram uma
dispersdo significativa, com oscilacdes que variavam entre superiores e inferiores a média,
mesmo para um mesmo microcontrolador. Esse comportamento estd associado ao carater
algébrico da equacdo de Sauerbrey, uma vez que a variacao de frequéncia, a qual pode assumir
valores negativos ou positivos conforme a frequéncia inicial adotada, afeta diretamente o
calculo da massa inferida, aumentando ou diminuindo o seu valor. Considerando que ndo houve
acréscimo de massa ao sistema, a variacdo de frequéncia esperada seria idealmente nula;
portanto, os valores obtidos sdo atribuidos a ruidos inerentes a captagdo do cristal. Com a
andlise estatistica realizada e seguindo que o valor real medido pode apresentar porcentagem
de aproximadamente 99% de estar no intervalo de X + 30, o sistema apresenta ainda certa

sensibilidade.

A analise comparativa entre os microcontroladores avaliados revela uma clara hierarquia
de desempenho, na qual o Teensy se sobressai, seguido pelo ESP32 e, por fim, pelo Arduino.
Este dltimo, por apresentar frequéncia méxima de operacdo inferior, demonstrou maior
instabilidade quando submetido a medi¢des com cristais de frequéncia fundamental mais
elevada, o que compromete sua confiabilidade nessa condi¢do. Dessa forma, quando o objetivo
€ obter maior sensibilidade e estabilidade o Teensy destaca-se de maneira significativa, uma
vez que possibilita a operagdo com cristais de frequéncias superiores e, consequentemente, com

base na equacdo de Sauerbrey, viabiliza a mensuracao de massas de valores mais reduzidos.

No entanto, € possivel destacar pontos de melhorias no projeto e abrem margem para novos
ensaios posteriores. Foi possivel inferir que o Arduino ndo apresentou funcionamento adequado
para frequéncias superiores a 4 MHz, uma vez que sua frequéncia de operacdo maxima se situa,
em média, em torno de 5 MHz. Essa limitacdo decorre diretamente da restricdo imposta pelo
seu clock interno, onde a frequéncia do sinal é superior a capacidade de processamento do
dispositivo, € os pulsos gerados sdo mais rdpidos do que ele é capaz de contabilizar,

inviabilizando, assim, a medi¢do nessa condi¢do. Como consequéncia, tanto para o cristal
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subsequente de 8 MHz quanto para os posteriores, o microcontrolador torna-se incapaz de

realizar as contagens necessarias.

A mesma limita¢do de clock pode ser empregada para justificar a acentuada variagao
observada no ESP32 a partir da frequéncia de 16 MHz, bem como sua ineficiéncia operacional
para o cristal de 24 MHz, uma vez que o aumento da frequéncia fundamental do cristal aproxima
o dispositivo do limite midximo de sua capacidade de contagem, diretamente vinculada a
velocidade do proprio clock interno. Adicionalmente o ESP32, quando programado via Arduino
IDE, adotada para padronizagao dos cddigos entre os microcontroladores, nao dispde de uma
biblioteca nativa para contagem de frequéncia, exigindo, assim, uma implementa¢do manual, o
que pode ter introduzido imprecisdes. Nesse sentido, a op¢do de manter a programacgdo
padronizada no ambiente Arduino IDE, embora facilite a comparagdo, pode ndo ser a mais
adequada para o ESP32, cuja programagdo nativa em sua prépria IDE € mais refinada e
especifica, o que sugere que ajustes no cddigo, realizados em seu ambiente proprio, poderiam

atenuar as pequenas variacdes observadas.

Em resumo, os histogramas e graficos comparativos de variacdo de massa de todos os
microcontroladores apresentaram, no geral, um resultado dentro do esperado, com o aumento
da dispersao de valores acontecendo conforme o limite de operagdo dos microcontroladores se
aproximava. No entanto, houveram pequenas nuances, principalmente no que envolvia o
Teensy que, apresentar uma grande estabilidade e linearidade em todo o processo de andlise
para a grande faixa de frequéncia testada, foi possivel observar algumas incongruéncias, como
as observadas no sinal do Teensy que podem ser atribuidas, em um primeiro caso, a eventuais
falhas na implementacdo do codigo. Além disso, no que tange a operacdo em 40 MHz, tais
desvios podem decorrer tanto do limite de operacdo do microcontrolador quanto de

interferéncias oriundas do circuito elétrico associado.

Sendo assim, para aumentar a robustez do projeto, posteriormente, é de suma importancia
a realizacdo de ajustes envolvendo a programacdo dos microcontroladores, principalmente o
ESP 32. Seria adequado o uso de seus respectivos (programas) para melhor conformidade com
a estrutura do dispositivo e, consequentemente maior precisao e exatiddo.  Ademais, €
necessario a implementacao de uma programacao adequada para o STM32, visto que este pode
apresentar grande potencial para aplicagdes como frequencimetro. Para futuros estudos, €
necessario a inser¢do desse microcontrolador no projeto, para a verificacio de seu
funcionamento portando um cédigo adequado. Vale ressaltar que, futuramente, ¢&

imprescindivel a realizacdo de medidas em ambientes com variagdo, principalmente na possivel
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faixa de aplicacdo em campo para esse biossensor. Em complementaridade, testes bioldgicos,
realizados tanto em ambientes controlados a temperatura constante quanto com variacdes de
temperatura, seriam extremamente importantes para a andlise e validacdo desse sistema
principalmente para a viabilidade de detec¢ao de compostos ligados a doencas, como o cancer

por exemplo.

Como visto na secdo 1.1 deste presente trabalho, a Microbalanca de Cristal de Quartzo pode
ser empregada em andlises que envolvam diversos tipos de cancer, auxiliando na detec¢io e,
em alguns casos, no diagnostico precoce da doenga. Esse projeto se mostrou plausivel e
pertinente no que envolve a continuidade de estudos que o envolvem, com a motivacdo de
aplica-lo em cendrios observados na revisao bibliografica onde é evidenciado que a QCM
apresenta aplicabilidade no ambito clinico. Nesse contexto, considerando os valores de limite
de detec¢ao LOD reportados na literatura o presente projeto, desde que aprimorado a sua
arquitetura e materiais, submetido a ensaios sob variacdo térmica e testes bioldgicos, demonstra
potencial para aplicacdo no diagnéstico, deteccdo e na andlise de compostos associados ao
cancer, tornando plausivel a empregabilidade do sistema QCM montado nessa finalidade.
Portanto, apesar das ressalvas, o projeto apresentou relativo sucesso, onde os parametros como
variacdo de frequéncia e massa estdo conforme o esperado e, com estudos futuros que reiterem
a aplicabilidade desse sistema, talvez seja viavel, de forma efetiva, a sua aplicabilidade em

contextos clinicos.
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5 CONCLUSAO

O presente trabalho teve por objetivo o desenvolvimento e validagdo de um sistema de
Microbalanga de Cristal de Quartzo (QCM) fundamentado na piezoeletricidade, visando sua
aplicacdo em biossensores para a area da sadde, principalmente na deteccdo de compostos
ligados ao cancer. Os resultados obtidos evidenciam a exequibilidade do projeto, bem como
aspectos criticos que demandam aprimoramentos futuros. O STM32F103C8T6 nio foi incluido
na anélise devido a dificuldades na programacao de suas interrupcdes via Arduino IDE, o que
inviabilizou sua operagdo estavel no escopo do estudo. Embora constitua uma limitagao atual,
seu elevado potencial de processamento o torna promissor para aplicagdes futuras, caso
programado em ambiente nativo. A andlise comparativa dos microcontroladores revelou clara
hierarquia de desempenho, com o Teensy 3.2 sobressaindo em estabilidade e precisdo, seguido
pelo ESP32-WROOM e, por ultimo, pelo Arduino Nano (ATmega328). Essa diferenca decorre
fundamentalmente das limitacdes impostas pela frequéncia maxima de operacdo de cada
dispositivo, diretamente vinculada a capacidade de contagem do clock interno. O Arduino
Nano, com frequéncia operacional média de aproximadamente 5 MHz, mostrou-se inapto para
cristais superiores a 4 MHz, enquanto o ESP32 apresentou varia¢des acentuadas a partir de 16
MHz e ineficiéncia em 24 MHz, aproximando-se do limite de sua capacidade de processamento.
O menor limite de detec¢ao (LOD) mensurado, obtido com o Teensy para o cristal de 40 MHz,
foi de 5,42.1071! g, compativel com a equacio de Sauerbrey, o que indica, possivelmente, a
capacidade de mensurar massas em ordens de grandeza que poderiam, em potencial, viabilizar
futuras aplicacdes na detec¢dao de biomarcadores presentes em fluidos corporais. As oscilagdes
observadas nos valores de massa, mesmo sem acréscimo de massa ao sistema, atribuem-se a
ruidos inerentes a captacdo do cristal e ao carater algébrico da equacao de Sauerbrey, na qual a
variacdo de frequéncia pode assumir valores positivos ou negativos. A andlise estatistica indica
que, com 99% de confianca, o valor real encontra-se no intervalo de trés desvios padrdo.
Incongruéncias pontuais no Teensy em 40 MHz podem decorrer de falhas na implementacao
do cddigo ou interferéncias do circuito elétrico. Quanto ao ESP32, a programacao via Arduino
IDE, adotada para padronizacdo, pode ndo ser a mais adequada, uma vez que a auséncia de
biblioteca nativa para contagem de frequéncia exigiu implementacdo manual, potencialmente
introduzindo imprecisdes que poderiam ser atenuadas com programacdo em seu ambiente

nativo.

Para aprimoramentos futuros, recomenda-se a revisdo da programacdao dos

microcontroladores, especialmente do ESP32, e a inser¢do do STM32 com cddigo adequado,
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dado seu potencial para aplicacdes como frequencimetro. Ademais, sdo imprescindiveis ensaios
sob variacdo térmica e testes bioldgicos em ambientes controlados para valida¢do do sistema
na detec¢do de compostos associados ao cancer. A revisdo bibliogréafica evidencia estudos em
que a QCM tem sido empregada na deteccao de diversos tipos de cancer, auxiliando em andlises
envolvendo a doenga. Considerando os LOD obtidos e os reportados na literatura, o sistema
desenvolvido, desde que aprimorado em sua arquitetura e submetido aos ensaios mencionados,
demonstra potencial para aplicacdo clinica na andlise de biomarcadores tumorais e,
consequentemente, auxilio no diagndstico e deteccdo precoce. Portanto, apesar das ressalvas
metodoldgicas e operacionais, o projeto apresentou €éxito relativo, com parametros de
frequéncia e massa conforme o esperado. Estudos futuros que reiterem sua aplicabilidade
poderdo consolidar a efetiva implementacdo da QCM em biossensores de alta precisdo para

deteccao precoce do cancer, contribuindo para melhores desfechos terapéuticos.
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