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APRESENTAÇÃO

A ciência tenta obter conhecimento sobre a estrutura fundamental do mundo 
utilizando observações sistemáticas e experimentais. A engenharia explora o campo do 
desconhecido procurando sistematicamente por novas soluções para problemas práticos. 
O GPS, a Internet, antibióticos, dentre outros, surgiram em meio às dificuldades das 
guerras. O Brasil, apesar de não estar envolvido em nenhuma, vive outras batalhas diárias.

No primeiro volume deste livro trouxemos um pouco da produção científica de 
um grupo de pesquisadores da região de Campinas e neste novo volume, não diferente, 
apresentamos mais engenharia e ciência aos serviços da sociedade e da indústria. 
Entretanto, desta vez a produção ocorreu durante um dos eventos de mudança mais rápida 
observada na sociedade recente: a quarentena imposta pela pandemia de COVID-19.

O ano de 2020 será lembrado por todos como o ano mais atípico das nossas vidas. 
O distanciamento social afastou pesquisadores do contato diário com colegas e de seus 
materiais de trabalho. Pesquisar de casa parecia impossível. Vimos ao longo de 2020 que 
nossos alunos conseguiam fazer pesquisa nas empresas que trabalhavam. Que, com os 
devidos cuidados, poderíamos usar os laboratórios. Que a internet aproximou os distantes 
grupos de pesquisa. Que ciência se faz com pessoas dedicadas e apaixonadas pelo 
trabalho.

Pesquisamos. E este livro é a amálgama do árduo trabalho de produzir ciência e 
tecnologia em 2020. É a flor do mandacaru: aos olhos de quem vê, surgiu no ambiente 
aparentemente improvável e inóspito. O ano que passou fortaleceu nosso grupo de pesquisa 
e parcerias foram criadas e/ou fortalecidas.  Reforçamos, porém, que este livro está mais 
para um tweet diante do livro que foi 2020. Um ano longo, com muito aprendizado, muitas 
quebras de paradigmas e que de certa maneira, parece ainda insistir em estar entre nós. 
Este livro foi um recorte das nossas vidas acadêmicas, uma lembrança que será registrada 
nos anais da academia, mas com significado muito particular para cada um dos autores que 
aqui depositaram as lembranças do que melhor fizeram neste período.

O ano que se adentra rapidamente traz a esperança de renovação, de mudanças 
não mais tão bruscas e de um ano que se inicia em regime laminar. E nesta correnteza que 
é a vida, celebramos neste volume trabalhos que envolvem inteligência artificial aplicada 
(inclusive para a COVID-19), aplicação ou desenvolvimento de materiais, melhorias de 
processos industriais e da gestão de linhas de produção, geração de energia, dentre outros 
temas.

Finalmente, agradecemos a Editora Atena por abraçar esta iniciativa, abrindo as 
portas para a divulgação do conhecimento para a comunidade científica e a sociedade.

Filipe Alves Coelho
Monica Tais Siqueira D’Amelio 

Vicente Idalberto Becerra Sablón
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RESUMO: O machine learning representa 
um conjunto de ferramentas utilizadas para 
encontrar relacionamentos não triviais, predizer 
comportamentos ou classificar um conjunto 
de elementos. Esse tipo de técnica tem sido 
utilizado para os mais diversos fins, dentre os 
quais, destacam-se os estudos relacionados 
à dor. Para alguns tipos de estudos na área, 
são necessários muitos testes preliminares 
antes do delineamento final dos experimentos 
direcionados à investigação de determinado alvo, 
além da grande quantidade de testes necessários 
para o mapeamento de agentes, por exemplo, 
que podem ativar ou bloquear determinada via. 
O objetivo desta pesquisa consiste em construir 
um framework que receba conjunto de dados, 
tais como aqueles produzidos em análises 
de dose-resposta de uma substância, testes 
comportamentais que avaliam o limiar de retirada 
de pata após ativação ou bloqueio de alvos 
relacionados à via nociceptiva, além de outros 
dados e técnicas computacionais de Machine 
learning que consigam predizer resultados. O 
sucesso de tal ferramenta implicaria em melhora 
na eficiência experimental considerando o menor 
número de testes necessários e a redução de 
custos com drogas e utilização de animais.
PALAVRAS-CHAVE: Machine learning, dor, IoT, 
redução de custo.

MACHINE LEARNING FOR 
EXPERIMENTAL DESIGN IN PAIN 

STUDIES - IOT, NEURAL NETWORK, 
K-MEANS, AND DECISION TREE

ABSTRACT: Machine learning represents a set of 
tools used to find non-trivial relationships, predict 
behaviors, or classify a set of elements. This type 
of technique has been used for the most diverse 
purposes, among which, studies related to pain 
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are highlighted. For some types of studies in the area, many preliminary tests are needed 
before the final design of the experiments aimed at investigating a specific target, in addition 
to a large number of tests necessary for mapping agents, for example, that can activate or 
block a certain path. The objective of this research is to build a framework that receives a set 
of data, such as those produced in dose-response analysis of a specific substance, behavioral 
tests that assess the threshold of paw withdrawal after activation or blocking targets related 
to the nociceptive pathway, in addition to other machine learning data and computational 
techniques that can predict results. The success of such a tool would imply an improvement in 
experimental efficiency considering the smaller number of necessary tests and the reduction 
of costs with drugs and animal use.
KEYWORDS: Machine learning, pain, IoT, cost reduction.

1 | 	INTRODUÇÃO
O Machine learning (ML) representa um conjunto de técnicas computacionais e 

estatísticas que consegue aprender e analisar relações não triviais sobre um conjunto 
de dados previamente apresentados. Mostrando visões dos dados que são capazes de 
gerar informações próximas de um conjunto ou ainda indicar se um resultado pertence 
a um grupo específico de dados. Todas essas técnicas se tornaram muito populares nos 
últimos anos e a utilização de bibliotecas de software como o scikit-learn foi essencial para 
o avanço nos estudos de ML (GARRETA e MONCECCHI, 2013). Além da utilização do 
scikit-learn, diversas outras bibliotecas foram ficando cada vez mais populares, tornando a 
ML uma ferramenta mais abrangente. 

As pesquisas relacionadas à dor geram grande quantidade de dados que se 
enquadram dentro do escopo de análises abrangidas pelo ML (LÖTSCH, 2017), tais como 
respostas comportamentais frente a um estímulo proalgésico ou analgésico. A Figura 
1 apresenta um quadro comparativo das técnicas de ML já utilizadas em pesquisas de 
dor. Nele, é possível observar diversos tipos de variáveis, e com diversas técnicas de ML 
disponíveis para a aplicação em estudos da dor.
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Figura 1: Técnicas de ML em estudos da dor (Lötsch, 2017).

A junção das pesquisas em dor com as técnicas de ML ainda é um elemento 
novo, onde ferramentas modernas e eficientes que ampliem a visão dos pesquisadores 
como Yang (2012), são de grande valia no processo de desenvolvimento de potenciais 
medicamentos. Pesquisas relacionadas à dor são, em geral, englobadas pela neurociência 
e visam a busca por novos alvos terapêuticos que representem o desenvolvimento de 
tratamentos mais efetivos e com menor incidência de efeitos adversos aos pacientes que 
sofrem com diferentes níveis de dor. 

Para tanto, uma das principais ferramentas utilizadas é a análise comportamental em 
modelos animais a qual, por meio de equipamentos específicos, permite investigar in vivo o 
efeito da ativação ou bloqueio das diferentes vias envolvidas no mecanismo de transmissão 
e modulação da informação nociceptiva no sistema nervoso central e periférico. 
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Um dos testes comportamentais mais comuns permite avaliar a alodinia (resposta 
exacerbada a um estímulo que não causa dor) mecânica, química ou mesmo térmica. 
Utilizando um equipamento chamado von Frey, um profissional treinado consegue medir 
o limiar de retirada da pata antes e depois de um estímulo doloroso ou de seu tratamento. 
Nossa avaliação da alodinia mecânica in vivo foi feita tendo por base o método de 
pressão crescente previamente descrito por Möller e Berge (1998). Neste, utiliza-se um 
anestesiômetro eletrônico (Insight, Ribeirão Preto, Brasil) - um transdutor de pressão ligado 
por um cabo a um detector digital de força (em gramas). Uma ponteira Universal Tips 
10mL (T-300, Axygen) é acoplada à ponta do transdutor e utilizada para estimular a pata 
do animal. A ponteira é posicionada em ângulo reto na região central da pata traseira do 
animal e uma pressão gradualmente crescente é aplicada pelo experimentador. O estímulo 
é interrompido após a observação da resposta do animal ao estímulo, ou seja, flexão 
característica com retirada da pata. São realizadas três medidas distintas para cada animal 
e calculada a média aritmética das três. A intensidade de alodinia é quantificada como a 
variação na pressão (∆ de retirada da pata em gramas), ou seja, subtraindo-se o valor 
do limiar antes do tratamento experimental (0 hora) do valor de limiar após o tratamento 
experimental. 

Essas e outras análises exigem meses de testes e experimentação e envolvem a 
utilização de drogas e animais de alto custo. Neste contexto, ML é uma ferramenta muito 
útil para orientar experimentos comportamentais, concentrando esforços para prever 
resultados experimentais e evitar testes dispendiosos (ZAMZMI  et al, 2018). Com um 
conjunto inicial de dados obtidos nestes estudos, é possível aplicar técnicas de ML para 
predizer resultados e classificar dados de experimentos visando minimizar os gastos com 
tempo e itens de consumo. 

Conforme mencionado, técnicas de ML são capazes de predizer, classificar e analisar 
conjuntos de dados, é possível, também, avaliar como será o próximo dado de um conjunto 
ou ainda dizer se um dado pertence ou não a certo grupo. No caso específico das pesquisas 
em dor, a quantidade de dados gerados pode ser enorme e, claro, demandam bastante 
tempo. Assim, técnicas de ML entram como ferramentas capazes de ajudar a predizer uma 
resposta, por exemplo, frente a diferentes doses de determinadas substâncias ou mesmo a 
melhor dose a ser utilizada, respostas comportamentais e outros dados. Com isso, torna-se 
possível a redução do tempo investido em testes e do alto custo que isso gera, tornando o 
processo de pesquisa e desenvolvimento de possíveis novas drogas mais rápido e barato.

2 | 	REDE NEURAL
Os dados de dose-resposta disponibilizados pelo pesquisador apresentaram 

comportamento não linear, ou seja, uma regressão logística não conseguirá prever os 
resultados futuros com precisão, diferente do método de rede neural artificial, capaz de 
lidar com dados não lineares. Sua estrutura consiste, basicamente, em uma camada de 
entrada para receber os dados,  camadas escondidas que são responsáveis por processar 
os dados recebidos e uma camada de saída para a saída do resultado. A Figura 2 mostra 
uma rede neural com múltiplas camadas.
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Figura 2 - Rede neural artifi cial multicamada

Fonte: (Géron,2018)

O algoritmo utilizado nas camadas escondidas foi o Perceptron, criado por Frank 
Rosenblatt em 1957. Ele consiste, basicamente, em um classifi cador que mapeia uma 
entrada como um vetor e uma saída como um valor binário. A Figura 3 mostra um esquema 
visual para o Perceptron com uma entrada vetorial de três elementos e a saída y.

Figura 3 - Modelo visual do algoritmo Perceptron

Fonte: (MINSKY,1969)

Para prever as respostas para doses ainda não testadas, foi aplicado um regressor 
no algoritmo Perceptron em múltiplas camadas (MLP ou Multi Layer Perceptron) em uma 
rede de 10 camadas escondidas. Após o treinamento com parte dos dados inseridos, 
obteve-se uma taxa de acerto de aproximadamente de 72%. Os dados obtidos estão 
representados na Figura 4.
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Figura 4 - Os quadrados em azul são os dados de resposta fornecidos pelo experimento real 
e os triângulos em vermelho são os dados de resposta que a rede previu. O eixo X está sendo 

representado com os valores espaçados de forma exponencial, para facilitar a leitura e o 
entendimento.

Fonte: de autoria própria.

A uma taxa de acerto foi boa, porém, pode ser melhorada no futuro com mais 
treinamentos e a utilização de GPUs (Graphics Processing Unit) para melhorar a performance 
e a utilização de resultados de análises antigas para que a rede possa aprender com os 
erros passados.

3 |  ÁRVORE DE DECISÃO
Para os algoritmos de Machine Learning é possível escolher diferentes formas 

de aplicá-los. Nesta etapa utilizou-se a de Árvore de Decisão, por ter um tempo de 
processamento mais rápido que outras técnicas, aceitar dados numéricos e por ser simples 
de se compreender (CHUGH, 2019). Essa técnica possui duas vertentes (regressão e 
classifi cação), para o estudo utilizou-se regressão, pois  amplifi ca a integração com a 
disposição dos dados e, pode predizer resultados, dados uma dose específi ca, quando 
possuímos apenas uma informação de origem.

Árvore de Decisão baseia-se no conceito de armazenar informações em lugares 
chamados de nó. Neste caso, cada nó contém uma posição do vetor X e a posição do 
vetor Y correspondente, e cada nó pode possuir 2 nós que são ligados a ele em um nível 
hierárquico. Para que o algoritmo encontre um padrão entre estes dados, vários testes e 
treinos são feitos com informações previamente coletadas. Depois de terem sido realizados, 
a máquina já está pronta para poder predizer um novo resultado, dada uma dose específi ca. 
Como a técnica utilizada trata-se de Árvore de Decisão, foi adicionado ao código fonte uma 
função que gera uma imagem com todo processo percorrido pelo algoritmo, até a obtenção 
dos resultados. A Figura 5 mostra como o algoritmo foi capaz de prever o resultado.
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Figura 5. Estrutura de Árvore de Decisão formada pelos dados e resultados obtidos.

Fonte: Figura de autoria própria.

Ao inserir a informação de origem, o algoritmo iniciou o processo de verifi cação dos 
dados que utiliza o treino previamente feito para que, em um processo de eliminação, ela 
possa encontrar o resultado desejado. Com o intuito de demonstrar os resultados obtidos 
ao usuário, foi defi nido que os dados deveriam ser representados através de um gráfi co. A 
Figura 6 trata-se da demonstração de todos os resultados obtidos através do processamento 
de dados utilizando Machine Learning. Durante os testes, o algoritmo demonstrou uma taxa 
de acerto de 71% em relação aos dados que haviam sido fornecidos para estudo. 

Figura 6. Representação dos resultados gerados pelo processo Machine learning.

Fonte: Figura de autoria própria.
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No entanto, para que o algoritmo seja mais preciso, é necessário que haja mais 
dados reais, previamente fornecidos, que possam ser estudados pela máquina. Além do 
maior número de informações, é possível utilizar outros modelos pré-treinados com o 
mesmo tipo de dados. Em alguns casos, o hardware da máquina utilizada para a predição 
pode atrasar o tempo de execução, para isso pode-se utilizar o Google colab, que é uma 
plataforma que permite a execução de algoritmos de Machine Learning.

4 | 	K-MEANS CLUSTERING
Para esta parte da pesquisa, foi escolhida uma metodologia de Machine Learning 

classificada como não supervisionada, onde há o foco de delimitar como se dá a distribuição 
e categorização das amostras. Essa metodologia é indicada para agrupamento de dados 
comuns, sendo assim recomendada para validação de resultados. Com isso, pode-se 
aplicar esse algoritmo para realizar a confirmação dos dados obtidos durante a leitura do 
von Frey. Aplicar essa técnica em conjunto às técnicas voltadas à área de predição dos 
dados, auxilia no processo de comprovação de tais dados.

Uma das metodologias que compõe o campo de algoritmos não supervisionados é 
Clustering, que é a especificação não supervisionada de padrões em grupos (JAIN, MURTY 
e FLYNN, 1999). No clustering aglomerativo, cria-se grupos de dados (clusters) que serão 
reunidos de forma recursiva, julgando seu nível de similaridade (MÜLLNER, 2011). Dessa 
forma, essa abordagem facilita a interpretação dos dados a serem analisados. No presente 
contexto, Clustering é utilizada para verificar se uma leitura é realmente válida ao dizer qual 
é sua dose mais provável, sendo os agrupamentos de dados definidos pelas suas doses. 
Esse processo é feito com base nos resultados fornecidos anteriormente pelas predições 
advindas de outros métodos, como mencionado previamente.

O algoritmo escolhido para estudo é o K-means, que faz parte da metodologia de 
Clustering. Esse algoritmo funciona ao escolher um número de pontos centrais (centroids) 
iniciais a partir dos dados fornecidos e criar clusters com base em sua distância dos 
pontos iniciais. Assim, de forma iterativa, adiciona-se novos dados e os pontos centrais 
são recalculados levando em conta a média dos valores contidos em cada cluster. As 
repetições cessam quando os centroids não se alterarem mais.

A fraqueza desse algoritmo é a má escolha dos centroids iniciais, que pode ser 
mitigada utilizando conhecimento prévio da aplicação em questão. A ocorrência de tal 
fato pode resultar em clusters errôneos, já que todas as iterações funcionam de maneira 
incremental baseadas nos primeiros centroids. Nesse projeto, a escolha dos pontos centrais 
iniciais é feita considerando um número pré-definido de doses utilizadas na obtenção das 
medições, diminuindo o risco da má escolha desses pontos.

Para a implementação de tal algoritmo, foi escolhida a biblioteca scikit-learn, de 
código aberto. Na parte do agrupamento dos dados, os clusters estão sendo definidos 
sem a  escolha específica dos centroids iniciais, de forma a facilitar a inserção de dados 
exemplares no código. Logo, para maior acurácia, deve-se acertar os pontos centrais 
iniciais com base nas doses já fornecidas para o algoritmo realizar o agrupamento correto.

Para a inserção de dados iniciais, foi fornecido um conjunto de dados dose-resposta 
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de um medicamento para estudo da dor. Com o vetor de leituras populado, deve-se então 
defi nir a quantia de clusters para então inseri-los no algoritmo. Na Figura 7, pode-se 
visualizar as linhas de código onde é defi nido o número de clusters e assim exibidos, mas 
ainda não defi nindo os centroids iniciais. Na linha 1 do código, são defi nidos os números de 
clusters. Nesse caso, foram defi nidos 5, pois foram inseridas medições de 5 experimentos. 
A linha 2 executa o comando fi t, que computa os clusters com os dados presentes na 
variável “X”, demonstrada na fi gura anterior. Na linha 3, são inseridos os clusters no gráfi co 
e, na linha 4, inseridos os números nos eixos do gráfi co.

1.
2.

3.
4.

kmeans = KMeans(n_clusters=5)
kmeans.fi t(x)

print(kmeans.cluster_centers_)
print(kmeans.labels_)

Figura 7. Código em linguagem Python para defi nir o número de clusters e exibi-los na tela.

Fonte: Figura de autoria própria.

Com isso, obtém-se um gráfi co com as leituras. A Figura 8 mostra o gráfi co gerado 
a partir dos resultados inseridos no algoritmo, onde são relacionados os valores de 
experimentos específi cos com suas respectivas respostas. O eixo X do gráfi co apresenta 
o número do experimento, já o eixo Y apresenta os valores obtidos. Os clusters são 
identifi cados por cores, tornando possível relacionar um valor de resposta a um possível 
experimento (que contém doses específi cas).

Figura 8. Gráfi co gerado a partir do algoritmo K-means.

Fonte: Figura de autoria própria.
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Assim, se for necessário validar uma leitura hipotética de valor 15, deve-se adicioná-
la aos valores do vetor “X”. Após executar o algoritmo, nesse caso, a leitura será da cor 
azul, que corresponde ao experimento 1 e 2 (únicos experimentos com valores do cluster 
azul). Logo, pode-se validar se uma nova leitura é realmente verídica ao colocá-la junto com 
valores previamente obtidos e inseridos no algoritmo, obtendo-se quais são os prováveis 
experimentos aos quais essa dose pertence.

Dessa forma, é possível inserir os dados obtidos de uma medição no algoritmo de 
forma a categorizá-los. Com isso, obtém-se a validação de dados coletados ou previstos 
por outro algoritmo. Uma possível melhoria dessa pesquisa seria ajustar os centroids 
iniciais de forma a obter precisão na tarefa de categorização. Sendo assim, o projeto dá-se 
como concluído, uma vez que cumpre a função de validação de uma leitura por meio de 
clustering, levando em conta dados prévios à leitura analisada.

5 | 	MÓDULO DE IOT PARA EQUIPAMENTO DE VON FREY
Tecnologias como aquelas que se enquadram na categoria de Internet of 

Things (Internet das Coisas ou IoT) são pesquisadas e aplicadas de forma extensiva, 
principalmente no âmbito da Indústria 4.0, por auxiliar a obtenção de dados através de 
sensores e outros dispositivos de forma facilitada. Com dados disponíveis e estruturados, 
é possível realizar análises profundas gerando insights valiosos a partir da abundância de 
dados, que uma vez coletados, permite a aplicação de diversas técnicas como aquelas 
tangentes ao aprendizado de máquina, onde regressões e categorizações, por exemplo, 
podem auxiliar na tomada de decisões e previsões de resultados proporcionando agilidade 
e, em determinados ambientes, reduções de custos. Porém, para que tais processos sejam 
executados, a coleção destes dados deve ocorrer de forma a garantir a integridade e 
confiabilidade visando a minimização de erros provenientes de informações errôneas, por 
vezes vindos de processos manuais.

Discute-se também a tecnologia de IoT e como ela favorece o processo de obtenção 
de dados em estudos sobre a dor. A tecnologia foi implementada em um protótipo para 
que pudesse ser aplicada nos atuais equipamentos de von Frey eletrônico visando agilizar 
e reduzir custos de experimentos realizados no curso da pesquisa por novas drogas que 
afetam a percepção de dor. Para a execução deste protótipo, foram realizados estudos 
e desenvolvimentos desde hardware adicional ao equipamento utilizado e externo, até o 
desenvolvimento de software para que existissem as integrações planejadas. 

Foram realizadas etapas para a sustentação da aplicação como a idealização do 
ambiente operacional que conta com a utilização de um microcontrolador com suporte 
a redes wireless, assim como um servidor com banco de dados habilitado hospedado 
em serviço de Cloud Computing. Com isso, foram pesquisados bibliotecas e outros 
softwares que poderiam apoiar o desenvolvimento, assim como o hardware adicional para 
o equipamento de von Frey eletrônico que fosse necessário para a execução do módulo. 
Além do microcontrolador, configurou-se o servidor e seu banco de dados para que as 
informações fossem devidamente armazenadas e disponíveis de forma performática. 
Os softwares auxiliares utilizados foram, em sua totalidade, de código aberto, com 
destaque no servidor ao CentOS e MariaDB como sistema operacional e banco de dados, 
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respectivamente. Em relação aos softwares utilizados no microcontrolador, as bibliotecas 
MySQL Connection, para conexão ao banco de dados, e a WiFiManager, para redes wi-
fi , foram de notória importância para viabilizar as comunicações de dados e facilidade de 
confi guração para o usuário fi nal. Programado em C++, o microcontrolador Wemos D1 
Mini PRO, formado com um ESP8266, contou com periféricos tais como um display LCD
para exibição de output de dados, além de botões direcionais multitarefa para entrada de 
comandos, possibilitando melhor a interação humana com a unidade de processamento.

Figura 9. Circuito do protótipo em protoboard.

Fonte: Figura de autoria própria.

À vista disso, resultou-se uma base para o desenvolvimento do software que 
integrou tanto o módulo de gravação de dados, como o banco de dados permitindo, assim, 
a aquisição das informações de forma rápida, simples e efi caz para o experimentador, algo 
que representa maior agilidade na execução do experimento. Outro fator interessante é 
que, além do que foi mostrado, os dados coletados poderão integrar-se com quaisquer 
ferramentas de análise, incluindo, mas não se limitando, a demais projetos que utilizam 
recursos de Machine Learning para realizar previsões e validações de dados.
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