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Resumo

Este projeto teve como finalidade construir uma fonte de luz baseada em
lampadas halégenas que apresentasse caracteristicas técnicas adequadas para
aplicac6es em fotobiologia e fotomedicina, versatil e comercialmente viavel. Foram
analisadas as caracteristicas de diferentes lampadas halégenas e realizados o0s
experimentos com duas lampadas escolhidas, das quais utilizamos a lampada de
menor divergéncia luminosa. Foi analisado também o material do corpo da fonte,
com relacdo a caracteristicas de aquecimento e peso, sendo escolhido um corpo
de aluminio produzido industrialmente. Foram avaliadas as caracteristicas Opticas
das lentes, sendo escolhidas as lentes de vidro utilizadas em retroprojetores.
Foram analisados os materiais e a construcdo de filtros térmicos para diminuir o
aquecimento do objeto sob irradiacdo, sendo que escolhemos construir um filtro
térmico proprio, que utiliza a agua como absorvedor de calor. Medimos e avaliamos
as caracteristicas: espectrais, térmicas, a poténcia radiante (irradiancia) e sua
distribuicdo espacial de trés prototipos, onde cada um recebeu modificacbes de
modo a torna-los mais adequados para aplicacbes na fotoquimeoterapia. Foram
também realizados testes preliminares de fotocitotoxicidade do protétipo final com
o0 composto fotossensibilizador de nome comercial Photogem® aplicado em células
tumorais de adenocarcinoma de colo retal humano (HT29), cujo resultado foi a

ativacdo do composto fotossensibilizador e inducdo da morte celular.

Palavras-chave: fotobiologia, fotomedicina, fonte de luz, lampadas hal6genas.



Abstract

The aim of this work was to produce a light source based in halogen lamps.
This source should have appropriated technical characteristic for application in
photobiology and photomedicine, it has easy operation and be commercially viable.
The characteristics of different halogen lamps were evaluated and the lamp of
smaller luminous divergence was chosen. We also have evaluated the material of
the source holder, especially heating characteristics and weight; finally we chose an
aluminum holder. Then, the lenses optical characteristics were studied, and we
decided that the glass lenses used in projectors were the best. The materials and
the construction of thermal filters were evaluated in order to reduce the heating of
the object under irradiation, and we preferred to construct a thermal filter, that uses
water as an heat absorber. The spectral and thermal characteristics, the radiant
power (irradiance) and its space distribution of three prototypes were measured and
evaluated, each one received modifications to become more appropriated to
applications in photochemotherapy. We also made preliminaries tests of
photocytotoxicity and the final prototype was used with the photosensitizer
(Photogem®) in human colon carcinoma cell lines HT-29, resulting in the

photosensitizer activation, that induced cellular death.

Key-words: photobiology, photomedicine, light source, halogen lamps.
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Capitulo 1 Introducéo

1.1 Luz na biologia, biotecnologia e medicina

A fotobiologia e a fotomedicina sdo areas em que, nas ultimas décadas,
muitos esforgcos tém sido concentrados em busca do desenvolvimento de novas
tecnologias, especialmente no campo da nanotecnologia, como: aplicacdes
conjuntas de luz e de nanoestruturas biologicas em novas geracbes de
computadores dotados de chaves Opticas ultra-rapidas (Loppacher, et al. 2003; Liu,
et al. 2002), micromodulos de memarias tridimensionais de alta capacidade (Birge,
1992) , no desenvolvimento da técnica de lasers (Yang 1997), limitadores &pticos
(Calvete, et al. 2004; Dini, et al. 2005), holografia (Kothapalli, et al. 2004; Wu, et al.
2004), como também na medicina moderna, principalmente na area de
fotoquimioterapia (Dougherty, et al. 1978; Henderson, et al. 1992; Dougherty, 1993;

Ochsner, 1997; Brown, 2004).

Nestas aplicacdes em fotoquimeoterapia a absorcdo da energia luminosa se
realiza pelos compostos, chamados fotossensibilizadores, que ja podem estar
presentes nas estruturas biolégicas (intrinsecos) ou serem introduzidos nestas
estruturas (extrinsecos). A energia absorvida pelos fotossensibilizadores é utilizada
posteriormente para realizacdo de reac¢des secunddarias que Sao necessarias ao
processo fotodindmico. Geralmente a luz usada nestas aplicacdes é pertencente a

regido visivel do espectro luminoso.
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1.2 Terapia fotodinamica

Durante a década de 70, foram iniciadas aplicagbes clinicas de um novo
método de tratamento de doencas graves, inclusive o céancer, denominado
Fotoquimioterapia (do inglés, Photodynamic Terapy - PDT).

O principio desse método é introduzir no organismo do paciente um
composto fotossensibilizador, que ndo esta ativo no seu estado fundamental, e em
seguida iluminar a regido do corpo a ser tratada com luz visivel, induzindo a
formacdo do estado excitado eletronico singleto S; do composto
fotossensibilizador, este por sua vez induz a ocorréncia de varios processos
secundarios que produzem como resultado a morte do tecido iluminado.

A forma de PDT mais desenvolvida e ja aplicada na clinica € aquela
baseada no efeito fotodinamico realizado em dois mecanismos (Dougherty, et al.

1978; Henderson, et al. 1992; Dougherty, 1993; Ochsner, 1997; Brown, 2004).

m Gor T +EH

T { TypeIreactions
ST '
94 kJ O3[8; (14,)]+ RH
: Type M reactions
¥ :
I R R

Oz(Ty)

Figura 1. Diagrama energético reacdes do tipo | e Il (Foote, 1991).
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Mecanismo Tipo I: O composto fotoativo no estado S; ou T1 pode, por reacdes de
oxidacao e reducdo com diferentes biomoléculas, ser foto-reduzido a anion radical,
que por transferéncia de um elétron a molécula de oxigénio, gera espécies reativas
como peréxidos (ROQ), anion superoxido (Oy), anion radical hidroxila (OH"), etc,
provocando a destruicdo da membrana ou de macromoléculas. Finalmente o

fotossensibilizador volta para seu estado fundamental.

Mecanismo Tipo Il: A molécula no estado T; transfere sua energia para molécula
de oxigénio cujo estado fundamental é tripleto (*0,), formando finalmente seu
estado excitado singleto (*O,). O oxigénio singleto sera a chave intermediaria no
processo fotodinamico, sendo o principal responsavel pela inativacdo da célula. O
'0, pode induzir véarias reacées em cadeia com componentes moleculares da
célula, tais como: DNA, proteinas, fosfolipidios da membrana celular, mitocondrias,
lisossomos, etc., tendo como o resultado a morte da célula e, de um modo geral, a

destruicédo do tumor.

1.2.1 Fotossensibilizadores

Os candidatos a compostos fotossensibilizadores devem preencher diversos
critérios em relacdo a propriedades fisicoquimicas, fotofisicas, farmacoldgicas e
fototerapéuticas (Lang, 2004). Entre estas uma das principais € a necessidade de

possuir uma alta absor¢éo na regido espectral 600 - 800 nm.
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Derivados de Hematoporfirina (HpD) e sua fracdo ativa, Photofrin®,
Photogem® e Photosan®, constituem a primeira geracdo de agentes
fototerapéuticos utilizados em aplica¢des clinicas no tratamento de tumores.

Apesar da sua eficacia na eliminagcdo de tumores, estes farmacos
apresentam algumas desvantagens: possuem uma fraca absorgéo de luz na regiédo
A > 600 nm, ndo s&o muito seletivos e podem induzir a fotossensibilidade da pele
por varias semanas ap0s a sua administracdo (Lang, et al 1995; Schuitmaker, et al
1996).

Diversos corantes estdo sob investigacdo para aplicacdo em PDT. Os
derivados de clorinas, ftalocianinas e benzoporfirinas, chamados de segunda
geracao de fotossensibilizadores, tém sido desenvolvidos e alguns deles ja estdo
sendo utilizados em PDT (Zheng, et al. 2000; Hammer-Wilson, et al. 1999;

Cunderlikova et al. 1999).

Tabela 1- Caracteristicas de absorcéo Optica de alguns fotossensibilizadores
para terapia fotodinamica

Nome Posicdo do maximo de | Coeficiente de absorcéao
absorcao Amax (NM) molar € (Mcm™)

Photofrin® 630 3200
Benzoporphyrinderivateve 690 43000
Monoaspartyl-chlorin eg 675 47000
Sn(IV)-etiopurpurin 660 28000
Zn(ll)-phthalocyanine 675 243000
Biscyanine | 630 180000
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1.2.2 Fontes de luz

As fontes de luz geralmente utilizadas nas aplicagcbes anotadas acima séo
lasers e, recentemente, os leds de alta poténcia. Essas fontes possuem varias
caracteristicas vantajosas, tais como: monocromatismo, feixe de luz ndo divergente
e alta intensidade. Por outro lado elas também possuem algumas desvantagens
como: alto preco e alto custo de manutencdo. Além disso, as caracteristicas, que
sdo vantajosas e adequadas para algumas finalidades podem ser consideradas
nao adequadas para outras. Por exemplo, os fotossensibilizadores utilizados em
fotoquimioterapia possuem as bandas de absorcdo bastante amplas em fase
liquida (espessura na meia altura ~ 1000-1500 cm™). Com o uso de lasers e leds,
gue possuem bandas da emissao bem estreitas (espessura na meia altura < 70 cm’
!y grande parte do espectro de absorcdo desses compostos é perdida, pois é muito
dificil encontrar fontes de laser ou leds que possam abranger todo o espectro da
absorcao do FS ou no minimo coincidir com a regido da sua maior absorcdo. Com
relacdo a irradiancia (poténcia luminosa emitida por area irradiada dada em W/cm?)
verificamos que os lasers e os leds possuem alta irradiancia em regides de
pequena area, ja quando a aplicacdo exige que a area irradiada seja maior 0 uso

de difusores causa uma perda significativa nessa irradiancia.

Neste aspecto as lampadas de filamento, especialmente na versao
halégena, podem competir com sucesso com os lasers e leds. A adequacao
dessas fontes para aplicacdo em fotoquimioterapia ja foi demonstrada para

tratamento de alguns tipos de cancer (Levy, et al 1995; Ito;Tardivo, 2004).
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Em varios paises essas fontes baseadas nas lampadas de filamento foram
construidas e produzidas industrialmente para aplicagbes na fotobiologia e
fotomedicina, como exemplo, podemos citar a fonte denominada Lumacare®, que
recentemente conseguiu aprovacado das agencias reguladoras de salude americana

e européia (Lumacare®, 2008).

Estas fontes alem de possuir um custo menor que as demais, baseadas
principalmente em lasers e leds, s&o caracterizadas por possuir: alta intensidade
de irradiacdo, diversidade de aplicagcbes e simples manutencdo. Entretanto, no
Brasil atualmente ndo existem as fontes industriais deste tipo dedicadas para

aplicagbes meédicas e biologicas.

O objetivo deste trabalho foi construir uma fonte coma as caracteristicas

mencionadas acima para suprir uma necessidade do mercado brasileiro.

Para atingir este objetivo decidimos utilizar nesse projeto principalmente

componentes produzidos industrialmente.

Capitulo 2. Base Cientifica

2.1 Quantidades Radiométricas

De acordo com (Sliney, 2007) que baseou seu trabalho na CIE (International
Commission on lllumination) as quantidades radiométricas que sdo usualmente
utilizadas para caracterizar a transmissdo e absorcdo de luz por um meio 6tico

estao expressas na tabela abaixo:
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Tabela 2 - Quantidades radiométricas usuais (Sliney, 2007).

Term Symbol Defining equation Defining equation Unit and abbreviation
Radiant energy o Energy emitted, transferred, or received Joule (I
in the form of radiation
Radiant power D Radiant energy per unit time D =% Watt (W) defined as Js™'
P
Radiant exposure H Radiant energy per unit area incident H= % Joule per square meter (J'm 2}
(dose in photobiology) upon a given surface
Irradiance or radiant flux E Radiant power per unit area incident E =% Watt per square meter (W m':)
density upon a given surface )
(dose rate in photobiology)
Fluence Ip Radiant energy emitted by a source I =% Joule per Steradian (J-sr™")
per unit solid angle
Radiant intensity I Radiant power emitted by a source I= % Watt per Steradian (W-sr™")
per unit solid angle
Radiant fluence rate Eeo Radiant energy emitted by Eeo = [o, LedQ Joules per Steradian per .
a source per unit square centimeter (J-sr™'-m™%)
solid angle per source area
Radiance} L Radiant power emitted by L= m Watts per Steradian per square
a source per unit centimeter (Wsr™m™)
solid angle per source arca
Optical density (OD) D, A logarithmic expression D; = —log, (gﬂ Dimensionless
for the attenuation g is the incident power;
produced by a filter on @, is the transmitted power

*The units may be altered to refer to narrow spectral bands in which the term is preceded by the word spectral and the unit is Ihm per wavelength

interval and the symbol has a subscript 4. For example, spectral irradiance E; has units of W-m™>m™" or more often, W-m >m™". {While the meter
is the preferred unit of length, the centimeter is still the most commonly used unit of length for many of the terms below and the nm or wm are most
E

commonly used to express wavelength. $At the source L = 9. and at a receptor L =

dAecoslr dhecast

Dentre elas as usualmente utilizadas na fotobiologia sdo: a “irradiancia” (E),
gque é definida pela poténcia radiante incidente por unidade de éarea numa
determinada superficie, tendo como unidade Watt por metro quadrado (W/m?) e a
‘exposicao radiante” (H), usualmente tratada como “dose” e definida pela energia
radiante incidente por unidade de area numa determinada superficie, tendo como

unidade Joule por metro quadrado (J/m?).

Entretanto, as unidades W/m? e J/m? sdo adequadas para comparacdo das
irradiancias e doses em caso de uso da luz monocromatica de fixo comprimento de
onda, quando que para calcular estas caracteristicas em caso da radiacao

distribuida em uma ampla regido espectral € mais adequado usar as unidades
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N/m? para irradiancia e (N t)/m? onde N é o nimero total dos fétons emitidos
durante um segundo para uma unidade da superficie em toda regido espectral da

emissdo et é o tempo da irradiacéo.

Realmente, a velocidade de qualquer fotoreacdo depende somente do
namero dos fétons absorvidos pelo sistema e ndo depende da sua energia (Turro,
1991). Esta consideracdo estd baseada no fato que para realizar a
fototransformacdo de uma molécula € necessério e suficiente somente um féton

gue possui a energia:

hv = E*min - Eo

em que h é constante de Planck, v é frequiéncia caracteristica do féton, E min €
energia do estado excitado mais baixo e Eo € a energia do estado fundamental da
molécula. A energia maior dos fétons que podem transmitir a molécula para os
estados excitados mais altos sera parcialmente perdida, devido os processos néo

radiativos da interconvecdo e de cruzamento intersistemas.

A energia emitida por uma fonte durante um segundo por unidade de area

num comprimento de onda definido é igual

E = hvN/t (W/m?)

Assim podemos determinar o numero dos fétons emitidos por um segundo

neste comprimento de onda A como
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N/t = E/hv = Elhe (1)

Em que c é a velocidade da luz.

Neste trabalho para caracterizar as lampadas e a fonte produzida utilizamos
a Irradiancia na forma (1) e a exposicéo radiante (dose) como (EAr/hc)t, onde t é o
tempo da irradiagdo, na caracterizagdo da irradiancia em fungdo da distancia
utilizaremos a irradiancia em mwW/cm? de forma a adotar a nomenclatura

usualmente utilizada.

2.2 Caracteristicas fisicas de fontes luminosas

As caracteristicas fisicas basicas de qualquer fonte luminosa séo:

I. 0 espectro de emisséo;
ii. a poténcia radiante;

iii.  adistribuicdo espacial da poténcia radiante.

2.2.1 Espectro de emissao.

Em geral a luz aplicada na: fotobiologia, biotecnologia e fotomedicina,

pertence a regido visivel e do infravermelho proximo do espectro (400 — 800 nm).

Um interesse especial possui a regido espectral entre 600 e 800nm

chamada “janela terapéutica” (Dougherty, et al. 1978), onde os tecidos bioldgicos
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sao relativamente transparentes, 0 que permite a penetracdo mais profunda da

energia luminosa dentro de tecidos.

Depth of Light Penetration [millimeters)

Figura 2. Profundidade da penetracéo da energia luminosa dentro de tecidos
bioldégicos em funcdo do comprimento de onda (Scientific American, 2003).

2.2.1.1 Espectros da emissao das lampadas

Existem diferentes tipos de lampadas para diversos tipos de aplicacéo.
Neste trabalho utilizaremos lampadas de filamento em especial as lampadas

halégenas. A seguir faremos uma comparacdao das lampadas incandescentes

(comuns) com as halégenas.

As lampadas incandescentes sdo constituidas de: um bulbo de vidro, um
filamento (tungsténio), condutor e um suporte central de vidro um meio de encaixe,

como podemos observar no esquema da figura abaixo:
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bulbo de vidro
e filamento
T

\f i 7 e GONCUTOF
\

-"supone central de vidro

§ ‘% meio de encaixe ? "
= -

a b C

Figura 3. a. Esquema da lampada incandescente. b. lampada incandescente c.
lampada hal6gena. (PucRio, 2008).

O principio de funcionamento € simples a corrente que passa pelo filamento
de tungsténio provoca seu aquecimento a cerca de 2800K onde ocorre emissédo em
uma ampla faixa espectral de infravermelho (calor) até aproximadamente 400nm
(visivel). Se o filamento estivesse exposto ao ar, devido a acdo do oxigénio este
filamento seria oxidado e se romperia rapidamente, entretanto atualmente o bulbo
€ preenchido com um gas inerte (argénio) para aumentar o tempo de vida desta

[ampada (~1000h).

As lampadas halégenas possuem o mesmo principio, no entanto, o gas que
preenche o bulbo (criptdnio ou xendnio) possui tracos de um elemento da familia
dos halogénios (bromo ou iodo). O halogénio tem a propriedade de se combinar
com os atomos de tungsténio evaporados e deposita-los novamente no filamento.
Dessa forma podemos aumentar a temperatura deste deslocando o espectro para

a regiao de comprimentos de onda menores, aumentando a eficiéncia luminosa na
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regido visivel. A temperatura de filamento em lampadas halégenas pode atingir

aproximadamente 3600K e seu tempo de vida util, cerca de 3000h.

A teoria mostra que o espectro da emisséo de radiacao eletromagnética de
qgualquer objeto (estrelas, filamentos metélicos etc.) pode ser modelado através do

espectro da emisséo do corpo negro da respectiva temperatura.

A seguir apresentamos a equacao de Planck, que descreve a magnitude da

energia radiante do corpo negro em funcdo do comprimento de onda.

T
T=5500K

g
I

u(3) kbinm]
g
I

200 -

a b

Figura 4. a. Equacédo Planck (Rutgers, 2008). b. Exemplo em diferentes
temperaturas (Souza, 2001) .

Como podemos observar no grafico acima, com o aumento da temperatura,
ocorre um deslocamento do espectro para menores comprimentos de onda. Assim

podemos comparar 0 espectro de emissdo das lampadas de filamento com o
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espectro de corpo negro, sendo que a temperatura absoluta do corpo negro é

definida como a temperatura de cor das lampadas (Souza, 2001).

Para efeito de comparagcdo as lampadas hal6genas possuem temperatura
de cor em torno de 3600 K enquanto o sol 5900K. Desse modo as lampadas
hal6égenas devem possuir grande parte da sua emisséo dentro da regido visivel do

espectro.

2.2.2 Poténcia radiante

A poténcia radiante emitida de uma lampada depende, entre outros fatores
da sua poténcia elétrica. Para uma lampada halégena de poténcia elétrica 100W
temos que a poténcia radiante é aproximadamente 10%, ou seja, cerca de 10W
(Osram, 2008). Para efeito de comparacéo, o laser de mesma poténcia de entrada
emite uma poténcia radiante ~ 250mW, entretanto, no caso da lampada halégena
estd poténcia esta distribuida em todo espectro, enquanto no laser ela esta
concentrada numa estreita faixa espectral em torno de um comprimento de onda

principal.

Como foi mostrado por (Morton et al., 2002), valores de irradiancia acima de
150mW/cm? podem causar queimaduras dos tecidos biolégicos. O valor tipico da
iradiancia aplicada em fotoquimioterapia é de aproximadamente 50mW/cm?
(Morton et al., 2002; Grossweiner, 1997), portanto lampadas halégenas que
possuem irradiancia em torno 200mW/cm? (Morton et al., 2002) s&o fontes

promissoras para estas aplicacoes.
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2.2.3 Distribuic&o espacial da poténcia radiante

De acordo com (Morton et al., 2002), sabemos que a poténcia radiante do
laser utilizado na fotobiologia esta concentrada em uma estreita regido espectral e
dentro de uma estreita area espacial, fato que torna o laser uma fonte com alta

especificidade para determinados tipos de aplicacéo.

No entanto, em diversas aplicacdes da fotoquimioterapia se faz necessario o
uso em areas maiores, desse modo o laser com o uso de difusores tem sua
poténcia radiante reduzida drasticamente. Por exemplo, na iluminagdo de uma area
circular de 10 cm? (raio ~ 1,8 cm) a poténcia radiante do laser anotado acima por

cm? (irradiancia), diminui para 20 mw.

Em contrapartida as lampadas halégenas podem apresentar uma maior
poténcia radiante numa maior area se mostrando mais eficientes neste tipo de
aplicacdo. A tabela abaixo mostra os valores tipicos da irradiancia de cinco
diferentes tipos de fontes. A grandeza foi denominada erroneamente de “fluence
rate”, pois de acordo com CIE esta grandeza é medida em W/cm?sr, no entanto,
como o autor especificou a unidade fica claro que se trata da grandeza

denominada Irradiancia que é medida em W/cm?.
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Tabela 3 - Light source for ALA-PDT (Morton et al., 2002).

Emission  Fluence rate  Maximum field

Type Specific tvpes A lnm) (mW em™) diameter (cm) Portability®  Flexibility™ Comments

Laser Argon dve 630 10-300 10 N Y Laser safetv requirements”
Copper vapour dyve Aa30 10=-300 10 N Y Laser safety requirements”
Nd:YAG-KTP dve 30 10=500 10 N Y Laser safety reguirements”
Semiconductor diode 630 % 3 10-300 10 Y N Laser safety requirements”

LED arrav PRP 100 RV E] = 150 1 Y N MNeed to hold handpiece,

(nil published)
Xenon arc Paterson PTL il x 15 10=130 B Y Y A rangs 400-1200 nm
(filter)

Metal halide  Waldmann 1200 AO0-750 10=-200 13 N Y Suited for large area

Tungsten.” Projector (modified) 570-1100 < 200 ~15 Y Y Low output and uncertain

halogen waveband
Photocure Curelight 370670 < 150 33 N N

Fluorescent DUSA Blu-U 417 £ 35 10 = 20 N N [1L.5.A, only (August 2001)

LED, light-emitting diode. *Portability: can be carried between rooms./sites rather than requiring a dedicated space; “fle.vibilit}-‘: potential for use
with alternative photosensitizers, e.g. availability of other wavelengths; “heam delivery via 400-pm fibre suitable for svstemic PDT.

Podemos notar na tabela acima, que as lampadas halégenas possuem a
irradiancia comparavel com outras fontes, fato que demonstra o potencial de

aplicagédo destas em novas fontes.

2.3 Consideracoes

Analisando as disposicfes acima acerca das vantagens de utilizacdo das
lampadas halégenas com relacdo ao espectro de emissdo, da poténcia radiante,
gue trataremos a partir de agora como irradiancia, e da distribuicdo desta
irradiancia, podemos considera-las como um tipo de fonte promissora para
aplicacdes em fotoquimeoterapia, no entanto, essas lampadas possuem algumas

limitacdes e desvantagens que serdo apresentadas a seguir.
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Uma desvantagem das lampadas haldégenas esté relacionada ao fato que a
alta intensidade da radiacdo térmica pode produzir o aquecimento do objeto sob

irradiacao, mas este efeito pode ser eliminado com a utilizacao de filtros térmicos.

Outra limitacdo esta relacionada com o angulo de divergéncia luminosa
dessas lampadas que apresentam geralmente angulos superiores a 23° o0 que
implica na utilizagdo de lentes para convergir o feixe luminoso. No entanto,
atualmente existem l|ampadas hal6égenas modernas que concentram sua
divergéncia luminosa em pequenos angulos (até 8°), que podem diminuir ou suprir

essa necessidade do uso de lentes.
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Figura 5. - Curvas de distribuicdo luminosa das lampadas (Osram, 2008).

Tomando por base as vantagens, desvantagens ou limitacGes discutidas
acima as fontes baseadas em lampadas hal6genas podem ser promissoras na
substituicdo das fontes atualmente utilizadas em fotobiologia e fotomedicina, no

Brasil.
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Capitulo 3 Processo de Desenvolvimento de Produto

3.1 Introducéao

Oportunidades de mercado para novos produtos tém crescido rapidamente,

ocasionando o surgimento de novas empresas de base tecnoldgica.

O seguimento de Fotobiologia (em inglés, “Biophotonics”) cujo objeto de
estudo é a interacdo da luz com material biol6gico tem recebido novos e suntuosos
investimentos. Abaixo apresentamos uma tabela que estima o tamanho deste

mercado.

Tabela 4- Dimensédo do mercado de fotobiologia (Lee et al., 2007).

Industry Segments Relevant
to Biophotonics

Components within Segment

Estimated Market Size
(in Millions of LISD)

us World
Microscopes and accessories[1] | Microscopes 1,650 in 2004
Medical lasers [2] Laser illumination, Lasers for OCT, Surgical lasers, Dermatology lasers, 1,554 2,390 in 2004
Cosmetic lasers, Dental lasers, Would care lasers, Lasers for low-level in 2004
laser, therapy, Lasers for benign prostatic, hyperplasia
DMA sequencing [3] DMNA sequencing 7,800 in 2004
In Vitre Diagnostics [4] Clinic biochemistry, Immunoassays, Blood testing, Nucleic acid diag- 13,170 in 2004 29,400 in 2004 [5]
nostics, Flow cytometers
Endoscopes [6] Endoscopes, (excludes visualization equipment) 442 in 2004 170 in 2000 [7]

Medical imaging equipment

(8]

X-ray, PET, €T, MR, ultrasound

6,600 in 2003
1,500 X-ray
1,400 MRI

1,300 ultrasound
2,400 PET+CT+ nuclear
medicine etc

14,000 in 2001 [9]

Patient monitoring systems Pulsed oximetry, IR body temperature sensors, Blood glucose moni- 6,000 in 2003
[ tors, Cardiac and multi-parameter, monitoring systems with fiber optic
sensors, Bili light, Slit lamps, Borescopes, fiberscopes, videoscopes
Radiaticn-based therapy and | X-ray and laser therapeutic radiation 4,000 ib 2004
therapeutic imaging [11]
Adjunctive therapies: PDT instrumentation and therapeutic agents 1,700 in 2004
photodynamic, electromag-
netic, radicimmunctherapy,
and angiogenesis inhibitors
[12]
Biometric devices [13], [14], Face, Iris, Live Scan, Fingerprint Chips, Large-Scale AFIS Systems, 270in 2004 1,539 in 2005 [15]

[15]

Hand and Finger Geometry, Retinal, Vein, Multimodal, Gait
Recognition, Ear, Olfactory, Lip, Mail, Skin

ESTIMATED TOTAL
BIOPHOTONICS*

(in Millions of USD, based on
products above)

§ 53,720
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Como podemos observar o mercado para terapia fotodinamica (PDT) em

2007 era estimado em 1,7 milhdes de ddlares somente no mercado americano e as

estimativas de crescimento deste mercado para 2009 atingem 8,8 milhdes de

dolares, ou seja, 0 mercado devera ser aproximadamente 5 vezes maior, como

mostra a tabela

abaixo.

Tabela 5- Crescimento do mercado de fotobiologia (Lee et al., 2007).

Industry Segments Components within Segment Forecast Annual Growth Rate
Relevant to Biophotonics (in Millions of USD) (A=average, C=compound)
us Waorld us Waorld
Microscopes and Microscopes 2,770 115
Accessories in 2009 AAGR
Medical lasers Laser illumination, Lasers for OCT, Surgical lasers, 2,086 3,209 12% 12%
Dermatology lasers, Cosmetic lasers, Dental lasers, in 2006 in 200& CAGR CAGR
Would care lasers, Lasers for low-level laser, therapy, 2003 - 2006 2003 - 2006
Lasers for benign prostatic, hyperplasia
DMA sequencing DMA sequencing 17,500 17.6%
in 2009 AAGR
In Vitre Diagnostics Clinic biochemistry, Immunoassays, Blood testing, 17,700 6.1% 5%
Nucleic acid diagnostics, Flow cytometers in 2009 in 2004 in 2005
Endoscopes Endoscopes (excludes visualization equipment) 513.5 1.9% CAGR
in 2012 2005 - 2012
Medical imaging Reray, PET, CT, MRI, ultrasound 9,500 7.6% 7% through
equipment in 2008 2003 - 2008 2007
1,900 X-ray 4.6% X-ray
1,775 MRI 5.3% MRI
1,775 ultrasound 6.2% ultrasound
4,050 other 11.2% other
(PET more than 3X)
Patient monitaring systems | Pulsed oximetry, IR body temperature sensors, Blood 8,200 6.79%
glucose monitors, Cardiac and multi-parameter, in 2008
monitoring systems with fiber optic sensars, Bili light,
Slit lamps, Borescopes, fiberscopes, videoscopes
Radiation-based therapy X-ray and laser therapeutic radiation 5,700 7.6% AAGR
and therapeutic imaging in 2009
Adjunctive therapies: PDT instrumentation and therapeutic agents 8,800 39.2%
photodynamic, electromag- in 2009
netic, radioimmunactherapy,
and angiogenesis inhibitors
Neste trabalho utiizamos algumas técnicas empregadas no

desenvolvimento de produtos de modo a direcionar o desenvolvimento da nossa

fonte.
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Muitos projetos de pesquisa desenvolvidos na universidade n&o resultaram

num avanco tecnoldgico ou num novo produto, pelo fato de serem realizados sem
levar em conta as necessidades e as capacidades de uma empresa ou de um
mercado em absorver o produto ou a tecnologia estudada. Procuramos aplicar
neste trabalho um método usualmente utilizado nas empresas de modo a promover

a competitividade e sustentabilidade do produto desenvolvido.

A primeira etapa do desenvolvimento de produtos consiste do planejamento
estratégico de produtos (Rozenfeld et al., 2006; Cooper, 1993; Clark; Wheelwright,

1993).

Um dos metodos existentes € o Technology Roadmapping (TRM), o qual
permite a elaboracdo de um planejamento estratégico de produtos relacionando as
estratégias de negocio, de mercado, de produtos e de tecnologias ao longo do
tempo (Phaal et al., 2001; Albright, Kappel, 2003; Garcia, Bray 1997; Whalen,

2007).

3.2TRM

O Technology Roadmapping € um método cujo objetivo principal € auxiliar
no planejamento estratégico de desenvolvimento de mercado, produto e

tecnologia, de maneira integrada ao longo do tempo (Neto, 2005).
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Estratégia d?.@ﬁ;?gg% Produto e Funil de Desenveolvimento (PDP)
“Fazer a coisa certa - Eficaz” “Fazer as coisas corretamente —Eficiente”
f.

Roadmaps de Meroado
Andlise e Priorzagdo
dos Mercadas - Cendrios Alvo

; ;

| Esfratégia | | Roadmaps de Produte

: S | Awaliagie, Prioizacic =

| do Negocio G

i (Vis Alinhamente dos Projetos
) | com a Esratégia na Meposio

Mentifcagio, Avaliagice ook
Selecds de Teenalogia BRSO

Roadmaps de Tecnolologia ) Estratégia de

Figura 6. llustracdo da Interface do TRM com o PDP (Neto, 2005).

3.3 Tipos de Mapas (Roadmaps)

Existem iniUmeros formatos de mapas, na pratica cada empresa adota os
gue lhe sdo mais convenientes. Na figura abaixo estédo representados os diferentes

tipos de mapas classificados de acordo com seu propésito e formato.
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Figura 7. Tipos de Technology Roadmapping e exemplos (Phaal, 2001).

A seguir temos uma classificacdo que foi desenvolvida por (Kappel, 2001)

gue ajuda a caracterizar e compreender as variacfes dos “roadmaps”.

Podemos dividir os “roadmaps” em quatro grandes areas:

e “‘Roadmaps” de Ciéncia/Tecnologia: visam compreender melhor o futuro,
identificando tendéncias, gerando previsdes e definindo metas de desenvolvimento
para o setor;

e ‘Roadmaps” de Industria: objetivam estabelecer as expectativas de
desenvolvimento da tecnologia em termos de custo e desempenho para a

competitividade de um setor;
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e “Roadmaps” de Produtos/Tecnologia: buscam alinhar as decisbes de
desenvolvimento de produto com as tendéncias de mercado e de tecnologia de
uma empresa; e
e ‘Roadmaps” de Produto: objetivam articular a direcdo e o cronograma da

evolucao de um produto e/ou familias de produtos de uma empresa.

Neste trabalho desenvolvemos os roadmaps de produto, visto que esses sao
0S que mais se adéquam ao objetivo, que € desenvolver uma fonte luminosa, ou

seja, um produto.

Capitulo 4 Materiais e métodos

4.1 Testes das lampadas

4.1.1 Critério de selecao das lampadas halégenas

Para dar inicio a construcdo do primeiro prototipo foi estabelecido o critério
de selecdo das lampadas halégenas. Este critério era regido pelos itens

enumerados abaixo:

1- Poténcia elétrica: quanto maior a poténcia elétrica de uma lampada, maior
sera sua irradiancia, o que representa, na pratica, em fotoquimeoterapia a
administracdo de uma mesma dose num menor tempo. Por outro lado uma

grande poténcia elétrica produz, efeitos colaterais como grande consumo de
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energia elétrica e especialmente grande emisséo de radiacdo térmica, o que
pode exigir 0 uso de materiais que suportem elevados valores de
temperatura, ou caso necessario, a criacdo de sistemas de resfriamento dos
mesmos.

2- Refletor Integrado: de modo a simplificar a constru¢éo do protétipo, pois se
fosse escolhida uma [ampada, sem refletor, teriamos que projetar e executar
a construcdo do mesmo ou, compra-lo de terceiros o que implicaria num
excessivo aumento de custo, e sem necessidade pois existem lampadas
disponiveis no mercado com refletores de alta qualidade.

3- Voltagem padrao: simplificar a construcdo do protétipo e reduzir custos,
pois se a lampada escolhida tivesse a mesma voltagem da rede, ndo seria
necessario o uso de transformador.

4- Divergéncia luminosa: quanto menor o angulo de divergéncia luminosa,
mais facil € concentrar o feixe luminoso;

5- Dimensdes reduzidas: quanto menor a lampada menor a fonte como um
todo representando um aumento na mobilidade e portabilidade da mesma;

6- Alta durabilidade: quanto maior a vida util da lampada, menor a
necessidade de troca, reduzindo custos de manutencao;

7- Baixo custo: quanto menor o custo da lampada, menor o custo final do
produto promovendo sua competitividade;

8- Disponibilidade no Brasil: facilidade de reposi¢cdo em caso de troca.

Resumindo foram selecionadas as lampadas que melhor se adequaram aos

critérios estabelecidos acima.
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As lampadas foram selecionadas dos catalogos dos principais fabricantes

(Osram, 2008; Philips, 2008), cujos produtos estdo disponiveis no Brasil.

4.1.2 Descrigcdo dos equipamentos utilizados

4.1.2.1 Medidor de Intensidade luminosa Spectra Physics 407A

O medidor Spectra Physics 407A é composto por medidor analégico e por

uma cabeca de deteccao térmica.

Os detectores térmicos convertem luz em calor e este em sinal elétrico. Este
detector € classificado como “thermopile”, ou seja, € um conjunto de pares de
juncbes térmicas conectadas em série. Estas jungbes s&o constituidas por
diferentes metais.os quais apresentam dependéncia do potencial elétrico da juncéo
com a temperatura. Essa dependéncia € devida a diferenca nas propriedades

eletrénicas do estado sdélido dos metais (Efeito Seebeck).

Este medidor tem a capacidade de medir de 5mW até 30W, num intervalo de
250nm até 11um, sendo que a densidade maxima que pode ser medida é de

20kW/cm?, sendo que a area do detector é de 2,54cm? (Spectra Physics, 1997).



38

= | _]""407/:'
N L : L=

74 O seecmmpses ‘
® AN

A

Figura 8. Medidor Spectra Physics 407A.

4.1.2.2 Espectrometro CVI-240A

O espectrometro CVI-SM240A é uma unidade baseada em CCD. Ele possui
conector para fibra otica e uma interface com o computador.
Ele é capaz de realizar medidas num intervalo de 200 a 1050nm com

resolucdo de 0,3 a 10nm.

Figura 9. Espectrometro SM-240A.

Usamos este espectrOmetro para monitorar os espectros da emisséo das

lampadas.
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4.1.2.3 Espectrofotdmetro Beckman Coulter DU640

Este é um espectrofotobmetro produzido pela empresa “Beckman Coulter”
(Estados Unidos) que permite medir a transmitancia e absorbancia dos materiais

na regido espectral de 190 até 1100nm.

Figura 10. Espectrometro Beckman Coulter DU640.

Neste trabalho este equipamento foi utilizado somente nos testes dos filtros

térmicos.

4.1.2.4 Termbmetros

Nos experimentos com medidas da temperatura utilizamos dois tipos de
termdémetro: o termémetro Minipa MT-511 e um termdémetro de mercurio para
laboratorios.

O primeiro termémetro € uma unidade que funciona como termopar, € digital
e possui faixa de medida de -200 a 1370°C com a precisdo de 1°C.

O segundo é uma termdémetro de coluna de mercurio que possui faixa de

medida de -15 a 205°C com a precisdo de 1°C.
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4.1.2.5 Sistema xy.

Devido a necessidade se efetuar diversas medidas em diferentes lampadas
e posteriormente, de diferentes protdtipos em dois eixos distintos, longitudinal e

axial, foi desenvolvido para este trabalho um sistema xy.

Esse sistema xy possui escala em centimetro no eixo longitudinal, com
amplitude maxima de 50cm e escala de meio centimetro no eixo axial com

amplitude maxima de 10cm para o lado positivo e 10cm para o lado negativo.

O deslocamento do sistema é manual, sendo que o eixo axial e 0
longitudinal foram feitos em acrilico, ja o suporte para o detector do medidor

Spectra Physics 407A foi confeccionado em nylon.

Figura 11. Sistema XY com Spectra Physics 407A .

4.1.3 Medidas dos espectros de emissao.
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Os espectros da emissdo das lampadas foram monitorados na regido
espectral de 450 até 1100nm utilizando espectrometro SM-240A. Devido a
diferenca da sensibilidade do espectrdbmetro em vérias regides do espectro foi
necessario calibré-lo criando a curva de sensibilidade espectral. Para criar esta
curva usamos como padrao o espectro da emisséo do sol. A curva da sensibilidade

K() foi calculada como:

Ipadr(l)

=

em que, le(A) € 0 espectro do sol medido experimentalmente e lpaqa:(A) € 0 espectro

do sol modelado com o espectro da emisséo do corpo negro em 5900 K.

il 13 | I
Ukravioleta | Visivel Infravermatho

=== |rradiacao solar extraterrestre
= Irradiac@o solar ao nivel do mar

=== |rradiag@o (tedrica) de um corpo negro a 5.900 K

0.15

010

Irradiancia espectral (A)

Figura 12. Irradiacdo solar (Martins et al, 2004).
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Devido a absorgdo pelos componentes de atmosfera, o espectro do sol na
superficie terrestre, é diferente do espectro da emissdo do corpo negro. Entretanto,

na regido A > 450nm os perfis de ambos os espectros sdo semelhantes. Por este

motivo utilizamos no lugar do lex(A), 0 seu ajuste obtido pelo programa “Origin”

versao 6.0.
Espectro experimental da emisséo do sol
Ajuste do espectro experimental
Espectro da emiss&o do corpo negro (5900K)
—— Curva de calibracdo K(a)
1,0 -
0,8 1
5 0,6
_E

0,4 1

0,2 -

0,0

600 800 1000
Comprimento de onda, nm

Figura 13. Curva de calibracao.

4.1.3.2 Medidas da distribuicéo espacial dairradiancia.

O sistema xy foi utilizado tanto para efetuar medidas de irradiancia de novas

lampadas, quanto para realizar essas medidas nos protétipos.
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As primeiras medidas foram feitas posicionando o detector do medidor de
intensidade luminosa Spectra Physics 407A diretamente no centro do feixe

luminoso da lampada.

Foram tomadas medidas a partir do ponto zero, o que significa que o
detector foi posicionado junto a lampada e foram feitas medidas com intervalos
iniciais de 1cm no eixo longitudinal até a distancia 15cm, apés essa distancia o
intervalo adotado foi de 5¢cm até completar 40cm que representa a maior superficie
atil do eixo longitudinal. No eixo axial as medidas foram feitas até que o detector

registrasse valor nulo.

4.2 Processo de aplicacdo do TRM

A aplicacdo do Technology Roadmapping neste trabalho seguiu o processo

denominado T-Plan (Phall et al., 2001).

O processo padrédo do T-Plan sugeri 6 passos:

1. Planejamento

Esta etapa aborda os aspectos que devem ser considerados antes de se
iniciar a aplicacdo efetiva. O T-Plan apresenta 0s seguintes pontos a serem
analisados nesse momento: participantes, foco, customizacdo do processo e

trabalho preparatério.

2. Workshop de Mercado
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Os objetivos propostos pelo T-Plan para essa etapa s&o: apresentar o0s
conceitos do TRM, apresentar o processo do T-Plan, confirmar os objetivos da
empresa com a aplicagdo do TRM, definidos no planejamento, identificar o
conjunto de dimensdes de desempenho do produto, identificar e priorizar os
direcionadores do mercado e do neg6cio para 0s segmentos chaves, considerar a
posicao estratégica, em termos de oportunidades, ameacas, forcas e fraquezas e

identificar lacunas no conhecimento e areas para trabalho adicional.

3. Workshop de Produto

Os objetivos estabelecidos para esta etapa segundo o T-Plan s&o: revisar as
informagbes provenientes da reunido de mercado, identificar os conceitos de
caracteristicas dos produtos que sdo capazes de satisfazer os direcionadores
definidos, analisar a importancia de cada conceito em relacdo aos direcionadores,
considerar aspectos estratégicos do desenvolvimento de produtos, como a adocéo
de plataformas de produtos e identificar lacunas no conhecimento e areas para

trabalho adicional.

4. Workshop de Tecnologia

Os objetivos estabelecidos pelo T-Plan para esta reunido sdo: revisar as
informacBes provenientes das reunibes de mercado e produto, identificar as
possiveis solucdes tecnoldgicas que serdo capazes de satisfazer as caracteristicas
de produto, estabelecer um novo ranking com o potencial valor dessas solucdes e

identificar novas lacunas no conhecimento.
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5. Workshop de Elaboracdo do Mapa

Os objetivos estabelecidos pelo T-Plan para esta reunido sdo: revisar as
informagbes provenientes das reunides de mercado, produto e tecnologia,
desenvolver o Roadmap (identificando os marcos de: mercado, estratégia,
evolucao de produto e das tecnologias selecionadas) e identificar novas lacunas no
conhecimento e fazer um relatério do processo contendo os fatores de sucesso e

as barreiras encontradas.

6. Execucao

Nesta etapa todo planejamento é colocado em pratica, e o roadmap torna-se

0 guia do desenvolvimento do produto.

Os passos de 1 a 5 foram aplicados com o auxilio do mestrando Maicon G.
Oliveira do departamento de engenharia de producdo SEP-EESC/USP , ja 0 passo
6 foi executado com auxilio dos técnicos do departamento de fisica e matematica

da Universidade de Sao Paulo.

4.3 Testes in vitro

Os testes in vitro serdo feitos por meio de testes de fotocitotoxicidade de
fotossensibilizador Photogem® em células neoplasicas: HT29 (linhagens
adenocarcinoma de colo retal humano) (ATCC, 2008), sob a acdo da luz, ap6s a

incubacédo da droga.
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Para cada experimento as amostras com culturas de células serdo

preparadas seguindo o protocolo adequado para cada tipo de célula.

A avaliacdo da morte celular seré realizada através da medida da atividade
mitocondrial utilizando o teste colorimétrico MTT (brometo de 3,-(4,5-dimetil-2-
tiazolil)2,5-difenil-2H-tetrazélico). O MTT é um composto amarelo claro em solucdo
aguosa, que € metabolizado pelas células vivas e é transformado em um sal de
coloragcdo  azul-purpura  (formazona), que pode ser  quantificada
espectrofotometricamente pela medida de sua absorcdo oOtica em 540 nm

(Mosmann, 1983).

Na contagem, 10 ul de uma solucéo de MTT (0.5mg/ml) serdo adicionados
em cada poco e 3h depois serdo adicionados 50ul de SDS (Dodecilsulfato de
sbédio). As densidades oOticas das microplacas serdo determinadas usando o

Labsystem®.

Os resultados serdo analisados em comparagcdo com 0S seguintes grupos

controle:

a) pocos contendo células tratadas com FS sem serem expostas a luz,
b) pocos contendo células sem FS e sem serem expostas a luz,

c) pocos contendo células sem FS e expostas a luz.

Os testes in vitro foram realizados com o auxilio uma aluna de doutorado

Luciana S. Murakami do grupo de fotobiofisica do DFM-FFCRP/USP.



Capitulo 5 Resultados e Discusséo

5.1 Resultados dos testes das lampadas.

5.1.1 Resultados do critério de selecdo das lampadas halégenas

As lampadas foram encolhidas nos catalogos dos fabricantes e avaliadas

segundo os critérios descritos na secdo 4.1.1. Abaixo apresentamos uma tabela

com a pontuacgéao obtida por cada lampada.

Tabela 6 — Resultado do critério de selecao das lampadas

Lamp. 1-Osram 2-Osram 3-FLC Re(zzl;zdo
Critério ENH54986 41850SP Par30 melhores)
Potencia 250W 100W 75W le?2

elétrica
Refletor Sim Sim Sim 1,2e3
Integrado
Voltagem Sim N0 Sim 1e3
padrao
Divergéncia 23° 8° 30° le2
luminosa
Dimensodes . .
; menor média maior le?
reduzidas
Alta
durabilidade 175h 3000h 2000h 2e3
Baixo custo maior média menor 2e3

Como podemos observar na tabela acima as lampadas 1 e 2 sdo as que
mais aparecem na coluna de resultados, e portanto foram selecionadas para
testes.E importante ressaltar que nesta fase nenhum teste fisico, com as

lampadas, foi efetuado, ou seja, as elas foram classificadas de acordo com os

dados dos fabricantes.




5.1.2 Medidas do espectro com espectrometro SM240A.

Os espectros de emissao das lampadas 1 e 2 estdo apresentados abaixo.
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Figura 14. Espectros de emissao da lampada 1.
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Figura 15. Espectros de emissao lampada 2.
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Podemos notar que os espectros de ambas as lampadas cobrem toda regido
espectral entre 450 e 900nm atingindo o maximo entre 600 e 800nm, exatamente
na regido da janela terapéutica. O espectro da lampada 1 esta deslocado para
comprimentos de onda menores se comparado com a lampada 2. Este
deslocamento € devido a maior poténcia elétrica da lampada 1 e o consequente

aumento da temperatura do seu filamento.

5.1.3 Resultados das medidas de irradiancia longitudinal

A primeira medida foi feita posicionando o detector do medidor de
intensidade luminosa Spectra Physics 407A diretamente no centro do feixe
luminoso da lampada. Foram tomadas medidas a partir do ponto zero, ou seja, 0
detector foi posicionado junto a lampada e foram feitas medidas em funcdo da

distancia, como podemos observar no grafico abaixo.
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EE Model: ExpDecl

Equation: y = Al*exp(-x/t1) + yO
\® Weighting:
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Figura 16. Irradiancia x distancia lampada 1(A) e 2(B).
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Devido a caracteristicas de construcdo da lampada, existe uma capa no

bulbo que faz com que todo feixe luminoso seja proveniente do refletor. Como o
detector foi posicionado no centro desta lampada (em frente a capa do bulbo),
podemos verificar no gréfico que o detector esta numa regido de sombra, pois 0s
valores de irradiancia sdo minimos. Ao afastar o detector da lampada verificamos
um comportamento crescente dos valores de irradiancia, até atingirmos o valor
méximo (cerca de 2300mW/cm?), onde o detector esta completamente iluminado.A
partir deste ponto os valores de irradiancia comegam a decrescer com a distancia,

como é esperado teoricamente.

Para eliminarmos esse efeito indesejado utilizamos uma lente convergente
nas demais medidas de irradiancia da lampada 2. A seguir estdo representadas as

medidas onde, 0 ponto zero da distancia longitudinal corresponde ao foco da lente.

= B
ExpDecl1 fit of vardist_B

3500
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Figura 17. Irradiancia x distancia lampada 2 com lente.
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No gréfico acima podemos notar que a utilizacdo da lente eliminou a regido

de sombra do detector e o grafico apresentou o comportamento esperado de
decaimento, aproximado como uma funcdo exponencial de primeira ordem, com
méximo em aproximadamente 3500mW/cm?, valores mais do que suficientes para

aplicacdes em fotoquimeoterapia.

5.2 Discusséo dos resultados e consideracdes.

Analisando as especificacbes técnicas da lampada 1 notamos que, de
acordo com o fabricante esta possui abertura do feixe luminoso de 23 graus o que
implica numa perda significativa de sua poténcia radiante com o aumento da
distancia. Para contornar esse problema utilizamos uma lente convergente de

modo a concentrar toda a poténcia radiante proveniente da lampada.

Para a realizacdo destas medidas estabelecemos que o ponto focal desta
lente deveria ser o ponto zero, ou seja, 0 ponto de maior intensidade luminosa. No
entanto, ao posicionar o0 detector, notamos um aumento significativo da
temperatura do mesmo, quando comparada com as medidas sem o0 uso da lente,
desta forma interrompemos as medidas de modo a quantificar este aumento de

temperatura de modo a preservar a integridade do detector.

Ao medir a temperatura utilizando um termémetro digital (Minipa-MT511),
verificamos que a temperatura no ponto focal da lente atingia aproximadamente

130°C com uma irradiancia aproximada de 3420mW/cm? Estes valores de
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temperatura e de irradidncia estdo acima dos valores limites para ndo causar
gueimaduras na pele, sendo, portanto necesséaria a diminuicdo da temperatura

local (Morton et al., 2002).

Para diminuir a temperatura, sem diminuir a irradidncia na parte visivel do
espectro, decidimos utilizar um filtro de infravermelho, pois esta parte do espectro
desta lampada sé contribui para o aumento da temperatura, visto que estes

comprimentos de onda estéo localizados fora da regido da janela terapéutica.

Foram feitos testes com dois tipos de filtros: um filtro de vidro de
infravermelho, utilizado geralmente em projetores de slide e um recipiente com
agua, pois agua € um eficiente absorvedor de energia eletromagnética na regiéao

espectral infravermelha.

Colocamos os dois filtros no espectrometro (Beckman Coulter DU640),
sendo que o filtro de vidro foi colocado diretamente no feixe de luz e a agua foi
colocada em uma cubeta de acrilico. Os resultados estdo expressos no grafico

abaixo.
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Figura 18. Espectro de transmitancia do filtro de vidro e do filtro de agua.

Analisando grafico acima chegamos a conclusdo que o melhor filtro de
infravermelho, que poderiamos utilizar, seria a agua, pois ela ndo possui absorcéo
na regido até A > 900nm, enquanto que a absorcdo do filtro térmico de vidro

comeca em A ~ 600nm.

No entanto mais um problema de aquecimento deveria ser resolvido, pois,
devido as caracteristicas de constru¢cdo da lampada 1, ela dissipa uma grande
guantidade de calor ao redor. A temperatura no refletor, medida com um termopar,
atingiu valores préximos a 250°C, o que causaria problemas de construcdo para o
prototipo, pois 0s materiais envolvidos deveriam entdo suportar valores elevados

de temperatura.

Neste ponto questionamos se esta lampada seria adequada para o projeto,

pois apesar de oferecer valores de irradiancia mais do que suficientes para a
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aplicagdo a que se destina existiam problemas relacionados a temperatura

excessiva que poderiam inviabilizar a constru¢ao do protétipo.

Com relacao a dissipacao de calor, a lampada 2 é muito mais eficiente, pois
alem de possuir uma maior area de dissipacdo a poténcia elétrica € menor

resultando numa menor dissipacdo de energia térmica.

Q

Medidas no foco da lente com lampada 2, mostraram a irradiancia

Q

3500mW/cm?, que é mais que suficiente para aplicacdo em PDT, e temperatura

130°C, o que ainda justifica o uso do filtro térmico.

Outro ponto a ser analisado € que como a lampada 1 possui uma grande
divergéncia (23°) comparada a lampada 2 (8°) devemos posicionar a lente muito
préximo da lampada 1 de modo a abranger todo feixe luminoso. Esta aproximacgao
causa um problema relacionado ao aquecimento excessivo da lente. Por outro
lado, neste caso é necessario usar uma lente com distancia focal bem curta, o que

dificulta a construcéo da fonte.

Devido as dificuldades de construcdo que poderiam estar associadas a as
altas temperaturas atingidas pela lampada 1 e a obtencédo de uma lente especifica
para esta aplicacdo, resolvemos optar pela lampada 2 mesmo sabendo que a

irradiancia desta € em termos efetivos cerca de 1/3 da lampadal.

No entanto sabemos que os valores de irradiancia medidos na lampada 2

ainda sdo mais do que suficientes para as aplicacbes a que se destinam. Além
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disso, se compararmos o tempo de vida médio das lampadas 1 e 2, podemos

notar, que, segundo o fabricante, a ldmpada 1 tem vida média de 175h contra

3000h da lampada 2, o que na pratica significa uma maior durabilidade do

equipamento sem necessidade de manutencao.

Neste ponto do trabalho optamos por utilizar a lampada 2 e portanto faremos
a seguir sua caracterizagao.

5.3 Caracterizagao da lampada 2

Abaixo temos um grafico que resume os resultados obtidos com os testes da

lampada 2, com relacédo as medidas de irradiancia longitudinal e axial .
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Figura 19. Irradiancia x distancia lampada 2
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Podemos observar no gréfico acima que os valores de irradiancia em fungéo

da distancia longitudinal sofreram reducgao significativa como era esperado, visto
qgue as lampadas 1 e 2 possuem poténcias elétricas bem distintas, 250W e 100W

respectivamente.

Com relacéo a distribuicdo espacial da area irradiada tivemos uma reducao
da area de tratamento, devido ao fato da lampada 2 apresentar, segundo o
fabricante, divergéncia luminosa de 8 graus em quanto a lampada 1 apresenta
divergéncia de 23 graus. No entanto os valores de irradiancia e da area de
tratamento medidos na lampada 2 continuam sendo mais do que suficientes para

aplicacdes em fotobiologia e na fotomedicina.

Abaixo temos o0 espectro de emissdao da lampada 2, medido com o

espectrometro SM-240A, sem e com filtros térmicos.
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Figura 20. Espectro da emissdo N(\) da lampada 2 sem e com filtros térmicos.
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Como podemos observar o filtro de vidro alem de remover parte do espectro

gue é desnecessaria e provoca aguecimento, remove também parte do espectro na
regido entre 700 e 800nm util para aplicacdes na fotobiologia e na fotomedicina.
Podemos observar também que o filtro de 4gua preserva toda essa regido sendo,

portanto mais adequado para este tipo de aplicagéo.

Chegamos entdo ao esquema o6tico do primeiro protétipo que seria formado

pela lampada 2, uma lente convergente e um filtro térmico de agua.
5.4 Construcao do Prototipo HLS1
5.4.1 Esquema geomeétrico

A geometria do refletor da lampada 2 e a distancia focal da lente
convergente e sua posi¢cao determinam a posicédo da imagem do filamento, ou seja,
0 ponto onde os raios emitidos se cruzam. E necessario saber a posi¢cdo deste
ponto e o angulo de cruzamento para definir a posi¢cao do filtro térmico para que

suas aberturas na entrada e na saida nao limitem a intensidade da fonte.

Para calcular a posicao da imagem utilizaremos a equacao da lente:

11
PR

)
onde f é a distancia focal da lente, s é a distancia do objeto a lente e s” é a
distancia da imagem.

Como os valores de f e s sdo conhecidos, podemos calcular através da

equacao da lente o valor de s"'=163,9£0,5mm.
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Lente

lampada

396,4mm 120,0mm 43.9mm

Figura 21. Esquema geométrico com lampada 2.

Os raios das aberturas do filtro térmico sdo r = 20+0,1lmm e seu
comprimento (distancia entre aberturas da entrada e da saida) € I= 80+0,1mm.
Fixando a distancia entre a lente e a fonte em 50+£0,1mm, temos que a distancia
minima entre a lente e o filtro deve ser 89,9+0,1mm e a maxima € 163,9+0,1mm.
Estes valores determinam as possiveis variacdes da geometria da construcao da

fonte.

5.4.2 Determinacdo do esquema 0tico

A determinacdo do esquema Otico teve por base o0 esquema geomeétrico

discutido no tépico anterior.
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Figura 22. Esquema 6tico HLS1.

Apoés a determinacdo do esquema o6tico optamos por comecgar a construcao
do protétipo em partes independentes de modo a facilitar a construcéo e possiveis

alteracdes de projeto.

O equipamento que daqui em diante sera denominado “HLS” (do inglés,
Halogen Light Source) seguido por um nimero que indica o numero da versdo do
prototipo (exemplo: HLS1 € a primeira versao do protétipo). Ele € composto pelas

seguintes partes:

1. Lampada

A lampada selecionada é fabricada pela Osram, esta identificada pelo
namero de modelo: 41850SP e possui de acordo com o fabricante: refletor de
aluminio facetado, facho de luz preciso e uniforme, intensidade luminosa elevada
(48000cd), filtro UV através do bulbo de quartzo, divergéncia luminosa de 8° e

poténcia elétrica de 100W.
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Figura 23. Lampada 2 Osram 41850SP (Osram, 2008).

2. Lente

Utilizamos uma lente geralmente usada em retroprojetores, da marca
Essilor, que é feita de cristal e é do tipo convergente, possuindo 89+0,1mm de
didametro e foco de 120+0,1mm. O objetivo desta lente é concentrar o feixe
luminoso emitido pela lampada sendo que seu foco foi posicionado dentro do filtro

térmico, o que implicou na fixacao do suporte da lente no centro do corpo principal.

3. Corpo Principal

ApoOs selecdo da lampada o corpo do HLS foi desenvolvido a partir de um
tubo, de forma a adotar o formato cilindrico, o que se justifica pela facilidade de
alinhamento dos componentes do sistema.

O corpo principal foi desenvolvido a partir de um tubo de ferro que possui
127+0,1mm de diametro, 135+0,1mm de comprimento e 4+0,1mm de espessura.
Na parte superior do cilindro, foi feita uma abertura circular de raio 22+0,1mm,

onde foi fixado um “cooler”.
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4. Filtro Térmico

O filtro térmico é composto de um cilindro de aluminio oco com 53+0,5mm
de comprimento e 50+0,1mm de diametro e 3+0,1mm de espessura com duas
janelas de vidro, com 50£0,1mm de diametro e 2+0,1mm de espessura que Sao
fixadas as bases do cilindro por tampas de aluminio, sendo que cada uma possui
de 56+0,1mm diametro e 10+0,1mm de espessura. Estas tampas sao rosqueadas
ao cilindro pressionando o vidro a um anel de borracha que esta embutido na
parede no cilindro.

Este cilindro foi preenchido por agua conforme justificado nas secfes 5.2 e
5.3 deste trabalho, ou seja, a agua foi escolhida para filtrar parte do espectro
infravermelho presente na emissdo da lampada e que € desnecessario e pode
causar aguecimento e até queimaduras da regido a ser irradiada.

Prevendo um aumento excessivo da agua no interior do filtro, visto que a
temperatura no ponto focal da lampada atingiu 130°C foram instalados, na lateral
do cilindro, conectores para mangueiras. Estas foram conectadas a um recipiente
de acrilico com a capacidade para armazenar 1,5 litros de agua, onde esta
presente um a bomba submersa (Sarlo-SB160V) com capacidade de 120l/h que é

responsavel pela circulacdo de 4gua no interior do filtro.

5. Cooler
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Com o objetivo de tornar a dissipagéo de calor emitida pela lampada mais
efetiva e prevenir um aquecimento desnecessario do corpo do equipamento e dos
demais componentes foi introduzido um “cooler” (marca Omega), que funciona
como exaustor expulsando o ar quente para fora do equipamento. Este “cooler”
funciona em 12V , com 0,07W de poténcia e tem as seguintes dimensdes

50£0,1mm de largura, 50+0,1mm de comprimento e 10+0,1mm de espessura.

6. Suportes

Os suportes para a lente e para a lampada foram feitos em aluminio sob
medida de modo a garantir a durabilidade e um prefeito encaixe dos componentes
do equipamento.

O suporte para a lente € um anel de aluminio macico que possui um
‘rebaixo” de modo que lente, encoste na parte interna do suporte e um anel de
latdo fixa a lente no suporte de aluminio por pressdo o anel de aluminio possui
115+0,2mm de diametro externo, 88+0,1mm de diametro interno a 13+0,1mm de
espessura (no encaixe da lente), 83+0,1mm de diametro interno a 12+0,1mm de
espessura (no restante) e 25+0,1mm de espessura total. Este anel foi fixado no
centro do corpo principal.

A lampada é fixada no corpo principal através de travas moveis. Para um
perfeito encaixe da lampada foi soldado ao corpo um anel ferro que faz com que a
lampada encaixe perfeitamente no corpo, mantendo seu alinhamento.

Por fim temos o suporte do filtro térmico que funciona como base anterior do

corpo principal, fixada a este e ao filtro térmico por parafusos. Possui 125+0,1mm
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de didametro externo e 4+0,1mm de espessura total, 118+0,1mm de diametro

interno a 1+0,1mm de espessura (no encaixe com o corpo principal).

7. Sistema Elétrico

As conexdes elétricas da lampada e do “cooler” foram protegidas por uma
capa metalica cilindrica, de aluminio e fixada ao refletor da lampada através de um
anel de pressao a fim de evitar choques elétricos. Um cabo do tipo “PP”, de 2,5mm
de diametro, faz a conexdo entre a lampada e a fonte de alimentacdo que foi
desenvolvida pelo préprio fabricante da lampada (OSRAM modelo “Halotronic
HTM105).

Devido as caracteristicas da fonte o equipamento s6 opera em 220Volts.

Figura 24. HLS1.




5.4.3 Resultados dos Testes do HLS 1

5.4.3.1 Resultados de Irradiancia

64

A seguir estdo representadas as medidas de irradiancia do HLS1 onde o

ponto zero da distancia longitudinal corresponde a minima distancia possivel entre

o detector e o filtro térmico.

- . B
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Figura 25. Irradiancia x distancia HLS1.

Abaixo estdo as medidas da irradiancia desta lampada no eixo axial, como

detector posicionado a 5 e a 15 cm da fonte na posicao inicial.
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Figura 26. Irradiancia x disténcia axial HLS1 a 5 e a 15cm da lampada.

Como podemos observar ap0s a construcdo do prototipo os dados de

irradiancia sofreram uma reducdo se compararmos com o0s dados medidos na

lampada 2 (Figura 19), este fato € devido a presenca do filtro térmico, que retirou

parte do espectro infravermelho diminuindo, portanto a irradiancia total, no entanto

estes valores ainda séo suficientes para aplicacdes em fotobiologia e fotomedicina.

5.4.3.2 Resultados de Temperatura.

5.4.3.2.1 Temperatura do corpo

temperatura no corpo do equipamento.

Utilizando o termdmetro (Minipa-MT511) podemos observar a variacdo da
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Figura 27. Temperatura do corpo x tempo do HLS1.

Podemos notar que essa temperatura esta acima do aceitavel, pois podera

causar queimaduras em quem estiver manuseando 0 equipamento.

5.4.3.2.2 Temperatura do sistema de filtro térmico

Com relacdo a temperatura da agua no filtro podemos dizer que ela ficou
estavel em aproximadamente 28+1°C apds 90 minutos de funcionamento do HLS1.
Esta temperatura foi medida com um termémetro de mercurio em contato direto

com a agua do recipiente de troca.

5.4.3.2.3 Temperatura na saida do filtro térmico

Com relacdo a temperatura na saida do filtro podemos dizer que o filtro
funcionou como era esperado reduzindo a temperatura de 130£1°C medida no

ponto focal graus para 38+1°C, medido na saida do filtro. Este valor é aceitavel
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para tratamento em fotomedicina, pois esta dentro da faixa da temperatura viavel

do corpo humano.

5.4.4 Avaliagdo Estrutural do HLS1

Apo6s avaliacdo dos componentes do prototipo HLS1 notamos algumas
deficiéncias que devem ser resolvidas.

1. O sistema de fixacdo da lampada no corpo do equipamento € fragil, de dificil
montagem e ndo garante o reposicionamento correto da lampada em caso
de substituic&o.

2. O sistema de protecdo das conexdes elétricas da lampada e da fonte de
alimentacéao é fragil e de dificil montagem podendo provocar curto circuito se
nao for fixado corretamente a lampada.

3. O suporte para o cooler foi de dificil construgcéo, sendo necessarias horas de
trabalho, o que inviabiliza uma producdo em grande escala do produto.

4. O sistema de suporte pivotante do equipamento se mostrou na pratica
ineficiente, pois, o modo de operacdo era sempre na horizontal ou vertical,
ndo sendo necessarias angulacfes diferentes para o posicionamento do
equipamento.

5. De acordo com as medidas de temperatura do corpo, 0 cooler ndo cumpriu
seu papel de auxilio no resfriamento de forma satisfatoria. Portanto deve
estar subdimensionado e deve ser substituido.

6. Como mencionado anteriormente o corpo do equipamento, ndo oferece boa

dissipacéo de calor.
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Tomando por base as considera¢cdes acima resolvemos construir um novo

protétipo com a substituicdo do corpo principal por um que oferecesse melhor
dissipacéo de calor.

Os demais componentes que funcionaram a contento no HLS1 foram

reutilizados e adaptados no HLS2.

5.5 Construcéo do Prototipo HLS2

5.5.1 Elementos de construcéo.

O HLS2 foi construido, tomando por base os sucessos e fracassos do HLS1,
sendo que somente os sistemas que apresentaram deficiéncia foram substituidos,

e estao descritos abaixo.

1. Corpo Principal

O corpo principal do HLS1 foi substituido por um corpo produzido
industrialmente que apresentou melhor dissipacdo do calor de modo a ndo causar

gueimaduras.

A principio surgiu a idéia de adicionarmos haletas ao corpo, pois ao
aumentar a superficie de troca de calor teriamos por consequéncia uma melhor

dissipacdo do mesmo.

Na teoria deveria funcionar, mas na pratica a execucdo desta idéia era
inviavel pelo mesmo motivo do suporte do cooler do HLS1, seria um trabalho de

dificil execugéo, e que inviabilizaria a producdo do equipamento.
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Para adequar um corpo as nossas necessidades seria entdo necessario a
execucado de um projeto técnico, com a posterior execucdo de um molde para

fundicdo da peca.

Novamente era um processo inviavel, mas desta vez por motivos
econbmicos, pois ndo tinhamos verba suficiente para executar esta etapa, além do
fato de estarmos desenvolvendo um protétipo que pode sofrer alteracbes até sua

versao final.

BN

A solucdo encontrada para este problema foi a utilizacdo de um corpo
disponivel no mercado, que atendesse nossas necessidades, assim ap0s pesquisa
chegamos a conclusdo que o corpo utilizado geralmente em motores elétricos
atendia nossas necessidades, pois ele possuia: as caracteristicas necessarias para
dissipacéo de calor, abertura lateral que poderia ser utilizada para o cooler e ainda
a possibilidade de se adaptar as proprias protecdes deste tipo de corpo no sistema

elétrico.

Apoés pesquisa determinamos qual modelo de corpo se adaptava melhor as
nossas necessidades. Foi escolhida a carcaca 80-IP55 de um motor elétrico

produzida pela empresa WEG. O desenho técnico esta mostrado abaixo.
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Figura 28. Desenho técnico do corpo do HLS2.

Determinadas as caracteristicas do corpo foram feitas as adaptacdes

necessarias neste para que os demais componentes fossem acoplados.

2. Cooler
Com o objetivo de tornar essa dissipacdo de calor ainda mais efetiva foi
instalado no HLS2 um cooler maior e mais potente que seu antecessor. Este
“cooler” (marca Colorful), funciona também em 12V, mas tem 0,23W de poténcia,
ou seja ele é cerca de trés vezes mais potente que seu antecessor e possui as
seguintes dimensdes 75+0,1mm de largura, 75+0,1lmm de comprimento e

25+0,1mm de espessura.
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3. Suportes

Devido a substituicdo do corpo principal foi necessaria a construcdo de um

Nnovo suporte para lente.

Do mesmo modo que o anterior este suporte para a lente € uma anel de
aluminio macigo que possui um “rebaixo” de modo que lente encoste na parte
interna do suporte e um anel de latdo fixa a lente no suporte de aluminio por
pressdo o anel de aluminio possui 130+0,1mm de diametro externo, 88+0,1mm de
diametro interno e 13+0,1mm de espessura no encaixe da lente, no restante ele
possui 83+0,1mm de diametro interno e 12+0,1mm de espessura, totalizando e
25+0,1mm de espessura total. Este anel esta fixado no centro do corpo principal

através de parafusos.

Da mesma forma que o suporte da lente o suporte para a lampada foi feito
na forma de um anel de aluminio macigco que possui um “rebaixo” de modo que
lampada encoste, na parte interna do suporte e esta € fixada ao suporte por trés
parafusos de encosto fixados na lateral externa do anel, este suporte € fixado ao
corpo principal e funciona com base deste cilindro, este suporte possui ainda um
rebaixo externo onde é fixada uma capa metalica que protege as conexdes
elétricas da lampada. O anel possui 157+0,1mm de diametro externo, 132+0,1mm
de diametro interno a 5+0,1mm de espessura no encaixe com o corpo principal, no
encaixe da lampada ele possui 111+0,1mm de diametro interno a 9+0,1mm de

espessura totalizando 16+0,1mm de espessura, com rebaixo de 1+0,1mm para o
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encaixe da capa de ferro. Este anel esta fixado na base posterior do corpo principal

por meio de parafusos.

4. Sistema Elétrico
As conexdes elétricas da lampada e do “cooler” foram protegidas por uma
capa metalica acoplada ao suporte da lampada a fim de evitar choques elétricos.
Um cabo do tipo “PP”, de 2,5mm de diametro, faz a conexao entre a lampada e a
fonte de alimentacdo (Osram modelo “Halotronic HTM105”), que € conectado a

rede por meio de outro cabo “PP” de 2,5mm de didmetro.

20 16:35

Figura 29. HLS2.

5.5.2 Determinacéo do esquema 6tico

Devido a mudancas no corpo do equipamento o esquema oOtico sofreu
pequenas mudancas no posicionamento dos componentes, como podemos

observar na figura abaixo.




73

Filtro Lente

Detector Térmico

1 —>
e

Distancia longitudinal "’ g0mm 100mm 50mm

Lampada

Distancia axial ¥

Figura 29. Esquema 6tico HLS2.

De fato a unica alteracdo que foi feita do esquema otico do HLS1 para o
esquema do HLS2 foi o aumento na distancia entre a lente e o filtro térmico, devido

a substituicdo do corpo do equipamento, este aumento na distancia esta de acordo

com previsao geometrica.
5.5.3 Resultados dos Testes do HLS 2

5.5.3.1 Resultados de Irradiancia

Os resultados das medidas de irradiancia do HLS2 estdo mostrados abaixo.
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Figura 31. Irradiancia x distdncia HLS2.

Abaixo estdo as medidas da irradiancia desta lampada no eixo axial, como

detector posicionado a 5 e a 15 cm da fonte na posicao inicial.
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Figura 32. Irradiancia x distancia axial HLS2 a 5 e a 15cm da lampada.
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Como podemos observar apds a construcdo do HLS2 os dados de

irradiancia, n&o sofreram significativas alteracdoes e nem deveriam, pois as

limitac6es geométricas e os principais componentes do HLS1 foram mantidos.

5.5.3.2 Resultados de Temperatura.

5.5.3.2.1 Temperatura do corpo

Utilizando novamente o termdémetro (Minipa MT511), podemos observar a

variacao da temperatura no corpo do equipamento.
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Figura 33. Temperatura do corpo x tempo do HLS2.

Podemos notar que essa temperatura apresenta valores compativeis com o

manuseio do equipamento, significando, portanto que uma maior area de contato

provocou uma melhor dissipacéo de calor resolvendo o problema de aquecimento

excessivo do corpo do equipamento. Devemos ainda ressaltar que embora nao

tenhamos quantificado, a substituicdo por um cooler de maior poténcia pode ter

contribuido para este decréscimo da temperatura do corpo.
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5.5.3.2.2 Temperatura do sistema de filtro térmico

Durante os testes deste protétipo resolvemos testar a eficicia do sistema de
filtro térmico.

Para efetuar este procedimento desconectamos as mangueiras que faziam a
troca da agua do filtro térmico. A seguir vedamos uma saida e introduzimos um
termémetro de mercurio na outra, utilizando uma borracha para garantir a vedacao.

Monitoramos entdo a temperatura de acordo com o grafico abaixo
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Figura 34. Temperatura do filtro térmico HLS2.

Como podemos notar no grafico a temperatura estabilizou em
aproximadamente 62+1°C, valor este que dispensa o sistema de troca de agua,
pois quando projetamos o sistema acreditivamos que a agua alcancaria valores

maiores de temperatura, fato que ndo foi comprovado.




77
Deste modo os demais testes deste equipamento, foram realizados com o

filtro térmico isolado, ou seja, preenchido por agua, mas sem o sistema de troca.

5.5.3.2.3 Temperatura na saida do filtro térmico

Com relacdo a temperatura na saida do filtro podemos dizer que ndo houve
alteracgéo significativa entre o sistema com resfriamento 38+1°C e sem resfriamento
39+1°C, o que nos fornece mais uma comprovacao que o sistema de resfriamento

pode ser removido do prototipo sem prejuizo ao resultado final.

5.5.4 Avaliacao Estrutural do HLS2

Apés avaliagdo dos componentes notamos que apesar de satisfazer boa
parte das nossas exigéncias ele apresentava um novo problema.

Este problema esta relacionado ao peso do equipamento, que atingiu 5,3kg
valor que dificulta a mobilidade do equipamento, 0 que poderia se tornar um
entrave a sua utilizacao.

Para solucionar este problema resolvemos que deveriamos elaborar um

novo protoétipo onde resolveriamos este problema e fariamos novas modificacées.



78

5.6 Construcao do Proto6tipo HLS3

5.6.1 Elementos de construcao

1. Corpo Principal

O corpo principal do HLS2 foi substituido por uma corpo de aluminio da
marca Eberle, que além de tornar o protétipo mais leve (3,2kg) apresenta melhor

caracteristicas de dissipacao de calor do anterior.

Desde a substituicdo do corpo no HLS2 surgiu a idéia de utilizarmos o corpo
em aluminio, pois alguns modelos de motor elétrico sdo fornecidos com este tipo
de corpo, no entanto, geralmente este corpo nao € vendido separadamente, pois

nao esta sujeito a corrosao como de ferro fundido.

Apo6s longa pesquisa entre os fabricantes de motores encontramos um que

fornecia o corpo em aluminio.

Apés pesquisa determinamos qual modelo de corpo se adaptava melhor as

nossas necessidades. O desenho técnico esta mostrado abaixo.
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Figura 35. Desenho técnico do corpo do HLS3.

Determinadas as caracteristicas do corpo foram feitas as adaptacoes

necessarias neste para que os demais componentes fossem acoplados.

2. Filtro Térmico

Com a finalidade de eliminar as saidas de agua construimos um novo filtro
térmico em aluminio. As dimensfes deste filtro que sofreram alteracdes com
relacdo ao antecessor sdo: as bases que passam a ter 10+0,5 e 20+0,5mm de
espessura, onde a base de 20+0,5mm foi especialmente trabalhada de forma a
servir de suporte para filtros de cores de 50x50+0,5mm e. As demais dimensdes

foram mantidas.
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3. Cooler

Como a abertura lateral no corpo do HLS3 era menor que a do HLS2
substituimos o “cooler” por um que se adéqua se a esta abertura. Este “cooler” é
da marca Omega e funciona também em 12V, e possui a mesma poténcia que seu
antecessor (0,23W) e possui as seguintes dimensdes 70mm de largura, 70mm de

comprimento e 15mm de espessura.

4. Suportes

Foi construido também em aluminio o suporte do filtro térmico que funciona
como base anterior do corpo principal. Ele possui as seguintes dimensdes:
135+0,5mm de diametro externo e 15+0,5mm de espessura total, 129+0,5mm de

diametro interno a 7+0,5mm de espessura (no encaixe com o corpo principal).

5. Sistema Elétrico

Devido a possibilidade de se utilizar o HLS tanto no suporte, como fora dele,
foi desenvolvida uma caixa de controle que abriga o transformador,que possui

chave interruptora com led de adverténcia e “dimmer”.



81

Figura 36. HLS3.

5.6.2 Determinacao do esquema 6tico

Apbés determinar as caracteristicas do corpo foram feitas as adaptacbes

necessarias neste para que os demais componentes fossem acoplados.

Distancia axial ¥

| —>

Filtro Lente

Detector \ Termico Lampada

e

Distancia longitudinal "x’ g0mm 90mm 50mm

Figura 37. Esquema 6tico HLS3.
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Neste protétipo foram incorporadas modificacdes relacionadas com a
versatilidade de aplicagcdo do equipamento, que seriam: a possibilidade de utilizar
filtros 6pticos na saida do filtro térmico de modo a selecionar a regido espectral de
interesse e do desenvolvimento de um sistema de suporte vertical que facilitaria a
utilizacéo do equipamento no laboratorio.

As alterac6es do esquema 6tico do HLS2 para o esquema do HLS3 foram: a
possibilidade de utilizacdo de filtros de cores, que ndo influiram no tamanho do
filtro térmico, pois o suporte para os filtros foi incorporado ao filtro térmico e a
diminuicdo na distancia entre a lente e o filtro térmico, devido a substituicdo do
corpo do equipamento. Este esquema Otico possui as mesmas dimensdes do

esquema do HLS1 e esta dentro das previsdes geometricas.

5.6.3 Resultados dos Testes do HLS3

5.6.3.1 Resultados de Irradiancia

Os resultados das medidas de irradiancia do HLS3 estdo mostrados abaixo.
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Figura 38. Irradiancia x distdncia HLS3.

Abaixo estdo as medidas da irradiancia desta lampada no eixo axial, como

detector posicionado a 5 e a 15 cm da fonte na posicao inicial.
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Figura 39. Irradiancia x distancia axial HLS3 a 5 e a 15cm da lampada.

Novamente podemos observar apds a constru¢cdo do HLS3 os dados de

irradiancia, ndo sofreram significativas alteracbes e nem deveriam, pois as
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limitacbes geométricas foram respeitadas e os principais componentes do HLS2

foram mantidos.

5.6.2.2 Resultados de Temperatura.

5.6.2.2.1 Temperatura do corpo

Estes testes foram realizados com o propésito de verificar se a mudanca do

corpo equipamento causou alteragdes na temperatura externa deste.

Utilizando novamente o termdémetro (Minipa MT511), podemos observar a

variacao da temperatura no corpo do equipamento.
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temperatura (°C)

25 +

20

T T T T T T
0 10 20 30 40 50 60
tempo (min)

Figura 40. Temperatura do corpo x tempo do HLS3.

Podemos notar que essa temperatura sofreu significativas alteracdes

(diminuicéo de cerca de 20°C na temperatura final) quando comparadas ao HLS2.




85

5.6.2.2.2 Temperatura do sistema de filtro térmico

Durante os testes de irradidncia deste prototipo resolvemos medir a
temperatura do corpo do novo filtro térmico.
Verificamos que estd temperatura apds 60 minutos atingiu 42+1°C, fato que

descarta de vez a necessidade do sistema de troca da agua.

5.6.2.2.3 Temperatura na saida do filtro térmico

Com relacao a temperatura na saida do filtro podemos dizer que houve uma
pequena alteracdo entre o valor medido no HLS2, 39+1°C e no HLS3 42+1°C.
Entretanto € importante ressaltar que esta medida foi realizada proximo do ponto
focal onde a irradiancia € maxima. Os testes preliminares na distancia de 5cm do

filtro térmico mostraram a diminuicdo da temperatura para cerca de 30+£1°C.

5.6.3 Avaliacédo Estrutural do HLS3

Apoés avaliacdo dos componentes notamos que o sistema se tornou robusto
e confiavel, sendo que todas as partes do prototipo foram construidas em aluminio,
gue é um material altamente duravel e resistente a corrosao.

O protétipo HLS3 foi desmontado e montado diversas vezes (n>10) e o0s
componentes apresentaram perfeito encaixe.

Neste ponto ficamos satisfeitos com os resultados apresentados pelo

prototipo descartando qualquer nova modificacdo neste trabalho.
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5.7 Resultado do “Tecnology Road Map” (TRM)

Como resultado da aplicagdo do TRM, temos uma mapa, que situa no
tempo, caracteristicas de mercado e negdcios, caracteristicas do produto e area de
tecnologia, este mapa é o produto final da aplicagdo do processo T-Plan , que foi
adaptado para o projeto de pesquisa. Nao € objeto desse trabalho a analise deste

processo de aplicacdo como um todo e sim o resultado final e suas consequéncias.
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Figura 41. TRM. (APENDICE A)

No capitulo seguinte faremos uma breve discussdo sobre as vantagens da

utilizacdo deste método no desenvolvimento de um produto.

5.8 Resultados do teste da aplicacao invitro

A seguir estdo os primeiros resultados do teste do HLS3 in vitro. Neste teste

monitoramos a fotocitotoxicidade do Photogem®, um fotossensibilizador aplicado
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clinicamente no tratamento do cancer, na cultura de células de adenocarcinoma de
colo retal humano HT29, que s&o usados como padrdo de testes de

fotocitotoxicidade na Europa.
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Figura 42. Fotocitotoxicidade do Photogem® em cultura de células de HT29.

O grafico acima mostra os dados de fotocitotoxicidade do Photogem® contra
as células de HT29 em funcdo da concentracdo da droga, obtidos depois de 2
horas de incubacao da droga no escuro e de 1 hora de irradiacao pelo HLS3 com a
posicdo da amostra na distancia 15cm do filtro térmico.

Como podemos observar nestes testes preliminares com HLS3 e o
Photogem®, o HLS3 cumpriu seu papel ativando o fotossensibilizador e induzindo
a morte celular. E importante lembrar que a morte celular poderia ter ocorrido pelo
aquecimento, fato que fica descartado, pois a morte celular ndo ocorreu no grupo

controle com ou sem fotossensibilizador e sem irradiacéo.
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Capitulo 6 Discusséao Final e Conclusdes

O objetivo deste trabalho foi o desenvolvimento de uma fonte luminosa
baseada em lampadas halégenas que possa suprir as necessidades das

aplicacOes fotobioldgicas e fotomédicas, em especial em terapia fotodinamica.

Além de poténcia adequada (irradiancia) essa fonte deveria possuir
mobilidade (facil adaptacdo) para diferentes aplicacdes, ter um custo muito
reduzido ao ser comparada com fontes de lasers e leds comerciais, bem como ser

de facil manuseio e de simples manutencao.

Tomando por base as caracteristicas que determinamos para nossa fonte,

vamos analisar individualmente as caracteristicas obtidas com o protétipo HLS3.

6.1 Irradiancia

Segundo x e y os valores tipicos de irradiancia para aplicacbes em terapia
fotodindmica cujo grau de exigéncia é alto, sdo necessarios aproximadamente
50mW/cm? (Morton et al., 2002; Grossweiner, 1997), de area tratada.

Analisando o gréafico x temos que na saida do HLS3 temos um valor de
irradiancia de 484,25+14,53 mW/cm?, ou seja, cerca 10 vezes maior do que o valor
médio exigido por esta aplicacéo.

O fato de termos construido uma fonte cuja irradiancia é cerca de uma
ordem de grandeza maior, ndo € por acaso.

Este fato nos da a possibilidade de fazermos uma aplicacdo num menor

tempo, o que reflete um maior conforto ao paciente, visto que o tempo de
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tratamento é reduzido e ainda como consequéncia ocasionar uma maior
produtividade ao servigo. Torna possivel também a utilizacdo de filtros de cores,
selecionando regibes do espectro em que os diferentes fotossensibilizadores,

usados em PDT tenham maior absorgéo.

6.2 Diversidade de Aplicacbes

A diversidade de aplicacbes esta intimamente ligada ao fato de que a
emissdo das lampadas haldgenas, em especial a do HLS3, abrange uma grande
faixa do espectro, dos 400 até 830nm, abrangendo toda regido da janela
terapéutica (600-800nm), onde os tecidos permitem uma maior penetracao da luz.

O fato de termos emissdo em uma grande faixa do espectro agrega a nossa
fonte uma vantagem quando comparada a fontes baseadas em lasers e leds, que &
possibilidade de trabalharmos com diferentes agentes fotossensibilizadores, visto
gue, em geral as regides de maior absorcéo destes compostos néo coincidem.

Com relacdo a éarea tratada novamente o HLS3 leva vantagem, pois pode
garantir a irradiancia meédia utilizada em PDT numa area relativamente grande.
Como podemos observar nas figuras 37 e 38 a regido irradiada satisfatoriamente

teria cerca de 2cm de raio resultando numa area tratada de 12,6cm?.

6.3 Custo

7

Com relacdo ao custo, este € o ponto onde as fontes baseadas em

lampadas halégenas mais se destacam, perante as demais.
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Este protétipo tem custo de materiais, incluindo a lampada em torno de
R$350,00 (Trezentos e cinquenta reais). Ndo vamos aqui incluir custos de
producédo, marketing, pesquisa,... , ou qualquer outro custo relacionado ao
processo de desenvolvimento de produto, pois este, foge ao escopo deste trabalho.

No entanto podemos fazer algumas consideragcdes a respeito do custo das
fontes concorrentes. As fontes de lasers e leds convencionais nacionais tém custo
estimado em R$20.000,00 (Vinte mil reais), para aparelhos produzidos no Brasil.
Fica evidente a diferenca de preco entre os diferentes tipos de fonte.

Neste ponto do trabalho, vamos fazer uma ressalva. S&o indiscutiveis as
inumeras aplicagdes de lasers e leds na vida moderna, o fato & estamos diante de
um dilema. E sempre necessario utilizar esta tecnologia com alto valor econémico
agregado?. A resposta dos testes iniciais com o HLS3 em terapia fotodinamica, diz
gue ndo. No entanto devemos ser cautelosos, pois existem inimeros testes a
serem feitos antes de uma concluséo definitiva.

Na literatura ja encontramos casos de aplicacdo de fontes baseadas em
lampadas haldgenas,como citado anteriormente, e atualmente temos até uma fonte
aprovada pela agéncias reguladoras de produtos destinados a area médica
americana (FDA) e européia (CE Medical) como é o caso do Lumacare® , mas
estudos que comparem a eficiéncia de um determinado tipo de fonte perante os
demais praticamente ndo existem ou ndo sdo parte nosso conhecimento, até o

presente momento.
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6.4 Facilidade de Operacao

Em geral os diferentes tipos de fonte utilizados em terapia fotodinamica, séo
de facil operacdo, em muitos casos, basta selecionar a irradidncia desejada e
calcular o tempo para a aplicacdo de uma determinada dose, em outros a dose é
selecionada diretamente.

No protétipo HLS3, estamos num estagio anterior, ou seja, temos uma curva
de irradiancia (Figura 37) que mostra os diferentes valores de irradiancia para
diferentes distancias, a partir deste ponto, basta posicionar a regido de interesse

em determinada distancia e calcular o tempo para a dose desejada.

6.5 Manutencéao

Com relacdo a manutencédo podemos dizer que cada tipo de fonte utilizado
em terapia fotodinamica, tem um determinado tipo de manutencao.

As fontes de laser necessitam de calibracdo periddica, o que aumenta o0s
custos, pois geralmente essas fontes sdo importadas, quanto aos leds nédo temos
informacdes sobre custos, no entanto, como a fonte em si € de alto custo, podemos
supor que a manutencao também tenha custo elevado.

Quanto as fontes baseadas em lampadas haldégenas, basta substituir a

lampada, o que, torna o custo de manutencao relativamente baixo.
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6.6 Tecnology Roadmap

Os resultados do encontrados propiciaram para nés um planejamento
estratégico simples, porém util para localizar o produto dentro do mercado e
estabelecer caminhos a serem seguidos no futuro durante um novo trabalho que
continue esta pesquisa ou até mesmo na implantacdo deste produto em uma
empresa que possa a vir produzi-lo. Esse fato contribuira para que este produto
tenha maiores chances de obter sucesso e se tornar um produto comercialmente
viavel.

Outro ponto importante € que a execucdo deste roadmap aconteceu em
paralelo com, o desenvolvimento deste produto, fato que ndo é totalmente
adequado. O roadmap deveria ter sido elaborado primeiro, pois ao analisar 0 mapa
pronto, percebemos que poderiamos ter economizado tempo e recursos, pois 0

processo de elaboracdo do mapa definiu melhor quais caracteristicas eram mais

importantes e deveriam ter maior ateng&o neste produto.

6.7 Concluséao Final

Tomando base o0s resultados aqui apresentados, concluimos
satisfatoriamente o objetivo principal que era desenvolver uma fonte luminosa
baseada em [ampadas haldgenas para aplicacdes em fotobiologia e fotomedicina.

Partimos da teoria de do conceito e chegamos a um protétipo que apresenta
as caracteristicas adequadas para as aplicacbfes que se destina. Muitos testes

devem ser feitos antes de termos um produto pronto para comercializacdo, no
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entanto, a exploracdo destes testes e dos potenciais de aplicacdo deste produto

poderao ser objetos de estudo de outro trabalho.

Capitulo 7 Perspectivas

Como os resultados preliminares de aplicacdo da terapia fotodinamica
utilizando o HLS3 como fonte e o Photogem® como fotossensibilizador foram
positivos, devemos ampliar os testes como novos agentes fotossensibilizadores,
novas linhagens de células e aplicag6es in vivo em animais, incluindo nestes testes
outros tipos de fonte de modo a estabelecer uma comparacéo entre elas.

Devemos ainda incorporar novas funcionalidades ao HLS3, como sistema de
controle de irradiancia digital e controle de dose, assim como outras modificacbes
gue foram previstas no roadmap, como: aplicacao de fibra o6tica, controle eletronico
da dose, assim como tornar o sistema mais leve e articulado, etc.

Pretendemos ainda trabalhar com diferentes tipos de fontes, tais como as
lampadas de xenbnio, que permitem obter uma distribuicdo espectral muito
préxima da luz do dia, e os leds brancos de alta poténcia, que pretendemos utilizar
para desenvolver um irradiador para placas de cultura de células, onde cada loco
da placa devera ser irradiado individualmente por cada led, criando uma irradiacéo
uniforme através de toda placa, facilitando deste modo o trabalho de
pesquisadores que necessitem irradiar as células de maneira uniforme,

aproveitando o maximo de l6cus disponiveis da placa.
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E por fim pretendemos estabelecer um comparativo sobre os diferentes
tipos de fontes utilizados em fotoquimeoterapia de modo a determinar a real

influéncia dessas fontes nos tratamentos de diferentes doencas.
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Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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