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Resumo

O monitoramento da bilirrubina em recém-nascidos (RN) ictéricos € de extrema
importancia para o tratamento fototerapico, pois além de garantir que o tratamento esta
sendo eficaz, ainda pode evitar a evolugdo da doenga rumo a taxas toxicas. No entanto,
para evitar dor e melhorar a eficacia clinica, faz-se necessario o0 acompanhamento em
tempo real desta doenca. Neste contexto, o objetivo principal deste trabalho é desenvolver
um sensor vestivel ndo invasivo para monitoramento de bilirrubina em recém-nascidos
ictéricos. Para tanto, foi desenvolvido um o dispositivo, a partir de uma estrutura
transparente, fabricada com silicone, e LEDs (light emitting diode) nas cores azul,
vermelho, verde e violeta, além de um LDR (light dependent resistor). A partir desses
componentes foi possivel montar um dispositivo 6tico capaz de analisar as taxas de
bilirrubina in vitro. Os resultados obtidos mostram que o dispositivo é eficiente no
monitoramento das taxas da bilirrubina, durante o seu processo de degradacao, mostrando
inclusive a correlacdo entre os valores medidos no mesmo e os valores obtidos pela leitura
no espectrofotdmetro UV-Vis. Portanto, os resultados obtidos até o0 momento, indicam a
viabilidade e eficécia do dispositivo para 0 monitoramento das taxas de bilirrubina in
vitro, em tempo real, de forma ndo invasiva, indolor e ininterrupta, que possibilita um
tratamento mais eficiente do RN ictérico, garantindo uma intervencdo positiva dos

médicos, sempre que houver uma alteracdo negativa no tratamento do RN.

Palavras-chave: Dispositivo, vestivel, LED, LDR, recém-nascido ictérico, ndo invasivo.



Abstract

Monitoring bilirubin in jaundiced newborns (NBs) is extremely important for
phototherapy treatment, in addition to ensuring that the treatment is being effective, and
to prevent the disease from progressing to toxic rates. However, in order to avoid pain
and improve clinical efficacy, it is necessary to monitor this disease in real time. In this
context, the main objective of this work is to develop a non-invasive wearable sensor for
monitoring bilirubin in jaundiced newborns. To this end, a device was developed, from a
transparent structure, using silicon, and blue, red, green and violet LEDs (light emitting
diode), in addition to an LDR (light dependent resistor). From this, it was possible to
assemble an optical device capable of analyzing bilirubin rates in vitro. The results
obtained show that the device is efficient in monitoring bilirubin rates, during its
degradation process, even showing the correlation between the values measured in it, and
the values obtained by reading on the UV-Vis spectrophotometer. Therefore, the results
obtained so far, indicate the feasibility and effectiveness of the device for monitoring the
rates of bilirubin in vitro, in real time, in a non-invasive, painless, and uninterrupted
manner, which will enable a more efficient treatment of NB, ensuring a positive

intervention by doctors, whenever there is a negative change in the treatment of NB.

Keywords: Device, wearable, LED, LDR, newborn jaundiced, non-invasive.



CAPITULO 1 - INTRODUCAO

Nos dias atuais, a eletrdnica e a informatica evoluiram a ponto de estarem
presentes em quase todas as atividades humanas: do lazer ao trabalho e da pesquisa
cientifica ao desenvolvimento tecnoldgico [1]. Assim, a sociedade historicamente, desde
a criacdo do retificador a vacuo em 1904 [2], ou seja, ha pouco mais de um século, tem
vivenciado a crescente demanda por novos produtos tecnoldgicos, inovadores e, por que
ndo dizer, criativos. Atrelados a isso, fez-se, e se faz necessario tanto o desenvolvimento
de novos processos e materiais, como também o estudo sistematico das propriedades
fisicas e quimicas que levam, assim, a fabricacdo de sistemas e dispositivos 6pticos,
elétricos e optoeletrdnicos inovadores [3]. Este é o caso, por exemplo, dos computadores
pessoais, 0s chamados desktops, e de indmeros outros dispositivos eletrdnicos com
acesso a internet, que, anualmente, sdo utilizados tanto para atividades profissionais,
como também para fins de comunicacdo e diversdo, via acesso a internet.
Consequentemente, com a diversidade de formatos e tipos de dispositivos eletronicos
existentes, a conectividade € uma realidade diaria e presente em todas as classes sociais,
independentemente de idade, género ou profissdo. As informacBes encaminhadas e
trocadas entre usuarios e dispositivos sdo usualmente estabelecidas via telas, e displays,
seja via transmissdo de dados ou via pequenos dispositivos, em contato com a pele ou
com a roupa de seus respectivos usuarios. Contudo, em alguns casos, destaca-se ainda
que as informacGes podem ser transmitidas em tempo real, para smartphones,
contribuindo assim, para a reducgéo de custos, versatilidade e miniaturizagdo do sistema
[4].

A titulo de ilustracdo, a Figura 1 apresenta a foto de um dispositivo vestivel, capaz
de analisar e monitorar, dados quimicos contidos no suor do usuario e também a
temperatura do mesmo, enviando estes dados via rede sem fio a um display [5]. Nao
obstante, as tecnologias digitais no capo da sadde tém permitido que as informacdes
sejam extraidas diretamente do corpo humano, de forma ininterrupta e instantanea,
fornecendo informagdes que, anteriormente, s6 poderiam ser obtidas via exames médicos
invasivos. Logo, desenvolver um dispositivo com essas caracteristicas é de grande
incentivo e apelo médico-hospitalar, para, por exemplo, a area da pediatria, onde a saude

infantil requer cuidados, cada vez mais eficientes e constantes para reduzir as taxas de
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mortalidade e morbidade infantis, sobretudo em paises subdesenvolvidos. Este é o ponto

central deste projeto [6-8].

Figura 1: Sensor vestivel, do tipo pulseira flexivel, que realiza a anélise de dados quimicos contidos no suor e
monitora também a temperatura do usuério, enviando os dados em tempo real via rede sem fio.

Pulseira Inteligente

Fonte: GAO, (2016).

Né&o obstante, com o patamar da tecnologia atual, e com o auxilio dos wearables,
a tendéncia é que seja reduzida a dependéncia de equipamentos médicos e computadores
ndo portateis ou pessoais, pois a identificacdo e 0 monitoramento de sintomas referentes
as doencas e alteragdes no organismo deverao, por sua vez, ser coletados e analisados de
forma continua e ininterrupta. Logo, os dispositivos estardo constantemente fazendo a
leitura de informacdes sobre o corpo humano e, em seguida, transmitindo-as para um
sistema eletrdnico, como os smartphones ou mesmo uma central de anélise, que, assim,
deverao influenciar, inclusive, na analise em tempo real e na diminuicdo dos gastos com
salde. Além disso, tais dispositivos ainda deverdo fornecer aos médicos o
monitoramento constante e ininterrupto dos dados clinicos de seus pacientes a distancia,
intervindo positivamente, se possivel, nas situacdes que identificarem certa
anormalidade [9]. Embora tais propostas sejam de grande apelo médico-hospitalar, ha de
se levar em consideragdo que ainda existem diversas altera¢cfes em nossos organismos
que sdo identificadas e analisadas de forma invasiva, como, por exemplo, os tradicionais
exames de sangue. Dentre tais exames destaca-se aqui, a analise da concentracdo da
bilirrubina para avaliacdo da hiperbilirrubina ou ictericia neonatal, que é geralmente
tratada por fototerapia com luz azul. Este procedimento atua no sentido de fotodegradar
a molécula da bilirrubina que, por sua vez, passa a ter sua concentracdo reduzida no
sangue, evitando assim as sequelas irreversiveis, como danos cerebrais permanentes e
até mesmo o Obito. Tais exames invasivos, apresentam alto desempenho, mas levam,

infelizmente, a dor dos RNs e também o estresse de seus familiares. Consequentemente,
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0 desenvolvimento de dispositivos wearable para monitoramento em tempo real da
evolucdo sérica da bilirrubina € um tema atual e atraente, além de apresentar-se como
um desafio cientifico e tecnoldgico. Além disso, o tema envolve cerca de 20 milhdes de
RNs por ano apenas no Brasil, que podem se beneficiar deste dispositivo, e € desafiador
porque depende tanto da compreensdo da evolugéo Otica das propriedades da bilirrubina
sob o efeito da luz azul, utilizada no controle da doenga, como também a correlacdo dessa
varia¢do com a analise via dispositivo ético empregado junto ao corpo dos RNs [10].

Para contribuir para essa area, este trabalho propde, a escolha de materiais e
dispositivos eletronicos para desenvolver um dispositivo de monitoramento dos niveis
de bilirrubina, que permitird dentre outros aspectos, ser: (i) biocompativel,
dermatologicamente apropriado; (ii) transparente, para garantir que a luz ndo seja
absorvida pelo material; (iii) flexivel, que seja capaz se conformar na pele; (iv) seguro,
para ndo causar riscos de choques elétricos e queimaduras no RN e(v) opticamente
eficiente, para garantir que as condicdes Otimas de analise da bilirrubina sejam
respeitadas. Neste contexto, consequentemente, possibilitar o desenvolvimento de um
dispositivo que seja, além de vestivel, capaz de analisar e monitorar os niveis criticos de
bilirrubina in vitro, de forma ininterrupta e em tempo real, permitindo assim que
intervencdes positivas possam ser tomadas de forma mais rapida em recém-nascidos em
tratamento fototerapico.

Para ilustrar a importancia do monitoramento da bilirrubina em RNs ictéricos, a
Figura 2 apresenta 0 nomograma de analise transcutanea da bilirrubina (TSB). Caso 0s
niveis dessa molécula no sangue dos RN ultrapassar o limiar permitido (TSB > curva
tracejada no gréfico da Figura 2), a possibilidade de risco de neurotoxicidade no RN
torna-se evidente. Dito isto, contribuir para o acompanhamento em tempo real da

evolucdo da bilirrubina no sangue do RN ictérico, €, o principal foco deste trabalho [11].
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Figura 2: Nomograma de medicéo dos niveis de bilirrubina transcutanea, com simulagéo de um aumento gradual e
continuo dos niveis de bilirrubina em um RN.
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Fonte: Adaptado de MAISELS, 2009.

1.1 Obijetivos do trabalho

O objetivo principal deste trabalho é desenvolver um dispositivo eletrdnico
vestivel para 0 monitoramento constante e ininterrupto da evolucdo da concentragédo in
vitro de bilirrubina.

Para atingir este objetivo, desafios cientificos e tecnol6gicos devem ser
cumpridos a saber:

i) Estudar e entender o comportamento da bilirrubina quando exposta a luz

azul,

i) Estudar e entender o comportamento da bilirrubina quando degradada e
exposta & luz azul, verde e violeta, utilizando o LDR como sensor
receptor;

iii) Desenvolvimento de circuito optoeletronico para monitoramento dos
espectros 6ticos da bilirrubina induzidos pela luz azul,

iv) Fabricar um dispositivo vestivel para analise de RNs ictéricos sob

tratamento fototerapico;
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V) Desenvolver correlagdes entre as informacdes coletadas no dispositivo e
0s espectros 6ticos da bilirrubina;

vi) Identificar através das correlagBes, quais os LEDs e sensor 6tico que
melhor obtiveram resultados;

vii)  Definiracorrelacdo linear entre as respostas obtidas através do dispositivo

e as respostas 6ticas da bilirrubina.

Espera-se, com isso, que o dispositivo seja capaz de monitorar as taxas de
bilirrubina in vitro, e que seja capaz de transmitir estas informac6es em tempo real de

forma ininterrupta.

1.2 Descri¢éo do trabalho

Esta dissertacdo, foi dividida em 6 capitulos. No Capitulo 2 é apresentada uma
breve descrigdo sobre a evolugdo dos dispositivos eletronicos vestiveis, e da importancia
da andlise das taxas de bilirrubina em recém-nascidos, bem como as principais formas
de monitoramento dessas taxas, 0s equipamentos e métodos utilizados para esta analise
e monitoramento dessa patologia e os fatores que determinam a eficicia da analise da
bilirrubina. Em especial, foi enfatizado o polimero polidimetilsilosano ou PDMS, que,
além de ser um material biocompativel, possui baixo custo, € versatil e flexivel. No
Capitulo 3 sdo apresentados os materiais e métodos de preparacdo do sensor vestivel
utilizados neste trabalho. No Capitulo 4, por sua vez, sdo descritos 0s equipamentos
utilizados na caracterizagdo dos materiais. Os resultados obtidos sdo, entdo, mostrados,
analisados e discutidos no Capitulo 5 e, finalmente, no Capitulo 6 sdo apresentadas as
conclusdes do trabalho.

Na Figura 3 estdo representadas as etapas do projeto, onde a etapa (a) demonstra
0 procedimento de preparacao da solucéo de bilirrubina, a etapa (b) mostra a degradacao
da bilirrubina quando exposta a luz azul, a etapa (c) representa a analise dos espectros de
absorcdo da bilirrubina com o uso do UV-Vis e a Gltima etapa (d) demonstra as medicGes
realizadas com o dispositivo vestivel confeccionado para analise das taxas de bilirrubina
na solucdo. As etapas (b), (c) e (d) se repetem até que a bilirrubina seja totalmente
degradada. Ao centro da Figura esta representado um prototipo do dispositivo vestivel

para monitoramento ininterrupto das taxas de bilirrubina em RNs proposto neste projeto.
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Figura 3: Etapas da preparacdo da solugdo de bilirrubina (a), degradacéo desta solucéo (b), leitura do espectro no UV-
Vis (c) e leituras através do dispositivo vestivel (d), ao centro um prot6tipo do dispositivo com o nomograma de
monitoramento das taxas de bilirrubina e sinais vitais
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Fonte: O autor.
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CAPITULO 2 - REVISAO BIBLIOGRAFICA

Este capitulo apresenta uma breve descricdo sobre o desenvolvimento dos
dispositivos eletronicos vestiveis, da hiperbilirrubinemia e dos principais procedimentos
para analise e monitoramento dos neonatos em tratamento fototerapico, bem como a
técnica conhecida como medicdo de bilirrubina transcutanea (TSB) e 0 seu uso em
dispositivos vestiveis. Serd abordado também o conceito de polimeros, suas aplicacdes e
suas principais vantagens tecnoldgicas justificando, assim, 0s materiais selecionados para
a fabricacdo de dispositivos eletrénicos usados como tecnologia vestivel, os quais sdo
propostos aqui para garantir 0 monitoramento ininterrupto dos niveis da bilirrubina em

RN ictéricos, submetidos a tratamento fototerapico.

2.1 Dispositivos Eletrénicos Vestiveis

Os dispositivos vestiveis apesar de hoje estarem em alta, ja vem sendo explorados
e desenvolvidos ha muitos anos. No século XVII, Cheng Dawei criou um abaco em forma
de anel (conforme mostrado Figura 4). Tal abaco foi muito utilizado na cultura chinesa
como uma espécie de calculadora sendo ainda hoje utilizada, foi miniaturizado para
medidas de (1,0x0,5) cm, que permitiam o seu transporte no dedo sem chamar muita
atencdo e atendendo ainda as suas funcbes basicas na época. Nesse mesmo século,
Leonardo da Vinci esbogou um dispositivo mecanico com a finalidade de medir os passos
de uma pessoa, enquanto Abraham Louis Perrelet inventou o primeiro pedémetro, para
medir passos e a distancia percorrida baseado no mecanismo de relégio de bolso. A partir
deste peddmetro surgiram, entdo, uma variedade de dispositivos, como reldgios,
pulseiras, fones de ouvido e outras series de objetos para medir parametros fisioldgicos,

como frequéncia cardiaca, eletrocardiograma, niveis de glicose entre outros [12, 13].
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Figura 4: Abaco miniaturizado no século XVII, para uso no dedo

Fonte: http://en.chinaculture.org/classics/2010-04/20/content_383263_4.htm.

Ja na area militar, esses dispositivos tiveram muita relevancia quando em 1989 o
exército dos EUA imaginaram um pequeno computador vestivel que pudesse ajudar os
soldados em tarefas no campo batalha [14]. Isso foi possivel devido a evolucdo dos
dispositivos eletrénicos, que ficaram cada vez menores, mais rapidos e com menor
consumo de energia. Além disso, um fator que alavancou o uso destes dispositivos foi a
evolucdo das baterias, que além de possuirem tamanhos muito pequenos, possuem maior
capacidade de armazenamento de energia, podendo ser aplicadas em uma vasta gama de
dispositivos, e principalmente os vestiveis, com alto desempenho 6tico e ou elétrico [15].
Além disso, estas tecnologias podem promover a reducdo de filas e da demanda por

atendimentos basicos em postos de salide, como demonstrado na Figura 5.

Figura 5: Imagens representativas da mudanca prevista na forma como as pessoas sdo assistidas em centros de saude,
ao implantarmos o uso dos dispositivos de monitoramento vestiveis
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18



N&o obstante, o desenvolvimento de sensores em dispositivos vestiveis vem
crescendo muito nos Ultimos anos e apos a elaboracdo de varios prototipos, hoje estes
dispositivos ja fazem parte do nosso dia a dia, abrangendo vérias linhas de pesquisa com
diferentes aplicacGes. Por exemplo, o sensoriamento eletronico flexivel é imprescindivel
para monitoramento de sadde com a capacidade de rastreamento em tempo real de sinais
fisiologicos, como a frequéncia cardiaca, o pulso, a temperatura corporal, a bio-
informacdo do sangue e o suor, como pode ser observado na Figura 6. Com o
monitoramento desses sinais fisiologicos € possivel fornecer, de forma satisfatoria e ndo
invasiva, diagnosticos de doencas e avaliagdes de saude [9]. Esses dispositivos podem
também diminuir a dependéncia de equipamentos médicos e principalmente atuar na
deteccdo prévia de sintomas emitidos pelo nosso corpo, os quais podem ser coletados por
esses dispositivos, podendo ser utilizados como medidas profilaticas e acompanhamento
de doengas [16, 17].

No Japdo, em meados de 1960, uma empresa produziu dispositivos capazes de
medir a quantidade de degraus que uma pessoa deveria andar para se manter saudavel.
Como resultado, deve-se 0 surgimento a meta de salde adotada ainda hoje, que
recomenda que sejam dados 10.000 passos por dia. Como base neste dispositivo, novas
medidas foram sendo incorporadas nos ultimos anos ao mesmo, como frequéncia cardiaca
e estimativas de calorias queimadas, que hoje usualmente encontrados em diversos

dispositivos vestiveis [18].

Figura 6: Exemplo de dispositivo vestivel com monitoramento de batimentos cardiacos, temperatura e oxigenagao no
sangue

Fonte: https://www.electronicdesign.com/industrial-automation/maxim-s-wearable-health-sensor-platform-adds-new-

dimension
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Ja sdo varios os dispositivos relacionados a salde, como, por exemplo o
Oximetro de Pulso, que é capaz de fornecer ao usuario, por meio do uso de técnicas de
espectrofotometria, e com uso de materiais de baixo custo, informagdes importantes
sobre 0s niveis de oxigénio no sangue arterial, e ainda permite a anélise da amplitude e a
frequéncia de pulso [19-21] . Este dispositivo utiliza a técnica de absorcao, incidindo a
luzes vermelha (600nm) e infravermelha (750nm) na pele, sendo capaz de identificar no
sangue a hemoglobina saturada e reduzia e, assim, identificar através da quantidade de
luz absorvida pelo sangue nestes comprimentos de onda. Pois, o sangue saturado de
oxigénio possui espectro de absorcao diferente do ndo saturado. A hemoglobina saturada
ou oxihemoglobina absorve mais a luz infravermelha (850 a 1000nm), ja a luz vermelha
passa por meio dela, e, por sua vez € mais absorvida pela hemoglobina néo saturada [22].
Estes dispositivos, devem ser posicionados em locais de grande fluxo sanguineo, como
€ 0 caso das maos, pés, dedos, dentre outros. A Figura 7, apresenta um oximetro portatil

flexivel, sendo aplicado para verificacdo dos dados vitais de um RN.

Figura 7: Oximetro de pulso portatil, flexivel, monitorando os niveis de oxigenagdo em RN. Autorizado pelo pai da
criancga, o autor.
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Fonte: O autor.

2.2 Hiperbilirrubinemia ou Ictericia neonatal.

A bilirrubina ¢ uma substancia de pigmento amarelo encontrada na bile e
permanece no sangue até que possa ser eliminada pela urina. Uma amostra de soro com
excesso de bilirrubina possui coloragdo amarelada como mostrado na Figura 8 [23].
Assim, a ictericia relacionada com o recém-nascido e comumente chamada de ictericia

neonatal, e é causada pelo aumento significativo da bilirrubina no sangue, com nivel
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sérico superior a 5 mg/DL podendo manifestar ja nos primeiros dias de vida em 60 % dos
RNs (recém-nascidos) a termo e 80% dos pré-termo, sendo que 28% destes evoluem para
0 estado grave da doenga [24-26]. Logo, o alto nivel de bilirrubina no sangue pode
desencadear uma doenca neuroldgica denominada Kernicterus que consiste em uma
sindrome neurologica causada em decorréncia da deposicao e bilirrubina nas células
cerebrais, ocasionando lesdo neuroldgica e sequelas motoras graves e permanentes
podendo em alguns casos até mesmo levar o RN a 6bito [27-31]. A Figura 8 apresenta
uma amostra de sangue coletada de forma invasiva, contida em uma ampola apés adigdo
de &cido sulfamico diazotado e submetido a centrifugacdo, que faz com que o0 sangue e a
bilirrubina se separem, demonstrando assim na parte superior da ampola, a cor

caracteristica da bilirrubina em altos niveis, em um tom amarelo alaranjado.

Figura 8: Amostragem sanguinea com excesso de bilirrubina, ap6s adigdo de reagente diazo e centrifugacao.

Fonte: CLEMONS, 2000.

Segundo a Sociedade Brasileira de Pediatria, no Brasil 1,5 milhdo de RNs por ano
sdo ictéricos ja nos primeiros dias de vida, sendo que 250 mil estdo com o0s niveis toxicos
de bilirrubina, apresentando estado grave da doenca e cerca de 120.000 RNs morrem ou
sdo acometidos por Kernicterus. A ictericia chega a atingir 24 milhdes de RN’s a cada
ano [28, 31]. De forma geral, o excesso de bilirrubina no sangue ocorre devido a
imaturidade hepatica, o figado ndo consegue eliminar esta substancia rapidamente do
sangue, aumentando assim 0s seus niveis, o0 que leva a pigmentacdo amarelo-alaranjado
na pele dos RNs, formando assim a chamada hiperbilirrubinemia ndo-conjugada ou
indireta. [27, 31]. Consequentemente, varios fatores ocasionam a ictericia neonatal, sendo
entdo a ictericia classificada de acordo com a causa do aparecimento e a época em que
surge, como por exemplo, ictericia do leite materno (ILM), ictericia associada a

amamentacao (IAA), ictericia patoldgica, ictericia fisiologica e hiperbilirrubinemia [32].
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Em particular, a ictericia associada a amamentacdo ocorre quando durante a
amamentacdo ha uma ingestdo calorica deficiente ocasionando reducdo da remocdo da
bilirrubina corporal, ocorre de 48 a 72 horas apds o0 nascimento, com pico de bilirrubina
entre 15 a 19mg/dL por 72 horas [32, 33]. J& a ictericia do leite materno é causada pelos
altos niveis da enzima beta-glucuronidase do leite materno. Esta enzima esta relacionada
a maior absorc¢do da bilirrubina intestinal no neonato, causando, assim, um bloqueio da
excrecdo de bilirrubina, entre 0 10° e 0 15° dia, 0 nivel sérico da bilirrubina atinge o pico
maximo em 15 a 25mg/dL, podendo persistir por varias semanas. Nesse tipo de ictericia
quando ocorre a interrup¢do da amamentacao, os niveis da bilirrubina diminuem no
periodo de 24 horas a 48 horas, podendo dessa forma realizar a confirmagdo do
diagndstico. Finalmente, a ictericia pode ser diagnosticada cerca de 48 a 72 h ap6s o
nascimento, o pico dos niveis de bilirrubina acontece entre o 3° ao 5° dia podendo os
niveos atingir 4 e 12mg/dL de bilirrubina no sangue. Apds o tratamento ou pela propria
acdo do organismo os niveis de bilirrubina retornam a normalidade e desaparece por volta
do 7° dia. Logo, pacientes com quadro de ictericia, relacionada ao aumento da bilirrubina
indireta, tem suas causas relacionadas a reducdo da captacdo hepética de bilirrubina
plasmatica, conjugacdo da bilirrubina e excrecdo de bilirrubina. Quando os niveis de
bilirrubina sérica estdo acima de 13 mg/dL, vem a ser uma condi¢do patoldgica
caracterizada por ocorrer nas primeiras 24 horas ap0s o nascimento. Entre as causas de
ictericia destaca-se também a incompatibilidade sanguinea ABO ou Rh, as

incompatibilidades biliares e infec¢es metabdlicas [32, 33].

2.2.1. Fototerapia neonatal

Existem varias formas de tratamento terapéuticos para a ictericia neonatal, sendo
0 mais comum mundialmente a fototerapia que tem como finalidade a reducdo da
concentracdo da bilirrubina ou controle dos niveis de bilirrubina no sangue [34]. Essa
forma de tratamento teve inicio na década de 1950, a partir do tratamento com luz natural,
sendo possivel confirmar atraves de testes a relacao direta entre a exposicdo do RN a luz
e a reducgéo da concentracdo de bilirrubina no sangue da crianga [24]. Neste tratamento
a energia luminosa é utilizada para mudar a forma e a estrutura da molécula da bilirrubina,
tornando-a uma molécula que o organismo consiga elimina-la. Para ser excretada pela

urinado RN, a bilirrubina precisar ser decomposta de forma que se torne soltvel em agua,
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para isso ocorrem reacdes fotoquimicas em taxas distintas, em uma parte do pigmento,
através da absorcdo de luz pela bilirrubina por via cutanea e subcutanea [27]. Quando
aplicada esta técnica, podem ocorrer reagdes quimicas distintas: as isomerizacgdes:
configuracional e estrutural e a foto-oxidacdo. Destaca-se, assim, a fotoisomerizagédo
estrutural que forma a lumirrubina, que é o principal fotoproduto deste processo, e é
extremamente sollvel em agua, sendo rapidamente eliminada pela urina. Este ismero
estrutural, formado a partir da isomerizagdo das moléculas da bilirrubina, é a justificativa
principal para diminui¢do dos niveis séricos da bilirrubina através da fototerapia [27]. A
titulo de ilustracdo, a Figura 9 demonstra, de forma detalhada, os processos de
transformacdo que ocorrem na molécula da bilirrubina quando a mesma é exposta a uma

fonte luminosa.

Figura 9: A imagem representa a transformacéo da molécula de bilirrubina por meio da fototerapia
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Do ponto de vista pratico, a maior intensidade de absorcdo da luz pela bilirrubina
é na regido do espectro azul, proximo a 460 nm, cuja penetracdo de luz pelo tecido nesta
regido é progressiva ao aumento do comprimento de onda. Os fotoprodutos da bilirrubina,

aumentam a sua formagéo de acordo com a intensidade da luz e com os comprimentos de
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onda da mesma, desta forma, todos os comprimentos de onda que penetram no tecido e
conseguem ser absorvidos pela pele, possuem efeito fototerapéutico. Desta forma, 0s
espectros de 460 a 490 nm, referentes a luz de cor azul, sdo provavelmente o0s espectros

com maior eficacia para promover o tratamento da hiperbilirrubinemia [27].

2.2.2. Tipos de andlise da bilirrubina em recém-nascidos

Atualmente, existem varios métodos de analise e identificacdo dos niveis de
bilirrubina em RNs, mas o mais comun € a identificacdo visual, atraves da coloracao
amarelada da pele e olhos dos RN’s. Tal procedimento vem sendo utilizado desde 1950
e hoje vem sendo adaptado até em aplicativos, como smartphones, porém sua leitura ndo
é tdo confiavel, visto que a cor da pele e a iluminacdo do ambiente podem afetar a leitura,
logo, ndo sendo possivel quantificar a bilirrubina no sangue de forma segura. Ha ainda o
exame laboratorial, que é o mais utilizado e considerado confiavel, porém, necessita que
seja realizada a coleta de amostra de sangue do RN [35]. Tal coleta expbe o bebé que
ainda esta com a sua imunidade baixa, ou em processo de formacdo, havendo, assim,
riscos de infecdo, irritacdo na pele e danos nas veias, como mostra a Figura 8. Além
disso é importante ressaltar que inimeros RNs acometidos com ictericia possuem baixo
peso e, consequentemente, baixos volumes de sangue no organismo logo, retirada
constante de sangue pode afetar o funcionamento dos demais 6rgaos do organismo do
bebé. Estudos atuais [36] revelam ainda, que, a sensibilidade a dor do RN é maior que a
dos adultos, e que ao submeté-los a procedimentos dolorosos em sua mais sensivel fase
da vida, pode provocar alteracbes no comportamento do mesmo no futuro. Finalmente
ha ainda o efeito psicoldgico causado nos pais que acompanham toda a dor e sofrimento
de seus filhos, como pode ser visto na Figura 10, onde o RN teve o brago machucado em
decorréncia de coleta de sangue. Em decorréncia disso, hoje sdo realizadas pesquisas
utilizando técnicas que permitem o monitoramento e analise dos niveis de bilirrubina no
sangue de forma néo invasiva, como, por exemplo, o0 exame transcutaneo de analise da
bilirrubina [37-39].
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Figura 10: a) brago de RN com veias danificadas apds inser¢do de agulha b) imagem de kit para teste de bilirrubina.

Fonte: www.metropoles.com/distritofederal/saude-df/enfermeira-esoutra-veia-de-bebe-no-hospial-regional-de-

taguaratinga e https://bloodtestslondon.com/bilirubin-blood-test-direct-conjugated.html.

A andlise transcutanea, por sua vez, vem sendo amplamente estudada e hoje, a
sua eficacia j& estd comprovada, diversos sdo 0s equipamentos comercias ja utilizados
em ambientes hospitalares para medicdo dos niveis de bilirrubina. Entretanto, varios
destes equipamentos ainda possuem um alto custo de aquisicdo e manutencdo, por
exemplo, o Bilicheck (Philips), Drager e o Minolta (JM-103), que podem chegar a R$
35.000,00 [40]. Além disso, alguns estudos indicam que o bilirribubinémetro
transcutaneos ndo conseguem identificar com precisdo os niveis de bilirrubina no sangue,
principalmente em RNs de 1 a 3 dias de vida, devido, principalmente, a pigmentacdes
diferentes de pele. Se, por exemplo, alguns paises isso ndo seria um problema, como por
exemplo na China, no Brasil, por outro lado, a diferenca de pigmentagdo da pele da
populacdo teria influéncia direta nas leituras transcutaneas [41]. Entre outras
desvantagens desse tipo de teste destaca-se ainda o fato desses exames ndo possuirem
resultados instantdneo e serem realizados de forma interrupta. Ou seja, ndo ha um
acompanhamento em tempo real dos resultados do tratamento fototerapico ao qual a
crianga esta exposta, podendo o mesmo ndo estar sendo eficaz para diminuicao dos niveis
de bilirrubina. Assim, o medico somente teria conhecimento desta informacéo, apos
varias horas ou até mesmo dias, 0 que, por sua vez, pode levar o RN a apresentar niveis
toxicos de bilirrubina no sangue, ocasionando, assim, danos cerebrais ou até mesmo o
Obito do RN [42].
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2.2.3. Parametros Opticos dos dispositivos de analise da bilirrubina transcutanea, os

Bilirrubindbmetros.

As técnicas utilizadas nos dispositivos de deteccdo transcutanea dos niveis de
bilirrubina, compreendem alguns importantes conceitos sobre 6tica, séo eles: a radiacéo
eletromagnética, o espectro eletromagnético, a espectrofotometria, a absorbancia e a

reflectancia opticas. Os detalhes destas medidas sdo apresentados a seguir [43].

2.3. Radiancia Eletromagnética

A energia emitida em forma de radiac@o eletromagnética é transmitida através do
espaco a velocidades muito grandes. Esta radiacdo € identificada em faixas (visivel
Ultravioleta e infravermelha, etc) [44]. De forma que as caracteristicas de uma onda s&o
seu comprimento (), velocidade (c) e frequéncia (f) [46]. Podemos, assim, correlacionar

estas grandezas de acordo com a relacdo apresentada na equacao 2.1.

C=)\f (2.1)

2.4. Espectro Eletromagnético

O espectro eletromagnético é formado por um conjunto de ondas
eletromagnéticas, tais como, as ondas de radio, microondas, raios infravermelhos, luz
visivel, raios ultravioletas, raios x e raios gama. A frequéncia que estas ondas se
propagam as diferem uma das outras, e elas propagam-se com a mesma velocidade da
luz no vacuo. Na Figura 11, pode-se observar as principais divisdes do espectro de
frequéncia, incluindo-se a pequena parte do espectro total, correspondente a parte do
espectro visivel ao olho humano. A energia (frequéncia) dos seus fotons, é o que difere

0s tipos de radiagdo como raios x ou ondas de radio da luz visivel [45].
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Figura 11: Espectro eletromagnético em diferentes faixas de comprimento de ondas, dos raios cosmicos as ondas
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.Fonte: https://www.ctborracha.com/borracha-sintese-historica/propriedades-das-borrachas-

vulcanizadas/propriedades-fisicas/propriedades-opticas/cor-e-coloracao/

Para o desenvolvimento de dispositivos optoeletrénico, que € o foco deste
trabalho, é usual a utilizacdo do espectro eletromagnético correspondente a luz visivel e

a parte do infravermelho proximo a luz visivel.

2.5. Espectrofotometria

Esta técnica, serd aplicada neste projeto, pois através dela é possivel identificar
propriedades Oticas da amostra analisada. O seu surgimento, foi em 1672, quando o fisico
Isaac Newton comecou 0s estudos da espectrofotometria através da observacdo do
espectro solar. Neste experimento os raios do sol passavam por uma pequena abertura
para dentro de uma sala escura, na qual passavam por um prisma e se dispersavam nas
cores do espectro [46]. As interacbes da radiacdo com a matéria sdo empregadas na
espectroscopia, para obter informagdes sobre uma amostra, esta técnica permitiu a
descoberta de muitos elementos quimicos. Geralmente a amostra é estimulada aplicando-
se energia na forma de energia elétrica, luz, calor ou por reacdo quimica [44].
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Cada substancia possui cor relacionada a sua capacidade de absorver
seletivamente na regido do visivel do espectro eletromagnético. Para analisar uma
solugéo pela medida de intensidade de absorcéo da luz por um componente colorido, a
acuracia da medida sera maior se usarmos o comprimento de onda de absorgao da luz. A
cor de uma substancia nédo é devida a radiacdo absorvida e sim a radiacéo refletida, sendo
a cor da radiacdo refletida complementar em relacéo a cor da radiacédo absorvida [47].
Assim, a absor¢do da radiacdo por moléculas € possivel, porque elas tém elétrons que
podem ser excitados a niveis mais altos de energia por absorcdo de luz. A energia
absorvida no processo, pode ter comprimento de onda de absor¢do na regido do
ultravioleta, ou pode ter comprimento de onda na regido do visivel, produzindo assim
um espectro de absor¢do na regido do visivel. Ocorrem variacdes de energia vibracional
dos atomos molécula e da energia rotacional, e além disso ocorre também a mudanca de
energia eletrdnica em decorréncia da absorcédo de radiacdo. Isto faz com que seja gerada
uma banda de absorcao comparativamente larga, ao invés de uma linha de absorcao, pois
dependendo dos niveis vibracionais que os elétrons podem atingir, pode ser absorvida

menor ou maior quantidade de energia [46].

2.5.4 Reflectancia e Absorbancia 6ptica

Atualmente, os dispositivos para anélise da TSB utilizam da técnica de
transmitancia, para realizar as suas andlises, neste, iremos utilizar a técnica de
absorbancia, com o intuito de obtermos uma informacdo mais precisa. A Lei de Beer-
Lambert, também conhecida como lei da absor¢do ou somente lei de Beer, possibilita
quantificar como a grandeza da atenuacdo depende da extensdo do caminho sobre o qual
ocorre a absorcao e da concentracdo das moléculas absorventes. Quando a luz atravessa
um meio contendo um analito, que ¢ a parte da amostra que em foco na analise quimica,
que absorve, cerca de um decréscimo de intensidade ocorre na proporcao que o analito é
excitado [46].

Tendo como referéncia a Figura 12, considerando um bloco de matéria absorvente
um feixe de radiacdo paralelo e monocromatico com poténcia igual a Po atinge o bloco
perpendicularmente a sua superficie, apos percorrer um caminho de comprimento L do
material, o qual contém particulas absorventes, sua poténcia sobre uma redugéo para P

como resultado da absorgéo [44, 48].
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Figura 12: Absorcéo do feixe de luz atravessando uma cubeta de tamanho L

-

— |
PO

Fonte: Adaptado de SANG, 2019.

A absorbéncia ou absorvancia € a capacidade de absorver radiacdes dos materiais
em frequéncias especificas. Esta propriedade, é usualmente utilizada na andlise de
solucdes em quimica analitica. Em decorréncia das interagdes entre os fotons e as
particulas absorventes, a poténcia radiada do feixe decresce de Po a P. A transmitancia
T da solucdo é a fracdo da radiacdo incidente transmitida pela solucdo [46]. Esta

transmitancia é expressa pela Equacao 2.2:
T=P/Pg (2.2)

A absorbancia A de uma solucéo esta relacionada com a transmitancia de forma
logaritmica, como mostrado na Equacéo 2.3. Nota-se que quando a transmitancia de uma

solucdo diminui, a absorbancia aumenta.
A, =-1logw (P1/Po) (2.3)

Onde P ¢ a intensidade da luz com um comprimento de onda especifico Ae que
é passada por uma amostra (intensidade da luz transmitida) e Po € a intensidade da luz
antes que entre na amostra (intensidade da luz incidente) [44]. Estas medidas sé&o
frequentemente usadas em quimica analitica, ja que a espessura da amostra (L) influencia
proporcionalmente na absorbancia e a concentragédo (a)) da substancia nesta, em contraste
a transmitancia P / Po, a qual varia exponencialmente com a espessura e a concentracao.

Pode-se dizer assim, que a absorbancia A esta de acordo com a Equagéo 2.4:
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A=o.Lc (2.4)

Onde:
= A éaabsorbancia;
= céaconcentracdo de substancia absorvente no meio;
» o ¢ o coeficiente de absor¢do ou a absortividade molar da substancia;
= L éaespessura da amostra, atravessada pela luz.

Estes principios, sdo utilizados para realizacdo das medidas de bilirrubina de
forma ndo invasiva em uma pessoa. Alguns pesquisadores ja estudaram estes métodos,
baseando-se nas propriedades de absor¢do especifica de cada substancia e obtiveram
resultados satisfatérios, como Hannemann (1978) e Yamanouch (1980) [49].

2.6. Caracteristicas e principios dos Dispositivos de andlise da bilirrubina transcutanea,

os bilirrubinbmetros

Os bilirrubinémetro, que é como sdo conhecidos os dispositivos de analise dos
niveis de bilirrubina transcutaneos, sdo dispositivos/instrumentos que para a
identificacdo dos niveis de bilirrubina de uma pessoa de forma ndo invasiva se faz
necessario o uso dos principios de refletancia Optica, e, sdo utilizadas as técnicas de
espectrofotometria de reflectancia e absorbancia. Nessas técnicas, um feixe de luz é
incidido no interior da pele e realiza a medicdo de intensidade das ondas refletidas pelos
principais componentes da pele resultando na determinagdo da concentragdo de
bilirrubina [50].

A Figura 13 apresenta a incidéncia de um feixe de luz incidente na superficie
externa da pele, denominada estrato corneo, que sdo refratados pela epiderme até a derme
reticular, onde se encontram a maior parte das moléculas de hemoglobina, bilirrubina e

melanina.
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Figura 13: Reflexdo de feixe luminoso incidido na pele
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Fonte: MAISELS, 2006.

Os equipamentos projetam um feixe luminoso, e a reflexdo é detectada por um
fotodetector. A concentracdo de bilirrubina na derme, é correlacionada com a quantidade
de luz detectada e analisada, sendo esta correlacdo proporcional a absorcéo dptica da
bilirrubina, de acordo com a Lei de Beer-Lambert [51]. Levando em consideracdo que
cada substancia possui propriedades de absorcao especificas, foi possivel identificar as
propriedades da bilirrubina, e aplicando no caso da ictericia neonatal utiliza-se a faixa de
absorcéo especifica dessa substancia, que é de 460nm, e da hemoglobina, que é de 460
nm e 550 nm. Faz necessario o uso da faixa da hemoglobina, pois assim é possivel
eliminar a influéncia da mesma nas medicdes, ja que ela absorve também na faixa da
bilirrubina (460 nm). Em decorréncia desta absorcao por parte da hemoglobina, se faz
necessario “tratar” a informagdo lida, para isso, como esta absorve tanto em 460 nm
quanto em 550 nm, ao subtrair as suas absorbancias nestes comprimentos de onda, tem-
se um valor resultante tendendo a zero. E como o interesse no diagnostico da ictericia é
mensurar o valor da bilirrubina, utiliza-se o comprimento de onda de 460nm pois a
bilirrubina gera um pico de absor¢do no mesmo. Como matematicamente 0s processos
de transmitancia e reflectancia sdo parecidos, isso possibilita que, com algumas
modificagdes possamos utilizar as equacfes que relacionam a concentracdo de um
determinado componente a absorbancia e a reflectancia espectral caracteristica de cada
um, na mensuragdo da bilirrubina na ictericia neonatal, em especial as relacionada a

hemoglobina e a bilirrubina [52].
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Para se medir a absorcdo, faz-se uma relagdo entre a poténcia incidida (Po) e a
poténcia emergente (P), ao contrario de medir diretamente a energia absorvida. Como
parte da radiagdo certamente sera absorvida, entdo temos que Po > P. Ao relacionar estas
duas grandezas, conforme equacdo 2.3, é possivel definirmos a grande de absorcéo ou
absorcimétrica denominada transmitancia (T) [46]. Pode-se definir a transmitancia como
uma grandeza absorcimétrica limitada, podendo variar de 0 a 100% ou 0 a 1, contatando
assim esta ser uma grandeza linear. As solucdes a serem analisadas devem ser lidas nas
mesmas condi¢des instrumentais e tratamento quimico, e prepara-se as solucbes em
diferentes concentracdes de uma mesma espécie, pois na definicdo de T ndo existe o
termo concentracao. Apds leitura das solugdes, observa-se que para as mais concentradas
menor é a sua transmitancia, podendo concluir dessa forma que, a transmitancia é
inversamente proporcional a concentracdo. A absorbancia por sua vez, é diretamente
proporcional a concentracdo, e é logaritmica e ndo linear. Devido a isso, sempre que lido
em aparelhos anal6gicos o T deve ser convertido em A [44, 53]. A equacgdo 2.5 e Equacao
2.6 que mostram a conversdo das grandezas medidas.

Temos:

T=P/Po (2.5)

Avi = log(k(Prssonm / Prasonm)) (2.6)

Onde:
o Aui € a Absorbancia da bilirrubina;
o Préapoténcia de radiacdo refletida em cada comprimento de onda;
o kéuma constante genérica usada para correlacionar os valores

obtidos pelo instrumento.

Ja sdo varios os dispositivos que aplicam as técnicas de caracterizagdo quimica
por transmitancia e absorbancia para avaliacdo das concentracdes de bilirrubina no
sangue. Um dos sistemas mais estudados e utilizados como referéncia é o de Yamanouchi
desenvolvido em 1980 [54], ele utiliza dois feixes Opticos e espelhos dicroicos para filtrar
0S espectros necessarios, e o feixe luminoso é uma lampada de Xenon. Ele acabou sendo
comercializado pela Minolta Air-Shields. Varios equipamentos foram propostos

baseados nos principios descritos por Yamanouchi, estes foram submetidos a diversos
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experimentos “in vitro”, afim de aferir a sua exatiddo de leituras e sua utilizagdo em
diferentes individuos de diferentes racas. Seguindo os principios de Yamanouchi,
utilizando uma lampada xénon e que por meio de reflectancia Optica fazia a medicao dos
niveis de bilirrubina dos neonatos. A Figura 14, demonstra o uso de um bilirrubinémetro

transcutaneo em hospital brasileiro.

Figura 14: Exemplo de aplicacéo de bilirrubindmetro transcutaneo em recém-nascido, em ambiente hospitalar no
brasil.

Fonte: http://www.msnoticias.com.br/editorias/noticias-campo-grande-ms/santa-casa-faz-exame-de-ictericia-sem-

dor-em-recem-nascidos/69554/.

Hoje, sdo diversos os dispositivos que utilizam os principios dpticos citados, mas
com diferentes fontes de luz e sensores que detectam a luz absorvida ou transmitida, sao
utilizados desde LEDs laser nos comprimentos de luz especificos, ao uso de fibras dpticas
como condutores de uma fonte de luz, que pode ser também de um LED laser, ou alguma
outra fonte como uma lampada de tungsténio halégena. Estes fatores fazem com que os

precos dos equipamentos sejam distintos.

2.6.1. Bilirrubindmetro comercial BiliCheck

O BiliCheck, & um analisador, ndo invasivo, transcutaneo de bilirrubina, utilizado
identificar os niveis de bilirrubina no sangue de RNs. A Figura 15, demonstra o principio
de funcionamento, deste analisador, onde a deteccédo é feita em todo o espectro de luz
visivel (380 a 760 nm), refletido pela pele.
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Figura 15: Diagrama esquematico de equipamento Bilicheck
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Fonte: MAISELS, 2006.

Uma lampada de tungsténio hal6gena é utilizada como fonte de luz para emitir a
radiacdo. A luz branca é transmitida, através de fibras dpticas, para a pele e a luz que é
refletida pela mesma é coletada por um sensor para analise. Utilizam-se algoritmos para
considerar e eliminar o efeito da hemoglobina, melanina e a espessura da derme. Em cada
medicdo € realizada previamente uma calibracdo do equipamento, afim de obter uma
medicdo fidedigna dos niveis de bilirrubina. Como ocorre uma absor¢do da luz na
camada capilar da pele e no tecido subcutaneo, é feita uma subtracdo espectral destas
[51].

2.6.2. Bilirrubindmetro comercial Minolta ou JM-103

O JM-103, é um analisar transcutaneo de bilirrubina, ndo invasivo, ele utiliza
apenas dois comprimentos de onda e possui um sistema com dois caminhos 6pticos [55].
Neste equipamento, sdo formados dois feixes, enquanto um alcanga as camadas mais

profundas do tecido subcutaneo, o outro penetra nas areas superficiais. Neste dispositivo
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através da determinacdo das diferencas das densidades Opticas, nos comprimentos de
onda da luz azul (450 nm e verde 550 nm), desta forma é medida a refletancia espectral
da bilirrubina. A Figura 16, nos mostra os feixes que incidem nos tecidos da pele e as

suas reflexdes.

Figura 16: Feixes de luz incididos na pele e refletidos pela mesma com o JM-103
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Fonte: MAISELS, 2006.

Neste equipamento, € necessario o contato do mesmo com a pele do RN, um
transdutor de fibra dOptica que € localizado na extremidade do mesmo, deve ser
pressionado contra a pele, afim de garantir o contato do mesmo, a partir deste contato é

realizada a medicdo dos niveis bilirrubina [56].

2.6.3. Fatores que interferem na eficicia da analise e monitoramento dos niveis séricos

de bilirrubina de RN em fototerapia neonatal via transcutanea.

Apesar da evolucdo da tecnologia de medicdo dos niveis de monitoramento da
bilirrubina em RN, existem ainda, algumas implicacdes que dificultam a acuracia dos
dispositivos comerciais existentes no mercado. As medicGes geralmente séo realizadas
no esterno, onde circula uma grande quantidade de sangue, porém quando o
posicionamento é incorreto resulta em medidas incorretas. Aléem do posicionamento
também em alguns casos a medicdo é realizada com o RN ainda sobre a fototerapia o que

ndo é recomendado, de acordo com a Academia Americana de Pediatria [57].
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Tabela 1: Analises dos estudos ndo invasivos de bilirrubina com base em diferentes
métodos de deteccao [58].

Metodo de Faixa de
Autor, Ano ~ comprimento Resultados
deteccéo
de onda (nm)

O dispositivo e 0 método adotado
podem determinar a
Robert, 1977 Reflexao 425 3 545 concentra_ggo de b|I|rrup|na com
de luz uma precisao de * 2 unidades na

concentragédo de 0,5 a 10 mg /
100 ml na regido.
A Dbilirrubina apresenta maior
McEwen and Absorcao 520 absorbancia em torno de 480 nm,
Reynolds, 2006 de luz enquanto a oximetria de pulso €
realizada em torno de 660 nm.
O coeficiente de determinacao
(r2) entre a absorvancia da luz e
Kudavally et Absorcéo 455 ¢ 575 a concentragéo de bilirrubina foi
al., 2011 de luz de 0,89, que sdo precisos e
devem ser ajustados com a linha
de regressao.
O resultado com erro maximo
Penhaker et Absorgéo 455 ¢ 575 para sete individuos foi menor
al., 2013 de luz que 4% e o erro relativo foi de
0,9%.
O método proposto é capaz de
medir a concentracdo  de
465 to 470 bilirrubina com base nos valores
da absorcdo da reflexdo de tensao
medida pelo fotodiodo.

N.Ali et al., Reflexdo
2015 de luz

Fonte: DZULKIFLI, 2018.

Ja existem, algumas recomendacdes a serem seguida para o0 uso da medicdo de
bilirrubina transcutanea em RN, como por exemplo, a academia americana de pediatria
recomenda o seu uso em RNs com idade gestacional acima de 35 semanas de gestacéo.
Este € um dos pontos principais em discusséo para a aplicacdo da medicédo transcuténea,
em 2009, estudos chegaram a uma correlacdo entre a medicao transcutanea (TSB) e a
bilirrubina total de 0,92, 0,90 e 0,79 em RNs de idade gestacional entre 24 a 28, 29 a 31
e 32 a 34 semanas respectivamente. Varios estudos tem demonstrado que é possivel a
utilizacdo da TSB em recém-nascidos pré-termo e a termo, pois as medigdes tem se

mostrado semelhantes [43, 59].
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Ha ainda, estudos que demonstram que o uso da técnica de bilirrubina
transcutanea para recém-nascidos entre 28-34 semanas, pode ser aplicado em RN, desde
que medido no esterno, e que a medi¢do seja no minimo 3 mg abaixo do ponto de corte
da bilirrubina total sérica que indica a necessidade da fototerapia. Neste estudo,
verificou-se que houve uma probabilidade > 98% de que a bilirrubina total sérica ndo
estivesse acima ou no nivel recomendado para fototerapia, excluindo assim a necessidade
da coleta de sangue [60, 61].

Segundo estudos Kurokawa 2016, a TSB foi > 8 no esterno e parte superior das
costas, sendo estes os locais mais confiaveis para detectar os niveis de bilirrubina total
sérico > 10 mg%, em recém-nascidos entre 22 a 29 semanas. E estas medidas se tornam
mais confiaveis apartir de 8 dias de vida, isso devido a imaturidade da pele e rapida
maturacdo durante a primeira semana de vida [62]. Ha ainda, mais uma varidavel em
estudo que é o peso dos RN, pois foi encontrada uma correlacdo menor para RN < 1000g,
correlacdo = 0,6, sendo que a TSB foi estimada em 2,5mg% abaixo da bilirrubina total
sérica. Estas correlagbes se mantiveram durante as 12 horas ap6s a fototerapia [63].
Apesar de alguns estudos apresentarem variagdes na correlacdo de acordo com a idade
gestacional do recém-nascido, resta evidenciado que € seguro o uso dos bilirrubinémetros
na avaliacdo de bilirrubina em RNs com mais de 26 semanas. Ha ainda a necessidade de
que a pele do RN seja coberta no local da medicdo, para garantir que ndo haja
interferéncias da propria luz do tratamento nas medicGes [64]. Os estudos concluiram
que a TSB ndo substitui a dosagem total sérica da bilirrubina, porém, ela pode e deve ser
utilizada observando as variaveis: idade gestacional, peso ao nascer e idade pds-natal, e
além disso, recomenda-se que se algum valor de correlacdo estiver acima de 95%, devera
ser obtida a bilirrubina sérica, enquanto alguns outros autores indicam a coleta caso 0

nivel esteja abaixo de 3mg do nivel que indica a fototerapia [12, 65].
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CAPITULO 3 - MATERIAIS E METODOS DE PREPARO

No presente capitulo sdo apresentados os materiais, métodos e os procedimentos
experimentais utilizados no preparo dos sistemas investigados neste trabalho até o
momento. Dessa forma, esse capitulo apresenta desde as principais caracteristicas dos
materiais utilizados, até os procedimentos experimentais utilizados na preparacdo de
pulseiras poliméricas e do dispositivo destinado a medicdo e monitoramento “in vitro”

da bilirrubina.

3.1. Polimeros

Os polimeros, podem ser definidos como sendo moléculas bastante grandes
formadas pela repeticdo de pequenas e simples unidades quimicas designadas por
monomeros. Estes materiais podem ser divididos em trés grupos: os termoplasticos,
termoendureciveis e elastomeros [66].

Os polimeros, sdo compostos organicos com massa molar da ordem de 10*a 10°
gramas/mol, que possuem caracteristicas ndo encontradas em nenhum outro material de
engenharia, e as variaveis de processo e diferencas estruturas estdo tdo intimamente
ligadas ao seu desempenho como nos polimeros. As técnicas capazes de processar estes
materiais, permitiram a sua utilizacdo e aplicacdo, em diversas areas como, na saude,
aviacdo, automobilistica, eletrénica e outros. A evolucdo destas técnicas esta relacionada
ao processo de conhecimento entre as correlagfes entre estruturas e propriedades desses
materiais [67, 68].

A palavra Polimero foi criada a partir da literatura grega sendo formada por poli
(muitas) e meros (partes, unidades ou repeticdo). Os polimeros sdo caracterizados por
serem macromoléculas formadas principalmente por atomos de carbono e hidrogénio
ligados entre si por ligacBes covalentes e podem apresentar oxigénio e nitrogénio, ou
halégenos em sua estrutura. Podem ser ainda, polimeros conjugados, para isso necessitam
possuir alternancia de ligacGes simples e duplas entre os atomos de carbono de sua
estrutura principal [68].

O desenvolvimento destes materiais e de suas técnicas de processamento, garantiu

a sua aplicagdo em diversas areas, pois sao materiais versateis e de facil processamento.

38



Por sua vez, a fabricacdo de membranas feitas de material polimeérico tem um destaque
especial, pois é de facil fabricacdo, e o uso de polimeros reduz consideravelmente a
complexidade no desenvolvimento de protdtipos, além de poderem ser utilizados
materiais de alta transparéncia, eficiéncia, dielétrico, baixa ou em alguns casos nenhuma
toxicidade e baixo custo. Permitindo o seu uso em diversas areas do conhecimento, com
a quimica, fisica e estudos relacionados a saude. Recentemente, um dos materiais
elasticos poliméricos mais ativo, a partir do qual mais aplica¢fes tem sido relatadas na

literatura € o Polidimetilsiloxano, mais conhecido como PDMS [69, 70].

3.1.1. Polidimetilsiloxano — PDMS

O PDMS é considerado um elastémero de silicone, sendo um dos mais utilizados
nos dias atuais, para aplicacdes biomédicas, pois ele possui caracteristicas que permitem
gue o mesmo seja definido como biocompativel, além de ser de baixo custo, e pode ser
processado em temperatura ambiente e forma facil [71].

Os estudos relevam que, este tipo de materiais, 0s silicones, tiveram processo de
sintetizacdo em 1950 por Wacker Chemie, sendo aplicado em diversas areas, mas tendo
destaque inicialmente pela sua aplicagdo no encapsulamento de componentes eletronicos.
Promovendo nos chips o prolongamento de sua vida util. Com o desenvolvimento de
novas técnicas de processamento e novas necessidades de aplicacdo, este polimero foi
ampliando a sua area de aplicacdo, sendo desenvolvido também para 0 uso em micro e
nanotecologias, sistemas éticos, estudos de fluidos, e em sensores, tanto na area médica
quanto quimica [72].

Sdo inimeras as propriedades que tornaram o uso do PDMS nos mais diversos
materiais. Uma das principais € a temperatura de cura, que é baixa e pode até mesmo ser
em temperatura ambiente, € um material que garante uma sensa¢do suave ao toque, e por
ultimo e muito importante, cabe ressaltar a capacidade de deformacédo reversivel do
PDMS, o que torna a sua aplicacdo muito ampla [73, 74].

O PDMS faz parte do grupo de polimeros organicos sintéticos, ele apresenta

silicio e ligacdes de oxigénio na sua cadeia, conforme Figura 17.
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Figura 17: a) estrutura quimica do PDMS b) dispositivo eletrdnico flexivel de PDMS
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Fonte: WANG, 2017.

Quimicamente, trata-se de um material permeavel a gases, termicamente estavel,
inerte e de facil manuseio & temperatura ambiente. E um material ideal para o
desenvolvimento de microestruturas, pois possui propriedades isotropicas e homogéneas,
bem como baixo custo [75].

Na tabela 2, pode-se observar algumas das principais caracteristicas mecanicas e
quimicas do PDMS.

Tabela 2: Caracteristicas quimicas e mecanicas do PDMS.

Propriedade PDMS Sylgard 184®
Cor Transparente
Viscosidade (mPa s) 3900
Modulo de Elasticidade (MPa) 1.8
Condutividade térmica (W m-' K™) 0,18
Coeficiente térmico de expansio (um m™' K™') 310
Resisténcia dielétrica (kV mm"} 21,2
Constante dieléctrica 2,65
Resistividade (€2 cm) 1,2x10"

Fonte: SCHNEIDER, 2008.

Como ja referido, o PDMS ¢ fornecido num kit composto por dois produtos
quimicos no estado liquido, sendo um deles a base e o outro o endurecedor. Apés a
ocorréncia da mistura destes dois componentes verifica-se que 0 PDMS no estado liquido

passa a borracha. Na presenca de um catalisador de platina, da-se uma reacdo de
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hidrossililagdo cruzada e liga as unidades de siloxano com os grupos vinilo terminais dos
polimeros da base, transformando assim as cadeias curtas do polimero liquido numa rede
elastomérica. E ainda de salientar que aquando da cura o polidimetilsiloxano contrai um
pouco, cerca de 1% [73].

Por suas caracteristicas estes € um étimo material para uso na Biomedicina. Possui
alto grau de estabilidade e flexibilidade, sendo utilizado em diversos tipos de proteses e
implantes. Podendo ainda, ser utilizado em encapsulamento de componentes eletronicos,
como por exemplo, um muito comum em pacientes com arritmia cardiaca, 0 marca passo,
apresentado na Figura 18. Devido aos seus valores de resistividade, constante dielétrica

e resisténcia dielétrica, este pode ser aplicado como isolador dielétrico [72, 76].

Figura 18: Imagem de marcapasso fabricado com componentes em PDMS

Fonte: https://globalnews.ca/news/3361477/london-health-sciences-centre-1st-in-ontario-to-implement-leadless-

pacemaker/.

Devido a estas caracteristicas 0 PDMS tem se destacado para 0 uso em
dispositivos médicos vestiveis, pois estes exigem por exemplo que o material seja duréavel
e compativel com varios cenarios de uso, além de serem, biocompativeis, garantindo
assim que esteja em contato com o corpo humano sem que desenvolva uma infe¢do. Sua
alta elasticidade, também favorece para seu destaque entre os dispositivos vestiveis. Este
é sem duvida, o substrato flexivel mais popular para integrar nano materiais sensiveis
com sensores flexiveis [9]. Ademais, 0 PDMS possui excelentes caracteristicas oticas,
com pouca absorc¢do cerca de 0,05%, e transmite acima de 90% da radiagéo visivel que a
atinge, atingindo assim um resultado eficiente para o uso em dispositivos de captacéo ou

transmissdo de luz [77]. Desta forma, o PDMS é um material viavel para o uso como
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matéria-prima, em confeccdo de dispositivos vestiveis que facam, a medicdo e o
monitoramento em recém-nascidos, dos niveis da bilirrubina no sangue, através da

técnica de medigdo transcutanea da mesma.

3.1. Reagentes e compostos utilizados

Para a fabricacdo do dispositivo de medicdo e monitoramento transcutaneo dos
niveis de bilirrubina “in vitro”, destinado a identificar a necessidade do RN ser
direcionado ao tratamento fototerapico, foram selecionados materiais de baixo custo,
baixo consumo de energia, facil processamento, flexivel, com boas propriedades
mecanicas e que atenda aos requisitos minimos para a confec¢do de dispositivo no
formato necessario. A confeccdo do PMDS, possui dois componentes um liquido e um
endurecedor, que ird atuar para o processo de cura do polimero, possui baixo custo e é
versatil, geralmente é flexivel, podendo ser rigido de acordo com seu processamento.
Além disso, utilizou-se como agente de cura um composto a base de siloxano e
metildimetilo para 0 PDMS. Conforme ja apresentado, o uso do polidimetilsilosano,
pode ser destinado ao uso do dispositivo, j& que 0 mesmo é considerado atdxico,
apresenta baixa absorcdo e alta transmitancia de luz, sendo, portanto, um material de alta

transparéncia [78].

3.2. Preparo da solucdo de PDMS

A solucédo do elastbmero Sylgard 184, foi preparada utilizando o agente de cura e
o0 pré-polimero (base), na proporcao de 3g para 30mg, pesados em balanca de preciséo,
conforme pode ser visto na Figura 19, respectivamente. Inicialmente, foi montada uma
forma de acrilico no formato de pulseira, utilizando cloroférmio para fundir e unir as
pecas desse material. Em seguida, preparou-se 30 mL de solucdo de PDMS em um béquer
e 3 mL do agente de cura em outro béquer. Posteriormente, as duas solugdes foram
misturadas por 15 minutos com bastéo de vidro, em seguida, com o intuito de eliminar
bolhas no material, geradas durante a mistura, o béquer foi vedado e posto sobre o
ressonador de frequéncia, por 30 minutos, além disso, foi depositado o molde em uma

camara de alto vacuo por mais 30 minutos, eliminando assim o restante das bolhas.
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Figura 19: Solugdo de PDMS ap06s agitagéo.

Fonte: O autor.

Posteriormente, para secagem da solucdo, a mesma foi depositada via técnica de
deposicdo por casting, dentro dos moldes, que foram posicionados em local seco e
superficie plana nivelada. Em seguida, conforme visto na Figura 20, foram posicionados
0s LEDs, LDRs e cabos conectados ao mesmo, para que estes ficassem com no minio 1
cm de cobertura de PDMS nas duas extremidades, encapsulando assim os LEDs, LDRs
e 0s cabos, de forma que os mesmos fiquem dentro da solucdo de PDMS. Esta solucao
foi mantida em repouso a temperatura ambiente por 48 horas, a temperatura ambiente de

24°C, para completa cura do PDMS.
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Figura 20: Incluir foto do PDMS na forma de acrilico com os LEDs e LDR.

Fonte: O autor.

3.4. Birlirrubina

A bilirrubina possui pigmento amarelo-alaranjado de formula molecular
Ca3H3sN4Og, é produzida pelo organismo humano por meio de uma reacdo da

hemoglobina, e sua estrutura molecular é conforme a Figura 21.

Figura 21: Férmula estrutural da Bilirrubina.

Fonte: http:www.sigmaaldrich.com/sigma-aldrich/home.html.
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Neste trabalho, utilizamos a bilirrubina CAS n° 635-65-4, fornecida pela Sigma-
Aldrich. Conforme dados do fabricante, € uma mistura de isbmeros com 98% de pureza.
Sua aparéncia é de um pé amarelo escuro, com solubilidade de 1 mg/mL em cloroférmio,

cujo espectro de absor¢do é apresentado na Figura 22.

Figura 22: Espectro de absorcéo de solucéo de bilirrubina e, ainda, foto de duas ampolas contendo solugéo de
bilirrubina diluida em cloroférmio: (i) degradada, ap6s exposicdo a luz azul por 190 minutos, e (ii) ndo degradada.
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Fonte: O autor.

3.5. LED (Light Emitting Diode) ou diodo emissor de luz

Para construcdo do dispositivo foram utilizados componentes eletrdnicos de
baixo custo, e que possuem caracteristicas Gticas e elétricas, visando a maxima eficiéncia
do dispositivo.

O LED ou diodo emissor de luz, ja é utilizado em varios aparelhos de fototerapia
e bilirrubindmetros [79, 80], é um tipo especial de diodo semicondutor que quando
conectado a um circuito elétrico emite luz. Geralmente monocromatica, e sua cor vai
depender do material semicondutor utilizado. Geralmente, tem pequenas dimensdes, 0,5
a1l cm de diametro e, comercialmente, sdo muito utilizados em display e sinais luminosos
[81].

Existem LEDs de diversas cores, conforme Figura 23, e 0 material semicondutor
do LED determina o comprimento de onda dominante e, portanto, a cor da luz especifica

€ emitida.
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Figura 23: Distribuicdo espectral relativa dos LEDS
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Fonte: https://www.ledvance.com/products/product-knowledge/led-basics/led-light-colors/index.jsp.

O Unico espectro que nao pode ser produzido diretamente pelos chips de LED é
0 espectro da luz branca, pois esta luz é a mistura de todas as cores de luz. Existem
algumas maneiras de led emitir a luz branca, uma delas é através do LED RGB (red,
green e blue), similar ao da Figura 24, este LED que é capaz de emitir as trés cores
basicas vermelha, verde e azul, sendo emitidos em seus respectivos comprimentos de
onda. Desta forma, emitir diversas cores através das combinacdes desta, inclusive a
branca [82].

Estes LEDs sdo muito utilizados em dispositivos de fototerapia e
bilirrubinémetros, principalmente no uso dos LEDs azuis, de comprimento de onda entre

420 e 500 nm e pico méaximo de intensidade de 450 nm.

Figura 24: Colocar imagem de LED RGB utilizado no projeto.

Fonte: O autor.
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3.6. LDR (Ligh Diode Resistor)

Os LDR’s s3o componentes sensiveis a luz, ou seja, eles mudam suas
propriedades conforme a intensidade de luz incididos na superficie dos mesmos. Eles séo
resistores, a resisténcia depende da intensidade de luz que incide nos mesmos. Possuem
baixo custo, e, por isso sdo amplamente utilizados em diversos projetos, além disso, 0
LDR possui sensibilidade similar ao do olho humano no que se refere a diferir as cores,
com a diferenca que esses possuem, é possivel alcancar a faixa do infravermelho, e isso

n&o é possivel atraves do olho humano [37]. Na figura 25, exemplo de LDR utilizado.

Figura 25: Imagem de LDRs de 5mm.

Fonte: O autor.

A propriedade de alterar a sua resisténcia em funcdo da luz incidente, é em
decorréncia do Arsenieto de Galio (GaAs), que compde a superficie sensivel do LDR.
Ocorre que os fotons que incidem no material, conseguem liberar elétrons do material
aumentando ou diminuindo sua resistividade, que com maior quantidade de elétrons
livres o material apresentard menor resisténcia e vice-versa. Existem trés tipos de LDR,
mas 0 mais comum de ser utilizado é o de sulfeto de cddmio, possui baixo custo,
desempenho de alta qualidade, resposta rapida e boa caracteristica do espectro, conforme
Figura 26 [83].
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Figura 26: Resposta espectral relativa do LDR.
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Fonte: http://www.electricalelibrary.com/en/2017/08/04/ldr-2/

3.6. Arduino Uno

Nos Ultimos anos, diversas plataformas de processamento de dados tém sido
desenvolvidas e utilizadas, dentre elas se destaca a plataforma Arduino. Esta plataforma
possui diversas funcionalidades, podendo ser ligada a ela diversos sensores digitais e
analdgicos, possui codigo aberto e inimeras aplicacdes podem ser verificadas na internet
e em artigos cientificos [84]. Este dispositivo é ideal para o uso com LEDs RGB e sensor
LDR, permitindo o monitoramento da resisténcia no LDR diretamente nas portas de
comunicacdo do Arduino [85, 86].

Este dispositivo representando na Figura 27, possui as mais diversas aplicacdes e
baixo custo, permitindo assim desenvolver uma grande gama de dispositivo com uso de
pouquissimos recursos financeiros, possui conectividade com dispositivos moveis e

computadores, e em funcéo disso optarmos pelo uso deste [87, 88].
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Figura 27: Arduino Uno.
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Fonte:
https://www.researchgate.net/publication/322166491_Sistema_photogate_de_seis_canais_analogicos_para_laborator
ios_didaticos_de_fisica

3.7. Montagem pulseiras: Material || Montagem || Componentes

Com o objetivo de avaliar as melhores condi¢fes de uso do dispositivo vestivel,
foi proposto o desenvolvimento da pulseira abaixo, bem como da solucéao de bilirrubina
e, posteriormente, submetidas a analise de irradidncia, temperatura, absorbancia e
transmitancia. A pulseira da Figura 28, foi confeccionada no molde de tamanhos 2 cm
de largura, 0,3 cm de altura e 10 cm de comprimento, nos LEDs e LDRs foram soldados
em cabos de aluminio, com isolamento de PVC, de forma que todos estes elementos

ficaram encapsulados no interior da pulseira.

Figura 28: Pulseira de PDMS com LEDs e LDR.

Fonte: O autor.

3.6.2. Analise de temperatura e irradiancia

A pulseira foi preparada para a avaliacdo da irradiancia do sistema. Além disso,
como parametro para comparacao, foi medido, também, a irradiancia apenas dos LEDs,
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antes da montagem, para verificar as perdas de radiacdo apos a montagem. Para a leitura
da irradidncia da fonte de luz provenientes dos LEDs, utilizou-se um
Radidmetro/Fotdmetro da marca Fanem-Mod 3620, conforme Figura 25, com faixa de
leitura fixa entre 380 e 530nm (pontos de 10%) e pico em 450 nm. Conforme visto na
Figura 29, este dispositivo € portatil, simples, robusto, operado com bateria de 9 volts.
Sua leitura é feita em irradiancia espectral (mW/cm?/nm), que é a média da irradiancia
em relacdo a amplitude da faixa de leitura utilizando a sonda éptica que o acompanha

[89]. Foram utilizadas as medic¢des no LED a 1mm de distancia da sonda do radiémetro.
Figura 29 : Radiémetro da Fanem e sonda com sensor dptico.
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Fonte: http://www.fanem.com.br

Para medicg&o de temperatura, foi utilizada a pulseira com os LEDs encapsulados.
Além disso, para comparacdo, foi medido, também, a temperatura dos LEDs e a
temperatura ambiente, em conjunto com medic¢des com o radibmetro, com o objetivo de
verificar a variacdo de radiancia e temperatura nos LEDs na pulseira. A temperatura foi
obtida com medic¢es a cada 2 horas, durante o periodo de 24 horas dos LEDs ligados
ininterruptamente e a Temperatura ambiente, foi medida para comparagdo com 0s
sistemas. Foi utilizado o termémetro digital infravermelho com mira Laser da marca
Incoterm ScanTemp, modelo ST-800, Figura 30. Com este medidor é possivel fazer a
medicdo sem contato com o objeto. A medicao € muito rapida e o dispositivo possui uma
faixa de medicéo de -50 °C a +850 °C, ap0s pressionar o gatilho em 1 segundo, tem-se a

medida [90]. Foram utilizadas as medigdes no LED a 1cm de distancia do termdmetro.
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Figura 30: Term6metro infravermelho

Fonte: Acessado em https://www.incoterm.com.br/.

Foram apresentados neste capitulo os métodos e procedimentos experimentais
utilizados na preparacéo do dispositivo em PDMS e amostras de bilirrubina, bem como
os testes usados para identificar a eficiéncia dos componentes do dispositivo destinado a
medicdo de bilirrubina transcutanea. Para tanto, utilizou-se como técnicas a avaliacdo da

temperatura e irradiancia do sistema.
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CAPITULO 4 - EQUIPAMENTOS E METODOS DE CARACTERIZACAO

No estudo da variacdo das propriedades 6ticas e elétricas dos materiais utilizados
neste trabalho, a analise da espectros de absorcdo na regido do visivel, de fotoemisséo
(fotoluminescéncia) e de irradiancia, tornam-se importantes ferramentas para a
caracterizacdo e anélise dos materiais usados em dispositivo vestivel para identificacao
dos niveis de bilirrubina “in vitro”. Nesse contexto, este capitulo apresenta uma breve
discussdo acerca dos equipamentos e os métodos utilizados para a caracterizacdo e

avaliacdo de suas propriedades 6ticas e elétricas.

4.1. Espectrometro UV-VIS SHIMADZU série 1650

Para analisar a degradacdo da solucdo de bilirrubina, e as propriedades de
absorcdo da pulseira de PDMS, foram realizadas medidas de espectroscopia de absorcao,
para andlise da solucdo de bilirrubina expostas a diferentes tempos. O objetivo dessas
medidas foi avaliar o comportamento dos espectros de absor¢do da bilirrubina, para
compara-los com as medidas realizadas no LDR, e também, para avaliar a absorcdo da
pulseira de silicone.

Espectrometro UV-VIS SHIMADZU série 1650, Figura 31, foi utilizado para
medidas do espectro de absorcdo das amostras de bilirrubina e do PDMS na regido do
UV-Vis (300- 800 nm). Este equipamento possui duplo feixe, capaz de operar na faixa
de 190 a 1100 nm, de boa resolucdo espectral e banda de passagem de 1 nm. Para a
realizacdo das medidas do espectro de absorcdo das amostras o equipamento operou no

modo espectral com varredura do espectro de 300 nm a 1000 nm [91].
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Figura 31: Espectrofotdmetro UV-VIS série 1650

ATENCAO:

Fonte: http://www.shimadzu.com.br.

4.2. Espectrofotdometro Ocean Optics USB 2000

Para a realizacdo de medidas de fotoluminescéncia dos materiais organicos
luminescentes foi utilizado o Espectrofotébmetro Ocean Optics USB 2000 acoplado a um
LED azul (440 a 500 nm e intensidade maxima em 462 nm), o qual foi usado como fonte
de excitacdo dos sistemas organicos. O aparato experimental montado para aquisi¢do dos

dados de fotoluminescéncia dos sistemas é apresentado na Figura 32.

Figura 32: Espectrofotdmetro Ocean Optics modelo USB 2000.

Fonte: https://oceanoptics.com/.
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4.3. Kiethley 6517A

Foi utilizada para as medidas variacdo de resisténcia dos LDRs, o medidor de
resisténcia conhecido como Kiethley, modelo 6517A. Trata-se de um medidor de alta
precisdo e sensibilidade, podendo ser utilizado para medicdo de resisténcia elevadas e
resistividade de materiais isolantes. Possui capacidade de fazer até 125 leituras por
segundo, possui uma resposta de leitura muito rapida, por isso, oferece uma maneira
rapida e precisa de medir correntes de baixo nivel. Ele é capaz de medir resisténcia de
até 200 T Ohm e a partir de 100 Ohm, possui faixa de medicdo de corrente de 1FA a 20

mA, conforme imagem da Figura 33.

Figura 33: Medidor de resisténcias Kiethley modelo 6517A.
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Fonte: https://la.flukecal.com.

4.4. Fonte de alimentacdo DC regulada da Minipa MPL-1303

Para alimentacdo dos LEDs RGB da pulseira, foi utilizada a fonte de alimentacéo
DC da Minipa MPL-1303, pois esta fonte possui ajuste variavel de corrente e tenséo,
permitindo ajustar as caracteristicas ideias de operacao para cada cor de LED utilizado,
no caso, vermelha, verde e azul, nas tensdes de operacdo 2,0V, 3,0V e 3,3V,
respectivamente. Estas fontes, Figura 34, possuem alta estabilidade, baixo ripple, display
de facil leitura, e possui faceis ajustes de tensdo e corrente e circuito de protecdo de

sobrecarga [87].
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Figura 34: Fonte de alimentacéo DC regulada, Minipa modelo MPL-1303.
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Fonte: O autor.
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CAPITULO 5 - RESULTADOS EXPERIMENTAIS

Neste capitulo sdo apresentadas as caracteriza¢cdes oOticas da solucéo da bilirrubina
sintética degradada com luz azul, bem como as etapas de desenvolvimento e
caracterizacdo dos protétipos de dispositivos fabricados. Também sdo apresentados 0s
espectros de emisséo dos LEDs que compde o dispositivo eletronico, bem como a
evolucdo dos espectros de absor¢do da bilirrubina sob efeitos do da luz azul. Assim, o
objetivo principal deste capitulo é apresentar as primeiras investigacdes da evolucdo das
propriedades Oéticas da bilirrubina sob efeito da fototerapia com a resposta elétrica do

dispositivo optoeletrénico.

5.1. Comportamento ético da bilirrubina induzido por luz azul

Com o objetivo de estudar o efeito da luz azul nas propriedades Oticas da
bilirrubina in vitro foram realizadas medidas de absorcdo dessa substancia com
concentracdo de 12,5 pg/mL, preparadas conforme procedimento experimental
apresentado no do Capitulo 3, e irradiados com LEDs azul. O objetivo principal dessas
medidas foi avaliar 0 comportamento da bilirrubina quando exposta a luz azul, que, por
sua vez, é utilizado no tratamento fototerapico de RN ictérico. Neste contexto, analisar e
correlacionar o comportamento dos espectros de absorcdo da bilirrubina com os
resultados encontrados no dispositivo desenvolvido é importante para o desenvolvimento
de um novo dispositivo transcutaneo [92]. Espera-se, com essa andlise, confirmar que o
dispositivo € capaz de identificar alteracdes da bilirrubina induzida pela luz azul, a partir
de um simples conjunto de LED RGB, LED violeta e LDR.

5.2. Primeiro protdtipo e resultados

Durante desenvolvimento do projeto foram montados trés prototipos que
possuiam a mesma finalidade, ou seja, que fossem capazes de mensurar a degradacéo da
bilirrubina exposta a luz azul. Assim, este protétipo possuia um LDR de 10 mm, um LED
RGB (RED, GREEN e BLUE), um LED violeta e um LED infravermelho fixos em um
suporte de metal e tendo uma cubeta com bilirrubina no meio deste suporte e 0s LEDs e

0 LDR conectados a um Arduino Uno, como mostra a Figura 35.
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Figura 35: Esquema do primeiro dispositivo para analise da bilirrubina ndo degrada e degradada, com o LED azul.

Fonte: O autor.
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Através do Arduino foi possivel energizar os LEDs e realizar a leitura do sensor
LDR langando estes dados diretamente no notebook.

Jaa Figura 36, mostra a evolucgéo espectral das propriedades da bilirrubina in vitro
sob efeito do LED azul, sendo representada da curva menos degradada (C1), para a mais
degradada (Ci1). Os espectros da bilirrubina apresentados, demonstram que,
aproximadamente nos comprimentos de onda 300 nm a 400 nm, ocorre gradativamente,
uma maior absorcao da luz incidida, nestes comprimentos de onda. J& para 400 nm a 500
nm, ocorre uma menor absorcao, e por fim, comprimentos 500 nm a 600 nm, ocorre uma
maior absorcdo. Pode-se inferir ainda que, a bilirrubina sofre degradacdo continua e
gradativa quando exposta a luz azul, pois diminui a sua absor¢cdo, no mesmo espectro que
0 LED azul, enquanto o pico méaximo de absorcéo da bilirrubina é exatamente igual ao
ponto de maximo intensidade de emissdo do LED azul utilizado, 450 nm. No espectro do
LED violeta (415 nm), observa-se que a area sob o espectro de absorcdo da bilirrubina
aumenta conforme o processo de degradacdo. No espectro do LED verde (550 nm),
observa-se a influéncia na degradacdo, mesmo que de forma discreta, e, 0 seu espectro
possui ainda uma pequena area sob o espectro de absorcéo da bilirrubina. J& no caso do
espectro do LED vermelho, é possivel observar que ocorre apenas a absorcdo neste
comprimento de onda, ao contrario dos demais LEDs. Observa-se ainda que o LDR,
possui espectro de emisséo entre 400 nm e 800 nm, que engloba os espectros de emissdo
do LED RGB utilizado, tendo pico no comprimento de onda 540nm, entre as cores verde
e amarela. Estas informagdes confirmam que é possivel com o uso do LED azul e do
LDR, mensurar a quantidade de bilirrubina presente em uma solugdo in vitro, pois
conforme a reducdo de absorcéo da luz azul absorvida pela bilirrubina, espera-se que a

intensidade de luz que atinge o sensor, aumente de forma proporcional. Pode-se concluir
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ainda que ha uma relacéo entre os espectros do LED verde e vermelho, com a degradacgéo
da bilirrubina, o que ndo é muito explorado na literatura. A escolha do LDR, por sua vez,
se deve ao fato de a sua resposta espectral abranger todos os espectros dos LEDs
utilizados, e, ainda, possuir maior resposta espectral para os LEDs verde e vermelho, pois
é sabido que a cor azul possui grande absorc¢éo pela pele. Portanto, este trabalho, possui
o0 desafio de demonstrar que ¢é possivel 0 uso do LED RGB e LDR, como sensores dos
niveis de bilirrubina no sangue, correlacionando os espectros e, utilizando aléem do LED

azul o verde, o vermelho e o violeta.

Figura 36: Evolucéo espectral da bilirrubina in vitro exposta a luz azul.
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Fonte: O autor.

A Figura 37 mostra variagéo da intensidade de absor¢éo da bilirrubina, condizente
com a maxima intensidade dos LEDs das cores azul (450 nm), verde (520 nm), vermelho
(630 nm), violeta (415 nm) e infravermelho (850nm). Pode-se aferir que, para o
comprimento de onda correspondente ao LED azul, ha uma grande diminui¢do na
absorcéo desse espectro com a exposicao a luz, sendo esta propriedade uma das principais
caracteristicas para a constatacdo da degradacao da bilirrubina. Ja para os LEDs verde e
vermelho, ha um aumento discreto da absor¢éo. Para o LED violeta observa-se também
uma grande diminuicdo da intensidade de absorcéo nesse espectro, caracterizando assim
a degradacéo da bilirrubina. Para o LED infravermelho, por sua vez, ha um aumento na

absorcdo e apo6s as duas primeiras degradacdes 0s espectros praticamente ndo se alteram.
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O aumento da absorcdo da luz vermelha e verde, e a redugéo na absorc¢do do violeta ndo
sdo exploradas na literatura. Tal resultado podera ser utilizado para aplicacdes futuras do
dispositivo, como, por exemplo, a sua aplicacdo no monitoramento dos niveis de
bilirrubina no sangue de um RN. Por fim, a leitura com o infravermelho, ndo se mostrou
util pois o espectro do LDR néo abrange o infravermelho, portanto a leitura no sensor
provavelmente foi da iluminacdo ambiente e ndo do LED passando pela amostra de
bilirrubina. Desta forma o LED infravermelho é mais Util para medir a espessura dos
dedos e néo a solucdo de bilirrubina.

Os resultados dos testes iniciais deste experimento indicaram um bom resultado,
demonstrando que o LDR poderia identificar a degradacdo da bilirrubina, porém havia
uma variagdo nas leituras conforme Figura 37, que nao foi possivel identificar o motivo
desta, mas foi possivel listar algumas possibilidades, como por exemplo, a influéncia da
iluminacdo ambiente, a variacdo de tensdo nos LEDs alimentados pelo Arduino e a
variacdo de resisténcia do LDR nas portas do Arduino. Mesmo criando um funil sobre o
LDR para eliminar iluminacdo ambiente as variac@es nas leituras ainda permaneceram,
chegando a 5,2% de margem de erro em uma mesma amostra e em menos de 1 s, a
medicdo ndo ficou estavel. Em funcdo da variacdo na leitura e da impossibilidade de
calibracdo do Arduino e verificacdo da sensibilidade do LDR no mesmo, foi proposto o

uso de um multimetro para comparar com os resultados do Arduino.
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Figura 37: Variagdo da intensidade de absorcdo luminosa da bilirrubina in vitro em relagéo ao tempo de exposigdo as
radiacfes com picos nas regides do vermelho, verde, azul, violeta e infravermelho.
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5.3. Segundo prototipo e resultados

No Disposito Arduino o controle da intensidade dos LED’s ¢ feito por um
parametro no cédigo que permite configurar de 0 a 100%, sendo que 100% equivale a

poténcia onde o LED fica ligado em maxima intensidade luminosa (aproximadamente
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2,6V). Este ajuste vai permitir verificar como a intensidade do LED na solucéo de
bilirrubina fica sensivel as variacdes do ambiente e a degradacéo da bilirrubina, onde até
mesmo o fato de se aproximar do dispositivo altera a leitura do sensor. Em funcédo disso
foram realizadas algumas modificagdes no prototipo para verificacdes e aprimoramentos.
Além disso, a leitura do LDR na porta analdgica do Arduino apresenta muitas variacdes
0 sugeriu o uso de outro dispositivo para leitura da resisténcia no lugar do Arduino. Foi,
portanto, utilizado um multimetro, como mostra o esquema apresentado na Figura 38.
Também foi adicionado um anteparo de borracha em frente ao LDR para direcionar o
feixe de luz do LED RGB e evitar influéncias da iluminacdo ambiente. Por fim, na sala
onde as leituras foram realizadas, a iluminag&o artificial foi desligada no momento dos

testes e o dispositivo foi coberto com um material de cor preta.

Figura 38: Esquema do segundo dispositivo para analise da bilirrubina ndo degrada e degradada, com o LED azul.
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Fonte: O autor.

A Figura 39 mostra os espectros de absorcao da bilirrubina ndo degrada e degrada
com LED azul, com espectro entre 280 a 800nm. Os resultados mostram que a a
bilirrubina foi quase totalmente degradada, ndo havendo quase nenhuma absor¢do no
espectro apés a degradacgéo pela luz azul. Esta degradacéo visa demonstrar a sensibilidade
do dispositivo em diferentes poténcias e utilizando o Arduino e multimetro na leitura do
LDR.
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Figura 39: Espectro de degradagdo da bilirrubina, com o LED azul.
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A Figura 40 apresenta a intensidade de sinal do multimetro, resisténcia elétrica
em relacdo a poténcia da fonte ligada as trés cores do LED RGB. Ao repetir o teste, 0s
mesmos resultados foram observados, em que, a maior sensibilidade, ou, um indice
maior de variacdo de sinal, ou do patamar da resisténcia elétrica, atinge o ponto mais
baixo, ou de estabilidade, anteriormente a poténcia méaxima de trabalho dos LEDs. Com
este resultado, foi identificado que a poténcia ideal para trabalho do LED é em 80%,

cerca de 2,5V, nas leituras realizadas pelo multimetro os trés tipos de LED RGB.
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Figura 40: Comportamento da resisténcia no LDR, para os LEDs azul, verde e vermelho, medidos no multimetro,
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A Figura 41, apresenta a intensidade das medidas de tensdo elétrica obtidas
através do Arduino, em relagdo a poténcia, nas trés cores, do LED RGB. Neste caso, cabe
ressaltar o comportamento oposto entre a medicdo feita no multimetro e no Arduino,
pois, enquanto este mede a tenséo, aquele mede a resisténcia. Adiante, nota-se com este

resultado, que o patamar de sensibilidade maior na medigéo da bilirrubina, ou, o indice
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de maior de precisdo registrado pelo Arduino é atingido no valor ligeiramente anterior a
80% da poténcia maxima de trabalho, tanto para bilirrubina ndo degrada quanto para a
degradada, para as trés cores do LED RGB. Em outras palavras, confirmou-se, ou
corrobora com o teste realizado com o multimetro, exibindo a poténcia ideal para
trabalho do LED é em 80%, cerca de 2,5V, para leituras feitas com o Arduino. Além
disso a Figura 41 confirma ainda que os LEDs e o LDR s&o capazes de identificar os

niveis de degradacdo da bilirrubina, em especial o LED azul.

64



Figura 41: Comportamento da tenséo elétrica obtida no LDR, para os LEDs azul, verde e vermelho, medidos no

Arduino, para solucéo de bilirrubina ndo degradada e, também, degradada com luz azul.
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Ja a Figura 42 mostra que o multimetro apresenta sensibilidade maior na medicgéo
da bilirrubina, com uma variacdo de 63% entre a bilirrubina ndo degrada para a
degradada no espectro da cor azul, ja na leitura com o Arduino essa diferenca foi de 11%.
Desta forma a variacdo o Arduino a variacdo durante as medicGes foi muito grande e,
assim, a medicdo ndo se estabilizava. N&o foi possivel, portanto, identificar o motivo

desta falha, que em alguns casos chegou a 5,2% de variacao.
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Diante dessas informacg@es, no terceiro e ultimo protétipo, foi utilizado um
medidor de resisténcias de alta precisdo, Keithley, para melhorar ainda mais o resultado
das analises. Afim de buscar o motivo da variagdo identificamos também a possibilidade
de que a variacdo fosse da porta PWM do Arduino que alimenta o LED, foi entdo que
optamos pelo uso de uma fonte de alimentacdo portéatil para manter a tenséo e corrente

sempre estaveis e igual nos LEDs.

Figura 42: Comportamento da resisténcia no LDR, para os LEDs azul, verde e vermelho, medidos no multimetro e no
Arduino, para solucéo de bilirrubina ndo degradada e degradada com luz azul.
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5.4. Terceiro e ultimo prototipo e resultados experimentais

No esquema apresentado na Figura 43, observa-se que o esquema do dispositivo
para andlise da bilirrubina sofreu algumas alteracdes, em funcdo dos resultados dos
prototipos anteriores, para se aproximar o mais proximo possivel de um dispositivo
totalmente funcional. Diante disso, foi necessario trocar o LDR de 10mm para 5mm, para
caber em uma pulseira flexivel, o que também favoreceu na diminuicdo da area de
captacdo de luz, reduzindo a incidéncia da luminosidade ambiente, foram modificados
também os LEDs de5mm para SMD 5050.
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Figura 43: Esquema do terceiro dispositivo para analise da bilirrubina ndo degrada e degradada, com o LED azul.
Fonte: O autor.
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A Figura 44 apresenta os espectros de emissdo dos LEDs violeta, azul, verde e
vermelho utilizados ao longo deste trabalho, bem como a evolucdo espectral das
propriedades da bilirrubina in vitro sob efeito do LED azul, sendo representada da curva
menos degradada (Ci), para a mais degradada (Ci3). Os espectros da bilirrubina
apresentados, demonstram que, aproximadamente nos comprimentos de onda 300 nm a
400 nm, ocorre gradativamente uma maior absorcdo da luz incidente. Ja para 400 nm a
500 nm, ocorre uma menor absorcdo, e por fim, em 500 nm a 750 nmocorre maior
absorcdo. Pode-se inferir ainda que a bilirrubina sofre degradacéo continua e gradativa
quando exposta a luz azul, pois diminui a sua absor¢do, no mesmo espectro que o LED
azul, enquanto o pico maximo de absorcdo da bilirrubina é exatamente igual ao ponto de
méaximo intensidade de emissdo do LED azul utilizado, 450 nm. No espectro do LED
violeta (415 nm), observa-se que a area sob o espectro de absocdo da bilirrubina aumenta
conforme o processo de degradacéo. No espectro do LED verde (550 nm), observa-se a
influéncia na degradacdo, mesmo que de forma discreta, e, 0 seu espectro possui ainda
uma pequena area sob o espectro de absorcao da bilirrubina. Ja no caso do espectro do
LED vermelho, é possivel observar que ocorre apenas a absorcao neste comprimento de
onda, ao contrario dos demais LEDs. Observa-se ainda que o LDR, possui espectro de
emissdo entre 400 nm e 800 nm, que engloba os espectros de emissdo do LED RGB
utilizado, tendo pico no comprimento de onda 540nm, entre as cores verde e amarela.
Estas informacdes confirmam que é possivel com o uso do LED azul e do LDR, mensurar
a quantidade de bilirrubina presente em uma solucéo in vitro, pois conforme a reducéo de
absorcédo da luz azul absorvida pela bilirrubina, espera-se que a intensidade de luz que

atinge o sensor, aumente de forma proporcional. Pode-se concluir ainda que: ha uma
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relacdo entre os espectros do LED verde e vermelho, com a degradacao da bilirrubina, o
que ndo é muito explorado na literatura. A escolha do LDR, por sua vez, se deve ao fato
de a sua resposta espectral abranger todos os espectros dos LEDs utilizados, e, ainda,
possuir maior resposta espectral para os LEDs verde e vermelho, pois € sabido que a cor
azul possui grande absorcdo pela pele. Portanto, este trabalho, possui 0 desafio de
demonstrar que é possivel o uso do LED RGB e LDR, como sensores dos niveis de
bilirrubina no sangue, correlacionando os espectros e, utilizando alem do LED azul o

verde, o vermelho e o violeta.

Figura 44: Espectro de absor¢do, normalizado, de solucéo de bilirrubina com concentragdo de 12,5 pug/mL em
cloroférmio, degradada por 190 min, com o LED azul.
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Fonte: O autor.

A Figura 45 mostra o comportamento da intensidade de absor¢éo nos espectros da
bilirrubina, condizente com a méxima intensidade dos LEDs das cores azul (450 nm),
verde (520 nm), vermelho (630 nm) e violeta (415 nm). Este grafico apresenta o
comportamento do espectro de absor¢édo da bilirrubina, em processo de degradacdo, com
0 LED azul, nos picos de maior intensidade dos LEDs utilizados. Pode-se aferir que, para
o comprimento de onda correspondente ao LED azul, hd uma grande diminuicdo na
absorcdo desse espectro, sendo esta propriedade, uma das principais caracteristicas para
a constatacdo da degradacdo da bilirrubina. Ja para o LED verde, também ha uma

diminuicdo da absorcdo, contudo mais discreta e ha ainda um ponto em comum nos
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espectros de degradacédo da bilirrubina, o ponto R2 que € um ponto muito importante e é
pouco explorado nas literaturas podendo ser utilizado para calibracdo do dispositivo e,
por fim para o LED vermelho, nota-se que hd um aumento da absorcéo deste, ao contrério
dos demais. Para o LED violeta observa-se também uma grande diminuigdo da absorcéao
nesse espectro, caracterizando assim a degradacdo da bilirrubina. Essa reducdo da
absorcéo da luz verde, o aumento da absorcdo da luz vermelha e a reducdo na absor¢édo
do violeta ndo s&o muito exploradas na literatura, tal resultado podera ser utilizado para
aplicacdes futuras do dispositivo, como, por exemplo, a sua aplicagdo no monitoramento

dos niveis de bilirrubina no sangue de um RN.
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Figura 45: Comportamento da intensidade dos LEDs azul, verde e vermelho, no espectro da bilirrubina degradada.
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Fonte: O autor.

A Figura 46, apresenta a evolugdo da area sob as curvas do espectro da bilirrubina

em degradacdo, entre os comprimentos dos LEDs utilizados, vermelho (570 a 670 nm),
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verde (470 a 610 nm), azul (410 a 510 nm) e violeta (400 a 460 nm). Esta area, foi
calculada através da integracdo dos dados da area abaixo da curva, para cada intervalo de
comprimento de onda, que interceptam os espectros de emissdo dos LEDs. Pode-se inferir
que a diminuicdo da area entre 0s comprimentos de onda da cor azul e violeta, indicam
que ocorre a reducdo na absorcdo da bilirrubina, 0 que por sua vez caracteriza a
degradacédo desta solucdo, bem como também ocorre com a area sob 0 espectro verde,
onde ocorre uma reducéo da area. Ja para o LED vermelho, observa-se um aumento da
area, sob o espectro, indicando uma maior absorcao desta cor pela bilirrubina, sendo esta

uma das caracteristicas a serem exploradas no desenvolvimento, deste projeto.
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Figura 46: Comportamento da area no espectro da degradagdo da bilirrubina, nos intervalos de radiancia dos LEDs
azul, verde e vermelho.
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A Figura 47, demonstra as variagdes nas medidas de resisténcia, obtidas através
da leitura no LDR, durante o processo de degradacgéo da bilirrubina. Foram utilizados os

LEDs RGB, para incidir as luzes azul, vermelho, verde e um LED convencional na cor
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violeta, na amostra da bilirrubina “in vitro” do lado oposto aos LEDs, encontra-se um
LDR, que mede a intensidade de luz, capaz de passar pela solucdo da bilirrubina, para
cada LED, em kQ. E possivel identificar que, para cada cor, tem-se um valor de
resisténcia diferente no LDR. Nota-se ainda os valores de resisténcia para o LED azul
possui um decréscimo linear, caracterizando, menor absorcéo de luz pela bilirrubina,
corroborando, assim, com a informacdo obtida na Figura 46. Ja para o LED verde
observa-se, aumento de absorcdo da solugédo. A resisténcia para o LED vermelho possui
um aumento logo de inicio, com a variagdo de 170%, entre o valor mdximo e minimo,
demonstrando que ocorre um decréscimo na absor¢do da luz vermelha e ndo ha uma
linearidade durante o seu processo de degradacdo. Ja para o LED violeta os resultados
ndo foram satisfatorios pois conforme pode ser visto na Figura 44 o espectro do LDR
possui uma faixa muito estreita de leitura no comprimento de onda 415nm, tendo assim
baixa sensibilidade nessa intensidade de cor, sendo necessario o uso de outro sensor além

do LDR, o que inviabilizou no momento o uso do LED violeta no projeto.

73



Figura 47: Comportamento da resisténcia no LDR, para os LEDs azul, verde e vermelho, na solugéo de bilirrubina
em processo de degradagdo.
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Na&o obstante, a Figura 48 demonstra mostra 0 comportamento da intensidade e a
area de cada espectro dos LEDs em funcdo da resisténcia elétrica do LDR. Estes
resultados foram obtidos a partir do processo de exposi¢cdo da bilirrubina a luz azul.
Assim, essa Figura mostra a correlagdo entre essas grandezas como fungdo dos espectros
da bilirrubina para as cores vermelha (Figura 35-e e f), verde (Figura 35-c e d), azul
(Figura 32-a e b), que por sua vez, se sobrepdem aos espectros dos LEDs de mesma cor.

No resultado apresentado observa-se a correlagdo direta entre essas medidas. Tal
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correlagéo foi analisada a partir do ajuste linear (Pearson r) entre essas grandezas, como
mostra a curva vermelha, pontilhada para cada gréafico, cujo desvio padrédo foi de 0,97
para o gréfico 5.6-a, 0,97 para o grafico b, 0,06 para o gréfico c, 0,020 para o grafico d,
0,48 para o grafico e 0,43 para o grafico f. Neste resultado fica clara a linearidade da
resposta Otica da bilirrubina, com a resposta elétrica do LDR, e esta dentro das
caracteristicas estudadas para o desenvolvimento de um dispositivo de alto desempenho,
uma vez que a resposta linear é sempre desejada. Mais do que isso, a sensibilidade do

LDR é da ordem de aproximadamente 1/1 1/Q.

Figura 48: Gréfico de correlacéo entre a intensidade e a &rea do gréfico 5.4, e a resisténcia medida no LDR, para o
monitoramento da bilirrubina “in vitro”, com o uso da luz azul, durante a degradagéo da solugao.
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5.5. Caracterizacédo de irradiancia e temperatura de acordo com o tempo de utilizacéo

Foi analisada a irradiancia do sistema e sua variagdo com a temperatura, com o
uso do radidmetro da Fanem e do termémetro digital infravermelho. Esta analise teve
como objetivo, verificar se hé variagdo de temperatura no LED, e se ha ainda, variacéo
da radidncia emitida pelo mesmo. Os equipamentos e técnicas utilizadas para este
experimento, estdo descritos no Capitulo 3, e, os dados coletados estdo apresentados na
tabela 3.

Tabela 3: Dados coletados de irradiancia do LED utilizado.

Tempo | Temperatura | Radiancia
Horas °C (MW/cm2/nm)
0 20,0 49,9
0,5 25,6 52,2
1 28,0 53,9
15 28,0 53,0
2 28,2 54,0
3 28,2 48,0
4 28,1 53,7
6 27,6 53,0
10 27,3 52,9
14 27,0 51,0
18 27,3 51,6
22 27,7 50,1
26 28,0 52,0

Fonte: O autor.

A Figura 49, apresenta a evolugédo da radiancia em funcéo da temperatura do LED
na cor azul. O LED, permaneceu ligado durante 26 horas, medi¢Oes de temperatura e
radiancia, foram realizados no decorrer deste periodo. Neste experimento, observa-se
uma variacao inicial de 8 C, na primeira hora, e, ap0s este periodo, a temperatura, fica
em torno de 28 C. Ainda a respeito destes resultados da figura em questdo, pode-se
observar que a radiancia inicial de 49,9 pW/cmz2/nm, varia de 48 a 54 pW/cm?/nm. E esta
pequena alteracdo, demonstra que ndo ha uma perda significativa de eficiéncia do LED,
e, as alteracOes, podem ser causadas devido a influéncias externas na medicao/analise do
LED, como por exemplo, a variacdo da temperatura ambiente. O que possibilita 0 uso

deste material no dispositivo.
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Figura 49: (a Grafico do comportamento da radiancia do LED e da sua temperatura, durante 26 horas ligado de
forma ininterrupta e (b medicao realizada com radiémetro da Fanem.
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5.6. Caracterizacdo do PDMS de acordo com a sua absorcao.

Foi analisada a absor¢do do PDMS utilizado no dispositivo, para de verificar se
este polimero pode influenciar a luz emitida pelo LED, e identificar as propriedades
Opticas do mesmo.

A Figura 50 demonstra o espectro de absorcdo do PDMS, com o0 uso do
espectrofotémetro, UV-Vis, descrito no capitulo 4. Pode-se inferir, a partir da Figura,
que o PDMS ndo absorve luz nos comprimentos de onda dos LEDs utilizados, 400 a
700nm, portanto preliminarmente, pode-se concluir que as suas propriedades oticas, sdo

excelentes para aplicacdo no dispositivo.
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Figura 50: Espectro de absorcdo do PDMS utilizado.
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Por fim, analisando os resultados obtidos neste capitulo fica claro que o
dispositivo desenvolvido neste € capaz de monitorar 0s niveis de bilirrubina em uma
solucdo in vitro, foram desenvolvidos alguns prototipos afins de identificar os materiais
ideais para o desenvolvimento do dispositivo. Ndo obstante, testamos o uso de 5 LEDs
de diferentes intensidades de cor, o azul, verde, vermelho, violeta e infravermelho, exceto
o LED infravermelho, os demais podem ser utilizados para a identificacdo dos niveis de
bilirrubina, porém dentre estes o LED azul é o que possui maior sensibilidade a
diminuicdo dos niveis de bilirrubina, além deste, podendo ser utilizados os LEDs verde,
vermelho e violeta como complemento para a medi¢do, pois estes também apresentaram
nas variagdes nas medigdes dos niveis de bilirrubina na solucéo. Podendo ser utilizado o
LED violeta e verde para identificacdo dos pontos comuns Ri; e R2 no espectro de
degradacdo da bilirrubina, conforme pode ser visto na Figura 44. Ja o LED infravermelho
pode ser utilizado para medir o didmetro dos dedos, e este parametro pode influenciar
diretamente na leitura da bilirrubina in vivo. Observamos que a iluminagéo externa pode
influenciar diretamente nas leituras, devem ser o dispositivo calibrado para eliminar das
leituras a influéncia da iluminacdo externa. Por fim, estes resultados, sugerem ainda a
ampliacdo da discussdo com vista ao uso dos LEDs verde e violeta para a auxiliar na
definicdo dos niveis de bilirrubina, por outro lado, demonstra que é possivel desenvolver
um dispositivo vestivel com o uso de LED azul para definir os niveis de bilirrubina em

uma solucéo in vitro.
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CAPITULO 6 - CONCLUSAO E PERSPECTIVAS

Os resultados obtidos ao longo do desenvolvimento deste trabalho, com o estudo
dos niveis de concentracdo da solucédo de bilirrubina in vitro, demonstram a viabilidade
para o desenvolvimento de um dispositivo ético vestivel capaz de identificar os niveis de
bilirrubina. Este dispositivo se mostrou capaz de monitorar a eficiéncia do tratamento
fototerapico de RNs ictérico, bem como a sua evolugdo, sem a utilizacdo dos métodos
convencionais e invasivos para analise dos niveis de bilirrubina.

Neste contexto, o estudo da degradacdo da bilirrubina com o uso de dispositivos
Oticos se mostrou viavel, e uma excelente forma de monitoramento da condi¢cdo do RN
com ictericia neonatal. Além disso, ainda por meio da metodologia utilizada, foi possivel
explorar os principios 6ticos conhecidos e identificar quais os elementos seriam 0s mais
adequados para o desenvolvimento do dispositivo, que no caso foi 0 uso do LED RGB,
violeta e LDR de 5mm. Portanto, o dispositivo desenvolvido foi capaz de monitorar a
reducéo das taxas de bilirrubina in vitro, podendo ser aplicado para bilirrubina in vivo em
monitoramento continuo e em tempo real de RNs sob tratamento fototerapico. Essa &,

portanto, a principal colaboracdo deste trabalho.
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