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RESUMO

Modelos recentes descrevem tumores como sistemas eletrodindmicos nos quais o campo
elétrico modula processos metabdlicos celulares. Entretanto, tais abordagens frequentemente
assumem condigdes espaciais simplificadas, negligenciando a heterogeneidade elétrica do
microambiente tumoral. Neste estudo, foi desenvolvido um phantom multicamadas de agar-NaCl
com inclusdes simulando tumores de diferentes geometrias (elipsoide e lenticular), selecionadas
por representarem morfologias frequentemente observadas em lesdes hepaticas. O sistema
permitiu investigar experimentalmente a distribuicdo espacial do potencial elétrico (Vpp) e do
gradiente elétrico (E) sob diferentes condi¢des de estimulagédo (10-25 Vpp; 10 Hz—33 kHz). Os
resultados evidenciaram redistribui¢cdo significativa do campo elétrico em meios heterogéneos,
caracterizada por reducao do gradiente no interior das inclusdes e intensificagdo nas regides de
interface. Adicionalmente, a geometria influenciou a magnitude e a distribuicdo espacial do
campo, com a forma lenticular apresentando maior concentracdo de gradiente em regides
periféricas. A variagao de frequéncia n&o alterou significativamente a distribuicdo espacial dentro
das condi¢des experimentais avaliadas, indicando comportamento predominantemente resistivo
do sistema. Esses achados oferecem suporte experimental a discussdo de modelos
eletrometabdlicos e contribuem para a construgdo de uma base fisica para futuros estudos que
integrem bioeletricidade, metabolismo tumoral e terapias baseadas em campos elétricos.

PALAVRAS-CHAVE: Cancer. Heterogeneidade elétrica. Bioeletricidade.

ABSTRACT

Recent models describe tumors as electrodynamic systems in which the electric field modulates
cellular metabolic processes. However, such approaches often assume simplified spatial
conditions, neglecting the electrical heterogeneity of the tumor microenvironment. In this study, a
multilayer agar-NaCl phantom was developed with inclusions simulating tumors of different
geometries (ellipsoidal and lenticular), selected because they represent morphologies frequently
observed in hepatic lesions. The system allowed experimental investigation of the spatial
distribution of the electric potential (Vpp) and the estimated electric field gradient (E) under
different stimulation conditions (10-25 Vpp; 10 Hz-33 kHz). The results demonstrated
redistribution of the electric field in heterogeneous media, characterized by a reduction of the
gradient inside the inclusions and intensification at the interface regions.

' Biomédico pela Universidade Paulista - UNIP, habilitado em Patologia clinica, pés-graduado e habilitado em
Hematologia e Biofotonica.
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Additionally, geometry significantly influenced the magnitude and spatial distribution of the field,
with the lenticular shape showing greater gradient concentration in peripheral regions. Frequency
variation did not significantly alter the spatial distribution, indicating predominantly resistive
behavior of the system. These findings provide experimental support for the discussion of
electrometabolic models and contribute to the development of a physical framework for future
studies integrating bioelectricity, tumor metabolism, and electric field-based therapies.

KEYWORDS: Cancer. Electrical heterogeneity. Bioelectricity.

RESUMEN

Modelos recientes describen los tumores como sistemas electrodinamicos en los cuales el campo
eléctrico modula procesos metabdlicos celulares. Sin embargo, tales enfoques a menudo
asumen condiciones espaciales simplificadas, descuidando la heterogeneidad eléctrica del
microambiente tumoral. En este estudio se desarroll6 un fantoma multicapa de agar-NaCl con
inclusiones que simulan tumores de diferentes geometrias (elipsoidal y lenticular), seleccionadas
por representar morfologias frecuentemente observadas en lesiones hepaticas. El sistema
permitio investigar experimentalmente la distribucion espacial del potencial eléctrico (Vpp) y del
gradiente eléctrico (E) bajo diferentes condiciones de estimulacién (10-25 Vpp; 10 Hz-33 kHz).
Los resultados demostraron una redistribucion del campo eléctrico en medios heterogéneos,
caracterizada por la reduccion del gradiente en el interior de las inclusiones y la intensificacion
en las regiones de interfaz. Ademas, la geometria influyé de manera relevante en la magnitud y
la distribucion espacial del campo, con la forma lenticular mostrando mayor concentracién de
gradiente en regiones periféricas. La variacion de frecuencia no alteré significativamente la
distribucion espacial, indicando un comportamiento predominantemente resistivo del sistema.
Estos hallazgos proporcionan apoyo experimental para la discusion de modelos
electrometabdlicos y contribuyen a la construccion de una base fisica para futuros estudios que
integren bioelectricidad, metabolismo tumoral y terapias basadas en campos eléctricos.

PALABRAS CLAVE: Cancer. Heterogeneidad eléctrica. Bioelectricidad.

INTRODUGAO

A compreensdao do comportamento tumoral tem evoluido significativamente,
incorporando dimensdes biofisicas que complementam as abordagens bioquimicas e genéticas
tradicionais. Nessa perspectiva, modelos contemporaneos de bioeletricidade descrevem o
potencial de membrana (Vmem) como um regulador fundamental do comportamento celular,
influenciando proliferagdo, diferenciagcdo, migragdo e organizacdo tecidual. Evidéncias
acumuladas sugerem que alteragdes persistentes dos estados bioelétricos podem contribuir para
processos de transformacao neoplasica e progressao tumoral [1,2].

Nessa perspectiva, foi proposto previamente um modelo eletrometabdlico no qual a
interacdo entre densidade de corrente (J), condutividade elétrica (o) e campo elétrico (E),
governada pela lei de Ohm (J = oE), desempenha papel central na dinamica energética tumoral
[12,13]. Avancgos recentes em terapias baseadas em campos elétricos — como o Tumor Treating

Fields (TTFields), a eletroporagéo pulsada e a estimulacéo elétrica direta — tém reforcado a
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relevancia clinica dessas interagdes [4,5,11,12]. Contudo, uma limitagao estrutural persiste em
grande parte da literatura: a adog¢ao implicita de distribuicdes espaciais homogéneas do campo
elétrico, que ignoram a heterogeneidade elétrica inerente ao microambiente tumoral real.

Tumores solidos sdo sistemas fisicamente heterogéneos. Variagbes regionais de
condutividade entre tecido necrético, estroma, parénquima adjacente e vasculatura produzem
descontinuidades elétricas que redistribuem o campo de forma n&o trivial.

Estudos recentes de caracterizagdo dielétrica demonstram que tecidos tumorais
apresentam propriedades elétricas distintas dos tecidos sadios circundantes, com variagdes de
condutividade que podem alterar substancialmente o fluxo de corrente local [8,9,10].

Modelos computacionais de TTFields ja identificam heterogeneidade na penetragdo do
campo elétrico com variagdes de até 200% no volume tumoral alvo em fungdo da geometria e
da condutividade regional [7].

A maioria dos estudos experimentais disponiveis ou emprega phantoms homogéneos
(sem estratificacdo de condutividade), ou utiliza tecido bioldgico ex vivo sem controle das
propriedades elétricas, ou restringe-se a simulagdo computacional sem contrapartida
experimental [3,11,13]. A auséncia de um modelo fisico multicamadas com inclusées tumorais
geometricamente controladas representa, portanto, uma lacuna metodolégica que compromete
tanto a interpretagdo dos modelos eletrometabdlicos tedricos quanto o desenvolvimento racional

de protocolos terapéuticos baseados em campos elétricos.

Justificativa

Ha trés niveis lacunares que justificam esta pesquisa:
Nivel 1 — Lacuna entre teoria e experimento controlado. Modelos eletrometabdlicos que
descrevem a modulagdo do metabolismo tumoral por campo elétrico assumem distribuigao
espacial homogénea do potencial como aproximagao simplificadora. Essa premissa nao foi até
0 momento submetida a uma analise sistematica em sistemas fisicos estratificados que
mimetizem o microambiente tumoral. A auséncia dessa investigacdo experimental limita a

aplicabilidade e a capacidade preditiva desses modelos.

Nivel 2 — Lacuna na caracterizacdo experimental da geometria tumoral. A literatura disponivel
sobre distribuicdo de campos elétricos em meios heterogéneos concentra-se
predominantemente em geometrias esféricas ou cilindricas. Morfologias como a lenticular —
frequentemente observada em lesGes hepaticas metastaticas e hepatocarcinoma, que crescem

de forma anisotrépica condicionada por restrigdbes mecanicas do parénquima — nao foram
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sistematicamente investigadas em modelos experimentais fisicos quanto ao seu impacto na

redistribuicdo do campo elétrico [13,14,16].

Nivel 3 — Lacuna na base fisica para terapias elétricas em tumores sélidos profundos.
Abordagens terapéuticas como TTFields e eletroporagdo irreversivel dependem de
conhecimento preciso da distribuicdo do campo elétrico no alvo tumoral. A heterogeneidade das
camadas interpostas entre eletrodo e tumor — pele, tecido adiposo, musculo — introduz
atenuagdes e redistribuicbes que nado sado capturadas por modelos homogéneos. A
caracterizagdo experimental dessas redistribuicbes em phantoms multicamadas
anatomicamente estratificados constitui etapa necessaria, ainda ausente, para o
desenvolvimento de protocolos de estimulagdo racionalmente planejados para tumores

profundos.

Diante dessas lacunas, o presente estudo foi delineado para investigar de maneira
controlada a redistribuigdo espacial do campo elétrico em sistema multicamadas com inclusdes
tumorais de geometria distinta, contribuindo para a constru¢gao de uma base fisica para futuros
estudos sobre modelos eletrometabdlicos e aplicagbes terapéuticas baseadas em campos

elétricos.

Problema
Como a heterogeneidade elétrica do meio altera a distribuicdo espacial do campo elétrico

em sistemas que simulam o microambiente tumoral?
REFERENCIAL TEORICO

Phantoms condutivos a base de agar ou gelatina dopados com NaCl sdo amplamente
utilizados na simulagcao de propriedades elétricas de tecidos bioldgicos, pois permitem controle
preciso da condutividade elétrica (o) e da geometria do sistema, além de boa estabilidade
mecanica e reprodutibilidade. Estudos prévios utilizando analise por elementos finitos (FEM) e
medi¢cbes experimentais em phantoms demonstram que descontinuidades de condutividade
causam redistribuicdo significativa do campo elétrico, com intensificagdo nas interfaces e

atenuacdo em regides de maior condutividade [7,11,12,13].

V-(oVV)=0
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Essa equacao corresponde a forma estacionaria da equacéo de condugéo elétrica em
meios heterogéneos, derivada da conservagao de carga elétrica combinada a lei de Ohm local
(J = oE). Sua validade pressupde regime quase-estatico, auséncia de fontes internas de corrente
e propriedades elétricas aproximadamente constantes no intervalo temporal considerado. Nessa
formulacao, V representa o potencial elétrico e o a condutividade elétrica espacialmente variavel
do meio. Em regides onde ha mudangas abruptas de condutividade, como interfaces entre
tecidos distintos ou entre tumor e tecido adjacente, a solugdo da equagao prevé redistribuicao
do potencial e concentragao local do gradiente elétrico, fendbmeno central investigado neste
estudo.

Paralelamente, a bioeletricidade tumoral tem ganhado destaque como um campo
emergente da oncologia biofisica. Diversos estudos demonstram que alteragdes do potencial
transmembrana constituem caracteristicas recorrentes de células neoplasicas e podem
influenciar processos relacionados a proliferagéo celular, invaséao tecidual e organizagao coletiva
dos tecidos [1,2]. Nesse contexto, a distribuicdo espacial dos campos elétricos em tecidos
heterogéneos passou a ser considerada um componente potencialmente relevante da dinamica

tumoral.

Objetivo geral

Investigar experimentalmente a redistribuicdo espacial do campo elétrico em sistemas
multicamadas, avaliando o papel da heterogeneidade elétrica e da geometria tumoral.
Objetivos especificos

* Desenvolver um phantom multicamadas com propriedades elétricas controladas;

+ Avaliar o perfil espacial do potencial elétrico (Vpp) ao longo das diferentes camadas;

* Investigar o impacto da presenca de inclusées tumorais na redistribuigdo do campo
elétrico;

» Comparar a influéncia de diferentes geometrias tumorais sobre a distribuicdo do
potencial e do gradiente elétrico;

* Avaliar a linearidade da resposta elétrica do sistema frente a variagcdo da amplitude do
estimulo;

* Investigar a influéncia da frequéncia sobre a distribuicdo espacial do campo elétrico.
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MATERIAIS E METODOS

Concepcgao do phantom multicamadas

Desenvolveu-se um phantom multicamadas que simula anatomicamente a parede
abdominal ou toracica (pele, tecido adiposo, musculo e figado), utilizando géis de agar dopados
com NaCl em concentragdes controladas. O phantom foi projetado em um recipiente acrilico
transparente para permitir visualizagdo e posicionamento preciso dos eletrodos e da sonda de

medigao.

Figura 1. Representagdo esquematica e real do phantom multicamadas, indicando as
espessuras e condutividades aproximadas de cada camada (pele, tecido adiposo, musculo e
figado), bem como a posigéo da inclusdo tumoral e a configuragao dos eletrodos para aplicagédo

do campo elétrico

PHANTOM MULTICAMADAS - ELETRODOS EM LADOS OPOSTOS (CONFIGURAGAO TRANSMISSAO)

0 campo elétrico atravessa todas as camadas - permite avaliar atenuagéo e distribuicéo até o tumor

ELETRODO + PLANO DE MEDIGAO (vista frontal)
Pele , — N
(2-3 mm) st | R Exemplo de grade
Gordura 5 (colunas) x 7 (linhas)

@-10mm) ~— = 35 pontos de medigao
Misculo

(15-20 mm) Passo tipico:

1,0-1,5cm
Figado S -

B0-25ma (espessura total) Medidas:
Miisculo « Potencial (V)

(15-20 mm) * Gradiente |VV|
Gordura

(8-10 mm)

Pele J i el ! e
(2-3 mm) .

ELETRODO -

Campo elétrico forado a atravessar todas as camadas

CONFIGURAGAO A - ELETRODOS EM LADOS OPOSTOS (TRANSMISSAQ) " CONFIGURAGAO B - ELETRODOS NO MESMO LADO (TRANSCUTANEA)

DIMENSOES TiPICAS
ELETRODO+ 5.,  ELETRODO-
Area dos eletrodos:

ELETRODO + (N

| v Corrente atravessa 5 x 5 cm (minimo) X Corrente fecha caminhos
todo o phantom ou maior (ex.: 10 x 10 cm) superficiais
v Pemmite quantificar Disténcia entre eletrodos: X Penetraio limitada
atenuagdo real igual a espessura total X N ;
v Campo mais uniforme (ex.: 7-9 cm) Sopenie separe

atenuagdo de efeito
geométrico

(dependendo da area
dos eletrodos)

Material eletrodo:
Platina

ELETRODO -

Observagao: as espessuras podem ser ajustadas conforme a necessidade do experimento. Manter bom contato eletrodo-phantom (sem bolhas).

6
Este artigo é publicado em acesso aberto (Open Access) sob a licenga Creative Commons Atribuigdo 4.0 Internacional
(CC-BY), que permite uso, distribuicio e reproducéao irrestritos em qualquer meio, desde que o autor original e a fonte
sejam creditados.


https://recima21.com.br/

v7.n6.2026

REVISTA CIENTIFICA - RECIMA21 ISSN 2675-6218

Preparagao das camadas

As solugdes foram preparadas dissolvendo-se 2—-3 g de agar por 100 mL de solugéo
salina, com concentragdo de NaCl ajustada para atingir a condutividade desejada para
aproximar-se dos valores fisioldgicos reportados na literatura. As solu¢des foram aquecidas até
completa solubilizagao (~90 °C), homogeneizadas e vertidas sequencialmente com resfriamento

parcial entre camadas para evitar difusao interfacial.

Tabela 1. Condutividade elétrica medida antes da gelificagao

Condutividade alvo Condutividade medida

(S/cm) (uS/cm)

400 392+ 18
m 900 915+ 25
1300 1287 + 31

Os valores representam média de trés medicdes independentes realizadas antes da
gelificagdo de cada solugdo. A condutividade de cada solugéo foi medida antes da gelificagao
utilizando condutivimetro calibrado e ajustada por diluicdo controlada de NaCl. Apés
aquecimento e homogeneizacdo, as solugbes foram vertidas sequencialmente, permitindo

gelificagdo camada por camada para evitar mistura indesejada.
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Inclusdes tumorais

As inclusdes tumorais foram confeccionadas com dimensdes aproximadas de 17 mm de
comprimento por 8 mm de largura maxima. Para a geometria elipsoidal, utilizou-se formato
elipsoidal alongado. Para a geometria lenticular, empregou-se formato biconvexo com espessura
reduzida e maior extensdo lateral. As dimensdes foram mantidas dentro da ordem de grandeza
entre os modelos, de forma a minimizar efeitos associados exclusivamente ao volume da
inclusao.

As geometrias elipsoide e lenticular foram selecionadas por refletirem morfologias
frequentemente observadas em tumores hepaticos, especialmente em lesbes metastaticas e
hepatocarcinoma, que apresentam crescimento anisotrépico condicionado por arquitetura
vascular e restrigbes mecénicas do parénquima. Estudos de modelagem e caracterizagéo
tumoral indicam que a geometria influencia diretamente a distribuicdo de campos elétricos em

tecidos heterogéneos [14,16], justificando sua inclusdo neste modelo experimental.

As inclusGes foram posicionadas na camada correspondente ao figado durante o

processo de montagem, garantindo boa adesao interfacial.

Estimulagao elétrica e medigao

O sistema foi estimulado por meio de um gerador de fungbes configurado para produzir
sinais senoidais com diferentes combinagcbes de frequéncia e amplitude, com o objetivo de
avaliar o comportamento elétrico do phantom em multiplos regimes experimentais.

Foram testadas frequéncias na faixa de 10 Hz a 33 kHz, incluindo valores intermediarios
(10 Hz, 100 Hz, 1 kHz e 33 kHz), de modo a investigar possiveis variagdes associadas a regimes
resistivos e capacitivos do sistema. A frequéncia de 1 kHz foi utilizada como condigéo de
referéncia, por representar um regime no qual efeitos eletroquimicos nos eletrodos sao
minimizados e a resposta do sistema tende a ser predominantemente resistiva.

A amplitude do sinal foi variada entre 10 Vpp e 25 Vpp, sendo os valores efetivamente
aplicados monitorados por osciloscopio digital sob condicdo de carga, garantindo a
correspondéncia entre a configuracao do gerador e o campo elétrico real aplicado ao sistema.

A estimulagao foi realizada por meio de eletrodos planos posicionados nas extremidades
do phantom, em configuragdo longitudinal. Foram utilizados eletrodos metalicos com
revestimento de platina (~5 um), com dimensdes aproximadas de 10 x 5 cm, de modo a garantir
elevada estabilidade eletroquimica e distribuicao espacial mais homogénea do potencial aplicado

na interface eletrodo-meio.
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A geometria plana e a area relativamente extensa dos eletrodos permitem aproximacgao
de um campo elétrico predominantemente unidimensional ao longo do eixo vertical do sistema,
com redistribuigdes tridimensionais locais induzidas pela heterogeneidade do meio.

As condicdes de contorno foram aproximadas como potenciais fixos (Dirichlet) nas
superficies dos eletrodos, assumindo distribuicdo uniforme de potencial.

As medigbes de potencial elétrico (Vpp) foram realizadas utilizando uma sonda de agulha
fina (didmetro < 1 mm), inserida em diferentes profundidades e posi¢des laterais, incluindo regido
central e quadrantes. A respectiva sonda de medigdo consiste em um eletrodo tipo agulha
metalica (inox didmetro < 1 mm), eletricamente isolado ao longo de seu comprimento por
revestimento termo-retratil, mantendo exposta apenas a extremidade distal (~2 mm). Essa
configuracao foi adotada para garantir alta resolugéo espacial da medigdo, minimizando a area
efetiva de contato elétrico e reduzindo a perturbagdo do campo local. O didmetro reduzido da
sonda permite aproximagado do regime de medigdo pontual, enquanto o isolamento evita
acoplamento parasita ao longo do eixo da sonda.

Os sinais foram registrados por osciloscépio digital de alta impedancia de entrada,

minimizando interferéncia no campo local.

Figura 2. Representagdo esquematica da configuragdo de medigdo, mostrando o
posicionamento da sonda de agulha no interior do phantom multicamadas e sua relagdo com a
inclusao tumoral. S&o indicadas as diregdes de profundidade (z) e posigéo lateral (x), utilizadas

para aquisi¢cao dos sinais elétricos (Vpp)

Eletrodo de - G

estimulacao 4 /

Sonda de medicéao
(agulha fina)

— e | Profundidade (z)
Pele i

'

i

i
.- >

Gordura

B o Posicao lateral (x)

Figado

Musculo

Pele (£, = 40 ; & = 0,6 S/m)
Inclusao tumoral )
Gordura (&, = 5 ; o = 0,05 S/m)
Eletrodo de retorno
Figado (g, = 45 ; o = 0,7 S/m)

Musculo (¢, = 50 ; & = 0,8 S/m)

Inclusao tumoral (&, = 60 ; o = 0,9 S/m)

A sonda de agulha fina foi em 2 profu (2)
e posigoes laterais (x) para aquisigio do potencial elétrico (Vpp)
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Para cada ponto de medigdo, foram realizadas no minimo cinco repeticdes
independentes, permitindo avaliagdo da variabilidade experimental e céalculo de parametros

estatisticos (média, desvio padrao e coeficiente de variagao).

Analise do impacto de amplitude e frequéncia

Além das medigdes pontuais, foi realizada analise do impacto diferencial da amplitude
do sinal elétrico, variando-se o potencial pico-a-pico (Vpp) entre 10, 15, 20 e 25 Vpp, mantendo-
se constantes as demais condi¢des experimentais.

Para cada valor de Vpp, foram obtidas medidas de Vpp interno no phantom em multiplas
profundidades e regides, permitindo avaliar a relagao entre estimulo aplicado e resposta elétrica
do sistema.

Adicionalmente, a influéncia da frequéncia foi investigada nas faixas de 10 Hz, 100 Hz,

1 kHz e 33 kHz, permitindo avaliar possiveis efeitos de natureza resistiva ou capacitiva.

Os dados foram analisados em termos de:
¢ linearidade da resposta (Vpp interno vs Vpp aplicado)
e estabilidade espacial (via coeficiente de variagéo)

e consisténcia do padrao de redistribuicao

Analise dos dados

Os dados foram processados para calculo de média, desvio padréo e coeficiente de
variagdo (CV = DP/média x 100%). O campo elétrico foi estimado como o gradiente do potencial,
E=—-VV, sendo aproximado numericamente por diferengas finitas de primeira ordem entre pontos
adjacentes.

Os dados foram analisados por estatistica descritiva, incluindo média, desvio padrédo e
coeficiente de variagdo. O campo elétrico foi estimado a partir do gradiente espacial do potencial
elétrico entre pontos adjacentes. Considerando o carater exploratério do estudo e o numero
limitado de repeticdbes por condicdo experimental, os resultados foram interpretados
principalmente de forma descritiva, buscando identificar tendéncias consistentes de
redistribuicdo do campo elétrico associadas a heterogeneidade do meio e a geometria das

inclusdes.
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RESULTADOS

Distribuicao multicamadas
Observou-se reducdo progressiva do potencial elétrico ao longo das camadas,

consistente com o aumento da condutividade.

Figura 3. Perfil de potencial elétrico (Vpp) em fungdo da profundidade no phanfom multicamadas.
Barras de erro representam desvio padrdo (n = 5). A analise quantitativa do decaimento esta
apresentada na Tabela 2

Perfil de potencial elétrico

18 4 —&— Sem tumor
—&— Com tumor

16

14 4

Vpp (V)

121

10 4

profundidade (mm)

Tabela 2. Decaimento do potencial elétrico por camada (sem inclusdo tumoral)

Camada Profundidade (mm) Vpp (média * DP) Ccv AV (V) Gradiente

(%) (V/icm)

m 18,0+ 2,5

Tecido 3,5 13,0+ 1,3 10,0 -5,0 -33,3
adiposo

6,0 10,5+ 1,4 13,3 -2,5 -10,0

8,0 8,1+0,9 11,1 2,4 -12,0
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Observou-se reducgdo progressiva do potencial elétrico ao longo das camadas do phantom,

compativel com as diferengas de condutividade elétrica entre os materiais utilizados.

EFEITO DA INCLUSAO TUMORAL

A presencga da inclusdo promove redistribuicdo do campo elétrico, caracterizada por

redugéo do gradiente no interior e intensificagdo nas interfaces.

Figura 4. Distribuicao tridimensional do potencial elétrico (Vpp) no phantom com inclusédo
tumoral. Observa-se redistribuicdo espacial do campo com deformagéo do perfil na regido da

inclusdo. Resultados quantitativos associados estao apresentados na Tabela 3.

3D Potential Distribution

Vpp
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Tabela 3. Comparagao entre as condi¢gdes com e sem inclusao tumoral

Sem tumor Com tumor
Camada Diferenga (%)
(Vpp £ DP) (Vpp £ DP)
Pele 18,0+ 2,5 14,0+ 1,8 -22,2
Tecido adiposo 13,0+1,3 13,7+1,2 +5,4
Musculo 10,514 11,0+ 1,1 +4,8
Figado 8,1+0,9 9,0+0,8 +11,1

A comparagao quantitativa mostra:
e reducéo superficial (pele)
¢ aumento em regides profundas (figado)
A comparagao quantitativa sugere que a presenga da inclusdo tumoral modifica a
distribuicao espacial do potencial elétrico em regides especificas do phantom, particularmente
nas interfaces entre materiais com propriedades elétricas distintas. As diferencas observadas
foram consistentes entre as repeticbes realizadas e compativeis com um processo de
redistribuicdo do campo elétrico induzido pela heterogeneidade do meio.
Esse comportamento sugere que a inclusao atua como elemento redistributivo do campo
elétrico, alterando o fluxo de corrente e promovendo reorganizagéo espacial do potencial. As
diferengas observadas entre as condi¢des com e sem inclusdo tumoral foram mais evidentes nas
camadas superficial e profunda do phantom, sugerindo influéncia da heterogeneidade elétrica na
redistribuicdo espacial do potencial.
As maiores diferengas relativas entre as condigdes com e sem inclusdo tumoral foram
observadas nas camadas superficial e profunda do phantom, enquanto as camadas
intermedidrias apresentaram alteracbes mais discretas. Esse padrdo sugere que a
heterogeneidade introduzida pela incluséo influencia de maneira ndo uniforme a distribuicdo

espacial do potencial elétrico.
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Figura 5. Gradiente elétrico (E) estimado ao longo da profundidade, evidenciando redug¢ao no

interior da inclusdo e pico de intensidade na interface (setas)

Gradiente elétrico

" —&- Sem tumor
N -4~ Com tumor

Profundidade media (mm)

INFLUENCIA DA GEOMETRIA

Geometrias lenticulares produzem maior concentragao de campo nas bordas, enquanto

elipsoides apresentam distribuicdo mais homogénea [14,15].
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Figura 6. Comparagdo dos valores médios de Vpp e gradiente elétrico para diferentes
geometrias de inclusao tumoral. Barras de erro = desvio padrao

Comparacao entre geometrias tumorais

104

Vpp meédio (V)

Tic-Tac Lenticular

Obs.: "Tic-Tac" foi utilizado pelo autor apenas como referéncia ilustrativa para uma inclusao de

geometria elipsoidal achatada (lenticular), sem carater de nomenclatura cientifica.
INFLUENCIA DA AMPLITUDE (VPP)

A relacao entre Vpp aplicado e medido foi linear (R? > 0,95), indicando comportamento
linear do sistema.
Observou-se que:
e 0 aumento do Vpp resulta em aumento proporcional do potencial interno
e 0 padrdo espacial de redistribuicdo do campo elétrico permanece qualitativamente
inalterado
15
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e arazao entre regides (interface vs interior) se mantém estavel

O sistema se comporta como um meio predominantemente linear dentro da faixa de

operagao testada.

Figura 7. Relagao entre o potencial elétrico aplicado (Vpp) e o potencial medido no interior do
phantom. Observa-se comportamento aproximadamente linear, indicando resposta proporcional

do sistema na faixa analisada

Relacao entre Vpp aplicado e Vpp medido

18 1

16 A

14 1

12 1

Vpp medido (V)

10 1

10 12 14 16 18 20 22 24
Vpp aplicado (V)

INFLUENCIA DA FREQUENCIA

Embora néo tenha sido realizada andlise de fase, os resultados sugerem

predominéncia resistiva no intervalo analisado.
INTERAGAO ENTRE AMPLITUDE E FREQUENCIA

A andlise conjunta dos pardmetros demonstra que:
e aamplitude (Vpp) controla a magnitude do campo elétrico
16
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e afrequéncia ndo altera significativamente a distribuicdo espacial

e aredistribuicdo do campo é governada principalmente pela heterogeneidade do meio.

Figura 8. Distribuicdo dos valores médios de Vpp e E para as diferentes camadas e inclusdes

tumorais, destacando o impacto da heterogeneidade e geometria

Distribuicdo do potencial elétrico por camada e inclusdo tumoral
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ANALISE DESCRITIVA DOS RESULTADOS

Os dados obtidos apresentaram coeficientes de variagdo (CV) predominantemente
inferiores a 15% na maioria dos pontos avaliados, sugerindo variabilidade experimental
moderada e consisténcia entre as repeticdes realizadas. As diferengas observadas entre as
condigcdes experimentais foram analisadas de forma descritiva, considerando as médias, desvios
padrao e a distribuicdo espacial dos valores de potencial elétrico ao longo do phantom
multicamadas.

Os resultados indicaram padrbes recorrentes de redistribuicdo do potencial elétrico
associados a presenca das inclusbes e as diferengas de condutividade entre as camadas. Em
conjunto, essas observagdes fornecem evidéncias de que a heterogeneidade elétrica do sistema

influencia a propagacao do campo elétrico no modelo experimental empregado.
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A comparagéao entre as condigdes com e sem inclusao tumoral evidenciou alteragdes na
distribuicao espacial do potencial elétrico (Vpp), particularmente nas regides de interface entre
materiais com diferentes propriedades elétricas, nas quais foram observados aumentos locais
do gradiente elétrico. Esse comportamento foi consistente com o padrdo esperado de
redistribuicdo do campo em meios heterogéneos e foi observado de forma recorrente nas
diferentes condigbes experimentais avaliadas.

A analise espacial detalhada revelou um padrdo ndo uniforme de redistribuicdo do

campo.

Figura 9. Representacdo esquematica baseada nos padrées experimentais observados,
produzida para fins ilustrativos. Distribuicdo espacial tridimensional do potencial elétrico (Vpp) ao
redor da inclusdo tumoral. Observa-se regido central de potencial elevado, com intensificagao do

gradiente na interface tumor-tecido e dissipagao progressiva no meio adjacente

Paisagem Eletrodinamica Tumoral: Distribuicéo de Potencial (Vpp) e Impacto Geométrico

TUMOR (Pico de Potencial Vpp)

+~———— Interior do Tumor (9.8 V)

Interface (Borda): -100 V/cm

e
Gradiente de Interface:
AV =-2,0 Vem apenas 2 mm.
Potencial na Borda: 7.8 V

Regiao Adjacente
(6.2 V, -53 V/cm em 3 mm)

Potencial (Vpp)

COMPARATIVO GEOMETRICO ‘

* Elipsoidal: Distribuig&o F é Lenti : Concentragao Periférica *
Crescimento volumétrico classico, campo Anisotropia comum em carcinomas

gi elétrico intenso
nas bordas afiladas. Pontos criticos para
terapias baseadas em campos elétricos.

elétrico

IMPLICAGAO TERAPEUTICA: A forma do tumor define os locais de maior impacto biolégico. As bordas lenticulares sdo pontos )
criticos de interagdo com terapias baseadas em campos elétricos, fornecendo una base fisica para o estudo.

A representacgao tridimensional evidencia de forma clara a redistribuigdo espacial do
campo elétrico induzida pela presenga da inclusdo. Nota-se que a interface tumor-tecido
concentra as maiores variagdes de potencial, configurando uma regiao de alto gradiente elétrico.
Esse comportamento é consistente com modelos de condu¢do em meios heterogéneos, nos

quais diferengas de condutividade resultam em reorganizag¢ao do fluxo de corrente.
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O calculo aproximado do campo elétrico (E = AV/Ax) confirma esse comportamento, com
valores maximos na interface e redugdo progressiva nas regides adjacentes. Esse padrao é
consistente com sistemas heterogéneos nos quais a inclusao atua como elemento perturbador

do fluxo de corrente elétrica.

Figura 10. Distribuicéo tridimensional da magnitude do gradiente elétrico (|VV|), evidenciando

concentragao de campo na interface tumor-tecido e redugéo no interior da inclusao

3D Gradient Magnitude

0.35
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0‘25|W|
0.20
0.15
0.10
0.05

Figura 11. Perfil espacial do potencial elétrico ao redor da inclusdo tumoral

Perfil espacial do potencial elétrico ao redor da inclusao tumoral
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Tabela 4. Gradiente de campo ao redor da inclusdo tumoral

Regiao Vpp (V) \"AL")] Ax (mm) Campo (Vicm)

Interior do tumor 9,8
Regido adjacente 6,2 -1,6 3 -53

Esses resultados reforcam que a interface tumoral constitui a principal regido de

interacao eletrofisica no sistema, sendo potencialmente relevante para processos bioelétricos e
metabdlicos dependentes de gradiente de campo. Portanto, esta regido representa um ponto

critico bioelétrico, com potencial implicagdo para processos eletrometabdlicos.

DISCUSSAO

Os resultados obtidos demonstram que a distribuicdo espacial do potencial elétrico em
sistemas multicamadas é fortemente influenciada pela heterogeneidade elétrica do meio e pela
presenca de inclusdes com propriedades distintas das camadas adjacentes. O perfil de potencial
observado ao longo da profundidade do phantom evidenciou atenuacao progressiva do sinal
elétrico, compativel com a redistribuigao da corrente em um sistema composto por materiais com
diferentes condutividades.

A presenca da inclusao tumoral modificou esse padrao de distribuicdo, promovendo
alteragdes locais do potencial e do gradiente elétrico. Observou-se redugao relativa do gradiente
no interior da incluséo e intensificagdo nas regides de interface, comportamento compativel com
previsbes tedricas para meios heterogéneos descritos pela equagado de conducgdo elétrica
estacionaria. Esses achados sugerem que descontinuidades de condutividade podem atuar
como elementos redistributivos do fluxo de corrente, produzindo regides de maior concentragédo
de campo elétrico.

Os resultados também indicaram influéncia da geometria da inclusao sobre a distribuigao
espacial do campo. A configuragdo lenticular apresentou maior concentragdo periférica de
gradiente quando comparada a geometria elipsoidal. Esse comportamento € coerente com
estudos de modelagem por elementos finitos que demonstram dependéncia da distribuicdo de
campo em relagdo a curvatura superficial e a anisotropia geométrica. Embora o presente estudo
nao inclua simulagdo numérica paralela, a concordancia qualitativa com esses modelos reforga

a plausibilidade fisica das observagdes experimentais.
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A analise da amplitude demonstrou comportamento aproximadamente linear dentro da
faixa operacional investigada (10-25 Vpp), com preservagdo do padrao espacial de
redistribuicdo. Em contraste, a variagdo de frequéncia entre 10 Hz e 33 kHz nao promoveu
alteragdes significativas na distribuicdo espacial do potencial. Esses resultados sugerem
predominancia de mecanismos condutivos no phantom utilizado, embora analises futuras
envolvendo medi¢des de fase e caracterizagao de impedancia possam fornecer avaliagdo mais
completa da contribuicdo de componentes capacitivos.

Embora o presente estudo nao investigue diretamente respostas celulares, os padrées
observados sao compativeis com a crescente literatura que atribui papel regulador aos
gradientes bioelétricos na organizagdo de tecidos e no comportamento celular. Nessa
perspectiva, a heterogeneidade elétrica do microambiente pode representar um fator adicional a
ser considerado em futuras investigagdes sobre interagdo entre bioeletricidade, metabolismo
tumoral e resposta a terapias baseadas em campos elétricos [2].

Algumas limitagbes devem ser consideradas. O phantom empregado reproduz
propriedades condutivas e aspectos geométricos do sistema bioldgico, porém nao contempla
caracteristicas importantes dos tecidos vivos, como anisotropia estrutural, vascularizagao
funcional, heterogeneidade dielétrica dindmica, membranas celulares e mecanismos ativos de
transporte i6nico. Adicionalmente, ndo foi realizada validacdo paralela por modelagem
computacional nem comparagao quantitativa com solu¢gdes numéricas obtidas por elementos
finitos.

Outra limitagcdo relevante refere-se a extrapolagdo dos resultados para aplicagbes
clinicas. Embora o modelo permita investigar principios fisicos fundamentais da redistribuicdo do
campo elétrico, a resposta eletrofisica de tumores reais depende de fatores bioldgicos adicionais
nao representados experimentalmente neste sistema. Dessa forma, os resultados devem ser
interpretados como evidéncia experimental controlada obtida em phantom fisico, e ndo como
demonstracao direta de comportamento tumoral in vivo.

Apesar dessas limitagbes, o estudo contribui para reduzir a lacuna existente entre
formulacdes tedricas e observagdes experimentais em sistemas heterogéneos. Os dados obtidos
fornecem suporte fisico para futuras investigagcdes envolvendo modelagem eletrometabdlica,
tomografia por impedancia elétrica, simula¢des por elementos finitos € modelos biol6gicos mais

complexos, incluindo culturas tridimensionais, organoides e tecidos ex vivo.
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CONSIDERAGOES FINAIS

O presente estudo investigou experimentalmente a influéncia da heterogeneidade
elétrica e da geometria de inclusdes tumorais na distribuicdo espacial do campo elétrico em um
phantom multicamadas com propriedades condutivas controladas. Os resultados demonstraram
que a presenca de descontinuidades elétricas altera de forma mensuravel o perfil de potencial e
o gradiente elétrico no sistema, produzindo redistribuicao espacial da corrente e concentragao
de campo em regides de interface.

A geometria da inclusdo mostrou-se um fator relevante para a organizagéo espacial do
campo elétrico. Em particular, inclusdes lenticulares apresentaram padrdo distinto de
redistribuicdo quando comparadas as inclusdes elipsoidais, sugerindo que caracteristicas
morfolégicas podem influenciar a localizagdo de regides de maior intensidade de campo em
sistemas heterogéneos.

A analise dos parametros elétricos indicou comportamento aproximadamente linear na
faixa de amplitudes investigada, enquanto a variacdo de frequéncia entre 10 Hz e 33 kHz nao
produziu alteragbes significativas na distribuicdo espacial do potencial sob as condigbes
experimentais empregadas. Esses resultados s&o compativeis com um regime
predominantemente condutivo no phantom utilizado.

Os dados obtidos oferecem evidéncia experimental controlada de que a heterogeneidade
elétrica do meio exerce papel importante na redistribuigdo do campo elétrico. Nesse contexto, os
resultados fornecem suporte experimental a discussdao de modelos eletrometabdlicos e
contribuem para a construgédo de uma base fisica para estudos que investiguem a interacdo entre
bioeletricidade, propriedades dielétricas e organizagao espacial de sistemas tumorais.

Entretanto, os achados devem ser interpretados a luz das limitages inerentes ao modelo
experimental. O phantom reproduz caracteristicas elétricas e geométricas simplificadas, nao
contemplando integralmente a complexidade estrutural e funcional dos tecidos bioldgicos vivos.
Dessa forma, extrapolagdes para sistemas bioldgicos ou aplica¢des clinicas devem ser
realizadas com cautela.

Como perspectivas futuras, recomenda-se a integragdo deste modelo experimental com
simulagées numéricas por elementos finitos, técnicas de imageamento por impedancia elétrica,
modelos tridimensionais de cultura celular, organoides, tecidos ex vivo e sistemas bioldgicos
mais complexos. Tais abordagens poderdo ampliar a compreensdao dos mecanismos de
redistribuicdo de campo em meios heterogéneos e contribuir para o refinamento de estratégias

experimentais e terapéuticas baseadas em campos elétricos.
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