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RESUMO

Com o avanco das tecnologias de deteccdo de patologias, diversos tipos de tratamentos
vém sendo estudados e aplicados em seres humanos. Até mesmo doencas hereditarias e sem
prognostico de cura podem ser amenizadas com usos de dispositivos implantados. Este é o caso
da Retinose Pigmentar a qual ndo possui tratamento, porém o uso de implante de retina auxilia
na recuperacdo visual do paciente. Contudo, a busca pelo aperfeicoamento destes dispositivos
continua, e € com o intuito de realizar um estudo para desenvolver implantes de retina mais
seguros para portadores de Retinose Pigmentar que esta dissertacdo foi desenvolvida. Certas
precaucdes devem ser tomadas para evitar danos a visdo residual do paciente. Sendo assim, este
trabalho visa calcular o dano térmico que pode ocorrer devido a poténcia elétrica dissipada pelo
implante. Para permitir a validacdo da geometria tridimensional do olho humano foi realizado
um estudo prévio do modelo de olho felino com um chip epirretinal, para o qual foi executada
a simulacdo de perfis de temperatura e calculo do dano térmico. Mais que valores de
temperatura, a funcdo dano térmico quantifica de maneira simples e precisa o0 grau de
degeneracdo celular como resultado da poténcia aplicada no implante e o seu tempo de uso.
Dentre os resultados apresentados, o principal comprovou que com uma aplicacdo continua de
36,6 mW, o olho felino apresentou danos térmicos irreversiveis apds 5h12min. Além disso,
mesmo apds desligamento do implante, o dano térmico continua a crescer, até que todo o olho
retorne a seu antigo estado de equilibrio térmico. Toda metodologia foi repetida para calcular
0 avanc¢o do dano térmico em um olho humano submetido ao implante ARGUS 1l o qual foi
recentemente aprovado pelo FDA (Foods and Drugs Admnistration — EUA) para uso em seres
humanos. Para este trabalho foram utilizados os softwares SolidWorks® para modelagem
geométrica tridimensional do globo ocular, seus respectivos tecidos e implante epirretinal e
Ansys-Fluent® para simulacdo térmica em regime permanente, além do célculo do dano

térmico programado pelo autor e implementado no Ansys-Fluent®.

Palavras-chave: retinose pigmentar; degeneragdo macular; simulacdo numérica; dano térmico;

implante epirretinal.



ABSTRACT

With the advancement of pathology detection technologies, several types of treatments
have been studied and applied to humans. Even hereditary diseases with no cure prognosis can
be alleviated with the use of implanted devices. This is the case of Retinitis Pigmentosa which
has no treatment; nevertheless, the use of retinal implant helps in the patient's visual recovery.
However, the search for the improvement of these devices continues. In order to obtain insights
that can help guide an implant procedure safely for patients with Retinitis Pigmentosa the
present work was developed. In this process, certain precautions must be taken to avoid thermal
damage of the patient's residual vision. Therefore, this project aims to calculate the thermal
damage that can occur due the temperature rises as a result of the electrical power dissipated by
the implant. To allow the validation of the three-dimensional geometry of the human eye, a
previous study of a feline eye model was made with an epirretinal chip, for which the simulation
of temperature profiles and calculation of thermal damage were performed. In addition to
temperature values, the thermal damage is a function that quantifies the degree of cell
degeneration as result of the power applied on the implant and its time of use. Among the results
presented, the main one proved that with a continuous application of 36.6 mW, the feline eye
has presented irreversible thermal damage after 5h12min. In addition, even after the implant is
switched off, thermal damage continues to increase, until the entire eye returns to its former
thermal equilibrium. The entire methodology was repeated to calculate the advance of thermal
damage in a human eye submitted to the ARGUS Il implant, which was recently approved by
the FDA (Foods and Drugs Administration — USA) for use in humans. For this work, the
SolidWorks® was used for three-dimensional geometrical modeling of the eyeball, their
respective tissues and epiretinal implant and Ansys-Fluent® was adopted for thermal
simulation in steady state, in addition to the calculation of the thermal damage programmed by

the author and inserted in the Ansys-Fluent® program.

Keywords: retinitis pigmentosa; macular degeneration; numerical simulation; thermal damage;

epiretinal implant.
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1 INTRODUCAO

Implantes médicos sdo dispositivos que séo inseridos ou aderidos na superficie de um
corpo bioldgico e que podem ter fungbes variadas. Muitos implantes sdo proteses, 0s quais
possuem a funcédo de substituir partes do corpo. Os implantes também podem possuir diferentes
funcdes como auxiliar a infusdo de medicamento, monitorar fungBes corporais ou até fornecer
suporte para orgaos e tecidos. No geral, estes dispositivos sdo feitos de materiais bioldgicos
como pele, 0sso ou tecidos, ou de materiais com baixa rejeicdo corporal como alguns tipos de
metais, plasticos ou ceramicos (FDA, 2019).

Proteses podem substituir partes do corpo humano que perderam sua devida
funcionalidade por conta de acidentes ou doencas. Os tipos mais comuns vistos no dia-a-dia
sdo as ortopédicas as quais auxiliam na substituicdo de um membro superior ou inferior do
corpo humano, chegando a até aprimoréd-lo tornando-o mais agil ou preciso em seus
movimentos. Contudo, o presente trabalho sera focado no estudo de um implante especifico,
que pode auxiliar pessoas que sofreram com doencgas que causam degeneracdo macular, ou
retinose pigmentar.

A degeneracdo macular e a retinose pigmentar, formam um conjunto de distdrbios
oculares que causam perda progressiva da visdo. Em geral, sdo doencas hereditarias que
atingem uma a cada quatro mil pessoas nos Estados Unidos e Europa (GENETICS HOME
REFERENCE, 2020). As pessoas com retinose pigmentar sofrem com perda continua da visao
periférica provocando uma visdo de tdinel e dificuldade de enxergar em ambientes com
luminosidade baixa.

A Retinose Pigmentar é responsavel por gerar uma degradacdo e perda de
fotorreceptores periféricos na retina, 0s quais sdo responsaveis por iniciar o processo da visdo
(NIH, 2019). E possivel visualizar em exames de fundo de olho que o tecido passa a acumular
uma série de pigmentos que se iniciam na periferia da retina e avancam para o centro.

Ja a degeneracdo macular, também chamada de Degeneracdo Macular Relacionada a
Idade (DMRI), representa um processo de degradacdo na mécula, regido central da retina,
responsavel por prover foco a imagem vista. Nos estagios iniciais da doenca, o paciente passa
a ter uma visdo desfocada e conforme ela progride 0 mesmo passa a vivenciar uma perda de
visdo central que evolui para a periferia (NOVARTIS, 2017). A DMRI atinge, em sua maioria,
pessoas acima de 50 anos, com predisposi¢do genética e problemas cronicos tais como

hipertenséo, obesidade, alto consumo de alimentos gordurosos e tabagismo (BOYD, 2016).
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Atualmente, os tratamentos existentes sdo paliativos, buscando retardar o avango da
degeneracdo com métodos terapéuticos (OPENSHAW; BRANHAM; HECKENLIVELY,
2008). No entanto, novas estratégias estdo sendo intensivamente pesquisadas, sendo a principal,
0 implante de retina que funciona como um “substituto” do tecido, que recebe imagens do
ambiente e informa ao nervo Optico, possibilitando restauragdo parcial da visdo (HAMEL,
2006).

1.1 MOTIVACAO

Os cinco principais implantes de retina existentes no mercado séo Alpha-IMS, IMlI, Epi-
Ret 3, Boston Retinal Project e Argus Il, sendo este ultimo o primeiro a ser liberado
comercialmente para uso e aplicacdo em seres humanos (STRONKS; DAGNELIE, 2014).
Fabricado pela Second Sight Medical Products (SSMP), o sistema ARGUS encontra-se em sua
segunda geragdo com mais de 350 usuarios e baixo grau de rejeicdo corporal (SSMP, 2019).
Ele basicamente funciona com um conjunto de dispositivos, sendo esses: uma camera frontal,
um aparelho de processamento de imagem e um chip implantado na retina.

A cémera recebe e processa a imagem. Em seguida, o chip implantado é alimentado
com dados e utiliza impulsos elétricos para se comunicar com o0 nervo Optico. Por conta disso,
o implante estd constantemente excitando o tecido com “choques” de pequena intensidade.
Como todo equipamento eletronico, o implante Argus I1, devido a sua poténcia elétrica, dissipa
calor que se difunde nos tecidos oculares, em especial, na retina.

Sendo assim, faz-se necessario buscar métodos de controle da temperatura e da geragdo
de calor dentro do 6rgdo. A andlise numérica da transferéncia de calor em 6rgdos do corpo
humano tem se provado um recurso auxiliar valido na detec¢do de variacdo da distribuicdo de
temperatura provocada pelo aumento da geracao de calor originada por infeccdo ou producéo
desordenada de células (MELO, 2019).

Nas ultimas décadas, a transferéncia de calor no olho humano também vem sendo
estudada devido a diversidade de tratamentos que consistem na aplicacéo de radiacdo ou fontes
de calor, de forma controlada, em determinadas regides do olho (GARCIA, 2015), estimulando
0s mais diversos estudos sobre fenémenos que ocorrem neste 6rgédo tdo pequeno e complexo.

N&o ha um método ndo-agressivo para medicao de temperatura interna do olho humano,
e mesmo na medicdo invasiva, o proprio equipamento interfere nos valores medidos. Uma

versdo alternativa para calcular as propriedades térmicas em qualquer parte do érgdo humano é
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a aplicacdo das equacOes termodindmicas em todo o volume do corpo, conhecendo-se 0s tipos
de transferéncia de calor na superficie do mesmo e suas respectivas condi¢des iniciais. Esta
analise pode ser feita através do método de volumes finitos.

O Método de Volumes Finitos, do inglés Finite Volume Method — FVM, foi introduzido
na década de 1970 por McDonald, MacCormack e Paullay, sendo este 0 método mais usado
entre cientistas e engenheiros para estudos de mecanica dos fluidos e de fendbmenos térmicos.
Este método subdivide o dominio de interesse em pequenos volumes de controle, onde equacdes
de conservacdo sdo aplicadas (OSSES, 2020). Tais equac@es, ap0ds discretizacdo, levam a um
sistema algébrico de equacdes cuja solucdo resulta nos valores da propriedade desejada em um
namero finito de pontos do dominio. De maneira geral, quanto maior o nimero de volumes de
controle, mais acurado seréo os valores dentro do dominio calculado.

Um dos softwares, de maior prestigio no mercado é o Ansys Fluent® o qual é usado
para calcular fluxos de fluido, de transferéncia de calor e de massa, de algumas rea¢des quimicas
e outros fendbmenos relacionados (FLUENT, 2020). Este software faz parte de um grupo de
programas computacionais desenvolvidos pela comunidade denominada CFD — Computational
Fluid Dynamics, e que sdo usados na solucdo de problemas de mecénica dos fluidos e de
transferéncia de calor. Além disso, o Fluent® d& ao usuério a conveniéncia de modificar ou
inserir novas equacdes para solucionar o problema proposto e armazenar o projeto modificado
em espacos de memoria a parte, possibilitando um estudo comparativo posterior.

Este recurso possibilita o uso de equagdes que ndo se encontram dentro da biblioteca do
software. Um exemplo que sera utilizado no presente trabalho é a funcdo dano térmico que
podera ser usada para analisar o grau de seguranca do uso constante de implantes de retina.

O modelo cléssico do dano térmico foi desenvolvido para estudo de aquecimento em
retinas por (BIRNGRUBER; HILLENKAMP; GABEL, 1985). Ele computa a energia
necessaria para desnaturar proteinas necessarias e analisa a manutencdo da integridade do
tecido. Este modelo seré usado no presente trabalho.

A aplicacdo desta funcdo no volume ocular durante o funcionamento do chip, podera
aumentar a seguranca relacionada a indicacdo do uso prolongado do mesmo, garantindo a
conservacdo e perpetuacdo das funcdes remanescentes da retina e dos demais tecidos na

vizinhanca do implante.
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OBJETIVOS

Diante do exposto, foram definidos o objetivo geral e os especificos a fim de

desenvolver a presente dissertacdo, conforme apresentado a seguir.

1.2.1 Objetivo geral

O presente trabalho tem por objetivo estudar numericamente o efeito do aquecimento

produzido por um implante de retina em um olho humano, buscando o tempo seguro de

exposicdo de acordo com a poténcia elétrica aplicada. Além disso, sera feita uma analise

detalhada do dano térmico produzido pelo implante sobre os tecidos oculares.

1.2.2 Objetivos especificos

1.3

Desenvolvimento de um novo modelo tridimensional que represente o olho felino com
implante de retina instalado, utilizando dimensdes apresentadas em (OPIE et al., 2012);
Comparacdo dos valores obtidos pela presente dissertacdo e os valores experimentais
apresentados em (OPIE et al., 2012) para validacdo dos modelos geométrico e
matematico;

Adaptacdo de geometria tridimensional de olho humano feito por (GARCIA, 2015) com
implante de retina ARGUS Il devidamente posicionado;

Simulacdo numérica do célculo do perfil de temperatura e do dano térmico em regime
transitorio, utilizando os modelos 3D criados;

Anélise da influéncia da poténcia elétrica do implante e do tempo de exposi¢do sobre

possiveis danos térmicos aos tecidos oculares.

ORGANIZACAO DO PRESENTE TRABALHO

Esta dissertacdo encontra-se dividida em seis capitulos, sendo este primeiro o

responsavel por apresentar uma breve introdugédo do trabalho, a motivagao para execucdo do

mesmo e 0s objetivos propostos.
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O Capitulo 2 apresenta brevemente alguns exemplos de usos de implantes corporais
para melhoramento das condicdes de vida do paciente. Em seguida, apresenta-se a estrutura do
olho humano, juntamente com as principais funcdes da retina, suas respectivas patologias, em
especial a Retinose Pigmentar, e formas de tratamento disponiveis. Além disso, sdo mostrados
detalhes do sistema de implante de retina Argus 11, cada um de seus componentes e como estes
podem ser regulados de acordo com o paciente de modo a trazer conforto e ampliacdo da visao.

No Capitulo 3 sdo apresentados os estudos académicos relacionados aos implantes
oculares que se encontram em pesquisa pelo mundo. Também serdo mostrados estudos
relacionados ao aquecimento de retina que podem ser provocados pelo implante. Por fim, seréo
apresentados alguns estudos envolvendo a fungdo dano térmico e seus possiveis usos.

No Capitulo 4 é apresentado o modelo fisico usado para efetuar uma analise térmica do
olho, assim como a fungdo dano térmico, responsavel por analisar em regime transitorio os
impactos causados por elevacdo de temperatura dentro de um tecido bioldgico. Por fim, sdo
exibidas as hipoteses simplificadoras adotadas para desenvolver os calculos dos perfis de
temperatura dentro do globo ocular. Ainda neste capitulo serd& mostrada a modelagem
geométrica tridimensional do olho humano e do olho felino usados para simulagGes numéricas.

O Capitulo 5 apresenta os softwares utilizados para modelagem e calculo dos modelos
utilizados no projeto.

O Capitulo 6 apresenta e discute os resultados obtidos a partir das simula¢des descritas.
Para facilitar a compreenséo do leitor, primeiramente foram expostos os resultados referentes
ao olho felino e, em seguida, os do olho humano. Cada subtopico apresentam dados
relacionados ao respectivo problema, tais como testes de convergéncia de malha, os modelos
usados e suas respectivas propriedades termofisicas.

Finalmente, o Capitulo 7 traz as conclusdes obtidas do trabalho, assim como, propde
sugestdes para trabalhos futuros seguindo a mesma tematica da dissertacdo desenvolvida. Em

seguida serdo exibidas as Referéncias Bibliogréficas e Apéndice.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

Nesta secdo serd mostrado um panorama geral da utilizacdo de proteses para substituir
partes comprometidas do corpo humano e até aprimorar o desempenho destas partes, além de
uma breve descri¢do do olho humano, suas principais fungdes e patologias, finalizando com a
apresentacdo do sistema de implante de retina utilizado neste trabalho.

2.1  PROTESES HUMANAS

A protese, como definido pelo dicionario, remete-se a um “dispositivo implantado no
corpo para suprir a falta de um 6rgéo ausente ou para restaurar uma fungdo comprometida”.
As préteses mais comuns e conhecidas sdo as ortopédicas, criadas com a finalidade de substituir
parcialmente ou completamente partes dos membros inferiores ou superiores (BRASKEM,
2016).

O registro mais antigo de uso de protese em um humano é referenciado em um poema
indiano datado aproximadamente entre 3.500 a 1.800 anos a. C, que relata a histéria de uma
rainha guerreira que perdeu a perna no campo de batalha e colocou uma prétese de ferro para
voltar a guerra (BRASKEM, 2016).

Ao longo dos anos subsequentes as préteses ortopédicas foram evoluindo em termos de
qualidade e de uso de novos materiais. Inicialmente sendo simples objetos de ferro, madeira ou
bronze moldados de forma a substituir o membro. Com a descoberta dos polimeros, as proteses
passaram a ter articulacdes, revestimentos flexiveis e encaixes por pressdo dando um conforto
cada vez maior ao usuério (BRASKEM, 2016).

Porém foi em 1984 que o conceito de prétese foi elevado a um novo patamar. O norte
americano especialista em préteses, Van Phillips, perdeu parte da perna em um acidente.
Insatisfeito com as proteses da época, ele desenvolveu préteses de fibras de carbono. A adi¢édo
de um novo material com capacidade alta de absorcdo de energia, acoplado com projetos que
simulam as articulagBes da pata do guepardo, tornou a prétese ortopédica um equipamento de
aprimoramento corporal. Um corredor para-atleta utilizando tais proteses consegue atingir
velocidades mais altas em comparacdo a corredor comum. Isto € apenas um exemplo de como
as proteses podem ndo somente substituir 6rgaos, como tambem aprimorar o corpo humano
(BRASKEM, 2016).
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Figura 1 — Evolucdo das préteses ortopédicas: 600

A.C, 1800 e 1990

s

Fonte: (BRASKEM, 2016).

Além disso, com o avanco da tecnologia, é possivel atualmente controlar o movimento
de proteses apenas com estimulos cerebrais. Pessoas que perderam membros superiores, podem
substitui-los por bragos robdticos controlados por implantes cerebrais. Estes implantes
estimulam o cérebro por meio de impulsos elétricos, tornando possivel a recuperacdo do tato
do paciente, e, consequentemente, controlar a quantidade de forca e precisdo em execucéao de
tarefas simples como um aperto de médo ou manuseio de talheres (EFE, 2016).

Extrapolando a utilizacdo dos implantes para aprimoramento da capacidade humana,
nos Gltimos anos surgiram um novo tipo de cientistas, os biohackers. Sdo pessoas que produzem
chips gque coletam dados corporais ou transmitem informacgdes em tempo real para facilitar o
dia a dia. Um exemplo destes é o holandés Patrick Paumen, cientista que possui 17 implantes
em seu corpo 0s quais o auxiliam a abrir a porta de sua casa, a cancela de estacionamento de
seu escritdrio, a destravar celular, a gerar senha de computador ou até medir sua temperatura
corporal (EZABELLA, 2019).

A Food and Drug Administration (FDA) 6rgdo americano responsavel pela promocao
da saude publica, similar a Anvisa brasileira, aprovou implantes de chips de frequéncia de radio
—conhecidos como RFID. Em 2019, a Livestock Labs produziu chips para o controle individual
da saude de gados. Comumente, se um animal é encontrado doente, todo o lote que se encontra
proximo, passa por tratamento médico através de antibiéticos. Com a aplica¢do do chip é
possivel identificar pontualmente o animal doente, e assim trata-los separadamente, gerando
economia na compra de pesticidas e antibioticos (EZABELLA, 2019).

Diferentemente das préteses ortopédicas que auxiliam o usuario no dia a dia, existem
préteses oculares os quais sdo instrumentos de reabilitagdo psicoldgica. A perda do globo ocular

pode ser causada por traumas, tumores, complicacfes provenientes de outras doengas,
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problemas congénitos dentre outros. A auséncia do globo gera atrofia da palpebra ressaltando
com o tempo a diferenca facial. O uso de proteses nestes casos tem a fungéo principal de manter
a estética facial do individuo evitando problemas de autoestima, aceitacdo pessoal e social
(COSTA, 2021).

Em evolugdo as préteses oculares, os implantes oculares, também chamados de préteses
visuais, englobam toda e qualquer tecnologia utilizada para reconstituicdo da visdo. Atualmente
os implantes oculares sdo representados por chips instalados sobre a retina danificada. Seu
funcionamento depende de dispositivos externos que captam a imagem a frente do paciente,
processam e a enviam para o implante. Uma vez que o implante recebe informag6es do
ambiente, este estimula eletricamente o nervo 6ptico o qual envia as informagdes ao cortex
cerebral e assim possibilita a restauracdo da visdo do usuério (FDA, 2019).

Atualmente, a qualidade da visdo por meio destes dispositivos é rudimentar, o que
significa que ndo é possivel enxergar com nitidez objetos complexos, pessoas ou letras. Em
alguns casos, a capacidade visual alcancada remete a luzes, sombras e formas borradas.
Entretanto, os implantes oculares fornecem informac@es suficientes para que seja possivel

transitar por ambientes internos e externos e reconhecer a presenca de pessoas e objetos.

Figura 2 — Aplicacéo de prétese visual

Fonte: (ESCH, 2015).

Além da recuperacdo visual, a tecnologia pode auxiliar no aprimoramento da viséo
humana. Desde 2008, cientistas na Universidade de Washington vem buscando aplicar circuitos
elétricos e dispositivos eletronicos em lentes de contato, propiciando a criacdo das lentes de
contatos digitais. O objetivo principal do projeto era a construcao de uma lente com dispositivos

elétricos que ndo obstruisse a visao e tivesse uma utilizacéo segura (MOSKOWITZ, 2008).
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Eventualmente esta tecnologia pode se estender a diversas utilidades. Desde a extingcéo
dos dculos de grau, como aperfeicoamento da visdo humana, permitindo ampliar paisagens

longinquas. Ou até o uso da internet sem a necessidade de um dispositivo externo.

2.2  ESTRUTURA FISIOLOGICA DO OLHO HUMANO

O olho é um dos principais 6rgaos do corpo humano. Atraves dele somos capazes de
captar imagens, perceber variaces de luminosidade e profundidade. Ele é basicamente
composto de dez regiGes onde cada uma possui a funcdo de controlar entrada de luz e garantir
a formacéo perfeita da imagem (SANTQOS, 2019).

Figura 3 — Esquema estrutural do olho humano

In's‘/ : Pupila

"{‘
/ / Esclera
[ /<

Coroide
Humor Aquoso

Nervo optico
Humor Vitreo

Cristalino

Fonte: (SANTOS, 2019) adaptado.

A seguir sdo apresentadas algumas caracteristicas de cada regido do olho.

1. Codrnea: primeira camada a receber informagfes luminosas, formada por tecido
transparente e resistente. Tem a funcéo de proteger o globo ocular contra traumas e
contaminag0es, além de ajudar a dar formato ao globo e atuar na refracdo da luz;

2. Esclera: formada por fibras colagenas. Esta regido, junto com a cdrnea, protege todos
demais componentes do olho. Possui coloragédo branca sendo local de fixagdo para 0s

musculos extraoculares os quais garantem a movimentacéo dos olhos;
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Coroide: encontra-se na face interna da esclera, sendo responsavel por vascularizar e
nutrir todas as camadas do olho;

Iris: conhecida como a parte colorida dos olhos. Esta estrutura de musculos lisos e
organizados em circunferéncia é responsavel por controlar a quantidade de luz recebida
pela pupila;

Pupila: ponto central do olho onde ocorre a entrada de luz;

Cristalino: possui uma estrutura altamente maleavel, auxiliando no foco de objetos em
diferentes distancias. E formado por gua, proteinas e minerais;

Retina: esta camada traduz a imagem vista em impulsos nervosos para envio ao sistema
nervoso central. Ela é composta principalmente de dois fotorreceptores, os cones e
bastonetes, que funcionam de acordo com o nivel de luminosidade do ambiente;

Nervo optico: leva os impulsos nervosos gerados na retina para o cérebro;

Humor aquoso: liquido localizado na regido em frente ao cristalino que é responsavel
por nutrir essa estrutura e a cérnea. Sua composi¢do é semelhante ao plasma e é
produzido pelo epitélio de uma regido conhecida como corpo ciliar;

Humor vitreo: material semelhante a um gel que fica apds o cristalino e que garante a
forma do olho. Ele é formado basicamente por agua, fibras e &cido hialurdnico. Grande
parte do interior do olho é preenchida pelo humor vitreo, sendo este um fluido de alta
viscosidade localizado na regido adjacente a retina. Em situacfes normais, sua
viscosidade € tdo elevada que o movimento do fluido nesta regido do olho humano é
desprezivel, em pessoas jovens. 1sso € levado em consideracdo por muitos autores para
aproximar este, e 0os demais tecidos oculares, como sélidos em simula¢des numéricas
(GARCIA, 2015).

FUNCAO DA RETINA

Dentre as camadas do olho mencionadas na sec¢do anterior, a mais importante é a retina.

Basicamente todas as demais camadas possuem funcdes de protegéo, nutri¢do e focalizagéo da

imagem para que a retina receba este input e gere sinais elétricos a serem enviados ao cérebro.

O funcionamento da retina se assemelha ao de uma camera fotogréafica, que capta a

imagem no filme através de incidéncia de luz no cristalino. A luz que entra pela pupila é

focalizada no cristalino para entdo alcancar a retina em um tamanho reduzido e invertida. Esta

inversdo da imagem segue o principio de formacdo de imagens em um espelho concavo
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conforme mostrado na Figura 4. O cérebro entéo faz as devidas corre¢des deixando a imagem
no tamanho natural (ROSA, 2019).

Figura 4 — Como a retina capta a imagem

Fonte: (FROTA, 2018).

As células responsaveis pela transformacéo da informacdo luminosa em sinais elétricos
sdo os fotorreceptores. H& dois tipos de fotorreceptores: cones e bastonetes, com as
caracteristicas descritas a seguir.

1. Cones: ceélulas responsaveis pela identificacdo de cores, aprofundamento espacial e
detalhamento de imagem, comumente ativo em ambientes de alta luminosidade;

2. Bastonetes: células responsaveis pela deteccdo de objetos em movimento, comumente
ativo em ambientes de baixa luminosidade;

A retina possui cerca de 126 milhdes de fotorreceptores e 1 milhdo de fibras nervosas
(ROSA, 2019). Além de ajudar na formacéo das cores e formas, essas células permitem que as
informacdes sejam enviadas ao cérebro rapidamente. Uma vez que a informacdo elétrica é
gerada nessas células nervosas, a informacéo é passada de neurénio em neurdnio até chegar a
camada de células ganglionares que formam o nervo éptico, estrutura que leva a informacao do

olho para outras regides do sistema nervoso (ROSA, 2019).
2.3.1 Patologias oculares

Como qualquer parte do corpo humano, a retina esta susceptivel a adquirir doencgas e
infeccdes. Dentre elas é possivel destacar as seguintes:
e Retinopatia diabética;

e Retinopatia hipertensiva;
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e DMRI (degeneracdo macular relacionada a idade);
e Oclusdes vasculares;

e Degeneracao miopica;

e Infeccgdes e tumores;

e Descolamento de retina;

e Retinose Pigmentar;

Muitas destas doencas possuem tratamento ou podem ser mantidas estaveis, como o
caso da retinopatia diabética e hipertensiva, a partir de cuidados de doencas autoimunes (ROSA,
2019). Entre as doencas mencionadas, algumas podem ser solucionadas com o uso de implantes
de retina. A exemplo delas esta a Retinose Pigmentar a qual serd minuciosamente detalhada na

secdo a seguir, e como o implante epirretinal age em melhoria do paciente.

2.4  RETINOSE PIGMENTAR

A Retinose Pigmentar (RP) € uma condicdo genética hereditaria que gradualmente leva
0 paciente a perda no campo de viséo e degeneracdo da retina. Ela é uma doenca rara afetando
1 em cada 3500 americanos e no Brasil ocorrem anualmente pouco menos de 150 mil casos.

O nome “Retinose Pigmentar” refere-se como a retina se apresenta em pacientes com
esta condi¢do. O termo foi primeiramente usado na década de 1850 onde se achava que RP seria
causado por algum tipo de inflamacédo. Atualmente, sabe-se que a RP é uma condicéo herdada.
Quando vista em exame de fundo de olho, a retina mostra aglomerados de pigmentos (Figura
5) o0s quais ndo sdo vistos em uma retina comum (OPENSHAW; BRANHAM,;
HECKENLIVELY, 2008).
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Figura 5 — Exames de imagens de fundo de olho de paciente com RP no estado inicial (esquerda) e avancado
(direita

Fonte: (HAMEL, 2006).

Com o passar do tempo, os bastonetes — normalmente encontrados na regido perimetral
da retina — param de funcionar causando perda de visdo periférica e de visao noturna. Em geral,
a qualidade da visdo permanece a mesma enquanto o campo de visdo reduz gradualmente

formando uma “visdo em tinel”, conforme mostrado na Figura 6.

Figura 6 — Visdo normal versus visdo em tlnel

Fonte: (OPENSHAW; BRANHAM; HECKENLIVELY, 2008).

Geralmente a RP pode ocorrer em qualquer faixa etaria. Em casos comuns, a progressao
da “visdo de tiinel” ¢ lenta, porém continua, levando a cegueira completa apds algumas décadas.
Em alguns casos extremos, a doenca pode evoluir rapidamente levando a cegueira completa em
duas décadas, ou pode acontecer o contrario, onde a evolucdo da RP é suspendida e o paciente
passa a ndo ter mais risco de cegueira, apenas sequelas residuais (HAMEL, 2006).

Atualmente néo existe tratamento que pare a evolugédo da doencga ou restaure a viséo do
paciente. Existem apenas métodos terapéuticos para diminuir a velocidade do processo

degenerativo usando protecdo contra o sol, terapia a base de vitaminas, tratamento de
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complicagBes como catarata ou edema macular e ajuda psicoldgica para auxiliar 0 paciente
psicologicamente com a chegada da cegueira (HAMEL, 2006).

No entanto, novas estratégias estdo sendo intensivamente pesquisadas como terapia
genética, neuroprotecao e implantes de retina. Este Gltimo tratamento utiliza um chip contendo
microfotodiodos a ser implantado na retina em regibes degeneradas dos fotorreceptores
(HAMEL, 2006).

O chip serve como um “substituto” para parte da retina, recebendo imagens do ambiente
exterior e estimulando eletricamente a retina para que o paciente recupere as visdes noturna e
periférica. Varios ensaios clinicos demonstraram essencialmente a tolerancia dos dispositivos
implantados. Hoje, eles representam a base para novos estudos no sentido de melhorar a
resolucdo de dispositivos futuros (HAMEL, 2006).

Estes implantes sdo geralmente instalados na superficie epirretinal — entre a retina e
humor vitreo — ou na superficie subretinal — entre a retina e a coroide. Um exemplo deste tipo
de implante é o sistema Argus Il, fabricada pela SSMP, foi o primeiro implante retinal a se
tornar disponivel comercialmente sendo aprovada pelo FDA em 2013 para uso e aplicacdo em
seres humanos (STRONKS; DAGNELIE, 2014).

Este implante é composto de uma placa, contendo 60 eletrodos, implantada
cirurgicamente na superficie epirretinal. Ela funciona em conjunto com alguns equipamentos
eletronicos de uso externo que gravam dados de imagem do ambiente, processam estes dados e
0s enviam para o implante em forma de estimulos elétricos (STRONKS; DAGNELIE, 2014).

O Argus Il sera mais bem detalhado na secéo a seguir.

2.5 OSISTEMA DE IMPLANTE DE RETINA ARGUS II

Recentemente liberado pelo FDA nos Estados Unidos, produzido pela SSMP, o sistema
Argus Il foi o primeiro implante a se tornar disponivel comercialmente. Ele é chamado de
sistema pois este € formado por um conjunto de componentes que, unidos, tornam possivel a
recuperacdo parcial da viséo do paciente com RP.

Conforme mostrado na Figura 7, uma cadmera de video é acoplada aos 6culos usados
pelo paciente. A imagem capturada é enviada para uma Unidade de Processamento de Video
(VPU —do inglés Video Processing Unit), usada pelo paciente presa na cintura. A VPU processa
a imagem da cadmera e a transforma em padr@es de estimulos elétricos. Os dados sdo enviados

para uma bobina transmissora montada nos 6culos, que os transmite por meio de telemetria de
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radiofrequéncia (RF) para o implante instalado na retina. As informagdes sdo transformadas em
pulsos elétricos que “imitam” a comunicagdo entre os cones e bastonetes com 0 nervo optico.
Por fim, 0 nervo Optico encaminha a mensagem para o cortex visual originando a percepcao do
paciente (FDA, 2013).

Figura 7 — Visdo geral do funcionamento do Argus Il
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Fonte: (FDA, 2013) adaptado.

De modo a adaptar as respostas do sistema para cada paciente, apds o implante cirdrgico,
este é acompanhado periodicamente para ajustar os parametros e estimulos a cada situacdo. A

seguir serdo descritos cada componente do sistema.

2.5.1 Componentes Internos

1. Implante de Retina.

O dispositivo implantado no olho possui 0s seguintes componentes principais:

e Compartimento selado hermeticamente que contém dispositivos que recebem a energia
necessaria para ativar todo o sistema interno (Electronics Case);

e Bobina interna que transmite os dados ao chip (Internal Coil);

e Pequeno filme que conecta o compartimento ao chip de retina que contém 60 eletrodos
expostos de platina, dispostos em uma matriz 6 x 10. Este chip é ent&o preso a regido
da retina a qual sera estimulada pelos eletrodos;

o Cinta feita para envolver a esclera e auxiliar na fixagcdo do implante.
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Figura 8 — Componentes internos do implante
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Fonte: (FDA, 2013) adaptado.

A insercdo do chip dentro do globo ocular € possivel gracas a uma regido proxima a iris
denominada de Pars Plana. Esta regido ndo possui funcdo ap6s o periodo fetal do ser humano,
tornando-o um 6timo local de entrada durante execucdo de cirurgias oftalmoldgicas
(MOHAMMED, 2018).

2. Aderéncias Retinais

Utilizado comumente para reparar descolamentos de retina, os Tacks retinais, pequenas
estruturas compostas de titanio ou hidrogel, também sdo usados para fixar o conjunto de
eletrodos na retina (RODRIGUES et al., 2004). Neste caso usam-se dois, sendo um para fixacdo
da matriz e o segundo para garantir a ancoragem do chip. O tack é feito de liga de titanio
biocompativel e possui uma aparéncia de alfinete com um corpo fino e pontiagudo em uma
extremidade que perfura retina, coroide e esclera e um eixo cilindrico alongado na outra
extremidade. (LIN et al., 2018)

Figura 9 — Tack retinal fixando o chip na retina

. ¢

Fonte: (BLOCH; DA CRUZ, 2020) adaptado.
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2.5.2 Componentes Externos

1. Oculos

Os dculos Argus Il representam uma maneira conveniente de fixacdo da cdmera de video
para captura de imagens e do sistema de radiofrequéncia que alimenta os componentes internos.
A pequena e leve camera de video € instalada na parte central dos éculos, logo acima
do apoio para o nariz. E o sistema RF e bobinas de telemetria sdo montados na lateral de forma
ajustavel para gerar conforto ao usuério e permitir que a bobina externa se encontre na posi¢cao

ideal em relacéo a interna.

Figura 10 — Componentes externos do implante
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Fonte: (BLOCH; DA CRUZ, 2020).

2. Unidade de Processamento de Video (VPU — Video Processing Unit)

O VPU é composto por um estojo, botbes, conectores, bateria recarregavel e placas de
circuito digital. Os éculos sdo conectados a VPU para facilitar a comunicacdo entre 0s
dispositivos evitando ruidos externos. Ele também contém uma entrada de conexdo para
computador onde pode ser programado para adaptar-se ao usuario.

O VPU adquire a imagem e a converte em um formato digital. Filtros, como detecg¢do
de arestas e ajuste de contraste, sdo aplicados. A imagem é entéo reduzida para uma resolucéo
de 6 x 10 pixels usando um filtro de reducdo de escala. A representagdo da imagem é mapeada
para regulacdo do grau de estimulos usando tabelas de consulta personalizadas que foram

derivadas durante o processo de ajuste do paciente. Uma verificacdo é realizada para garantir
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que a corrente e a carga maxima por fase estejam dentro dos limites de seguranga. Os

pardmetros de estimulo sdo entdo enviados via telemetria para o implante.

Figura 11 — Exemplo de processamento de imagem feito pelo VPU. A imagem da bicicleta € recebida,
processada e enviada em resolucéo 6 x 10 pixels para o implante

Fonte: (BLOCH; DA CRUZ, 2020).

2.5.3 Regulagem do sistema

Para finalizar, todo o sistema é regulado de acordo com as necessidades do usuério. 1sso
é feito através do software CFS — Clinical Fitting System. O CFS consiste em um programa de
ajuste, com uma interface grafica do usuario executado em um computador. O CFS € usado
para executar testes de diagnostico do sistema (por exemplo, impedancia do eletrodo), medir a
resposta do paciente a estimulos, configurar os parametros do sistema e definir estratégias de
processamento de video de modo a produzir imagens com maior definicdo ao usuario.

Os arquivos de configuracdes especificas do paciente desenvolvidos a partir do processo
de adaptacdo podem ser baixados para a VPU. Os parametros de estimulos sdo verificados pelo
CFS e pela VPU para garantir o estimulo enviado seja fornecido a uma poténcia segura.

Como dito anteriormente, utilizar um implante tem seus riscos. O fato de conter metais
dentro do olho e circuitos elétricos faz com que qualquer campo eletromagnético externo
provoque uma corrente induzida em qualquer componente interno. Por conta disto, uma das
recomendacdes mais fortes do FDA é que o usuério fique longe de aparelhos de ressonancia
eletromagnética.

A inducéo de corrente faz o chip funcionar, mas também provoca dissipacao de energia
térmica no meio. Os implantes retinais serdo objeto de estudo do presente trabalho. Procura-se
mostrar através do ponto de vista térmico, as condi¢des para que este implante possa ser

utilizado sem risco de danos térmicos ao olho do paciente.
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3 FUNDAMENTACAO TEORICA

Neste capitulo serdo expostos os estudos realizados sobre implantes de retina e analises

térmicas envolvendo o globo ocular.

3.1  ANALISES DOS IMPLANTES RETINAIS

Muitos dos trabalhos cientificos tém buscado avaliar o grau de evolucdo dos pacientes
e 0 bem estar do usuério com implante retinal. (LIN et al., 2018), por exemplo, avaliaram o
estado de 30 pacientes entre 2007 e 2009 desde o momento do implante até completa
cicatrizacao cirdrgica. Foi averiguado que 0s possiveis eventos adversos que podem causar a
inutilizacdo do implante ocorrem geralmente nos primeiros 6 meses até 3 anos apos a cirurgia.

Os autores também sugerem que o avancgo da microeletrénica permitird composicao de
chips com mais de 60 eletrodos, melhorando a resolucéo da imagem, gerenciamento de poténcia
e transmissao de dados enguanto mantém a geracdo de calor sob controle.

Além do sistema ARGUS, o mercado atual possui diferentes estudos e inovacao para
implante retinal. (CHUANG; MARGO; GREENBERG, 2014) colheram dados dos cinco
implantes mais proeminentes do mercado, realizando uma analise criteriosa e comparativa para

disponibilidade clinica, potencial de restauracdo da visdo e biocompatibilidade a longo prazo.

3.2 USO DE IMPLANTES E AQUECIMENTO DE RETINA

O uso, regulamentado pelo FDA em 2013 (LIN et al., 2018), do implante de retina
ARGUS Il em pessoas fez com que novas linhas de pesquisas fossem desenvolvidas. Uma
destas linhas aborda o calculo de temperaturas dentro do olho humano e possiveis danos que
este aumento de temperatura possa causar.

Estudos mostram que uma pequena variacdo de temperatura ocular — cerca de 3 a 5°C —
podem levar a formacdo de catarata (WESSAPAN; RATTANADECHO, 2012). Dentre 0s
principais autores, (OPIE et al., 2012) lideraram o estudo sobre o aguecimento de implantes de
retina. Em seu estudo, os autores analisaram a variacdo de temperatura provocado por um
implante em um olho de um felino utilizando simulagdo numérica, assim como efetuaram

medidas in vivo e in vitro para validagdo da simulacao.
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As medidas in vivo e in vitro necessitam do 6rgao para estudo experimental sendo o
primeiro testado diretamente no ser vivo e o segundo testa os efeitos em um 6rgdo fora de seu
corpo natural, sendo sustentado em um ambiente controlado e nutritivo para que 0 mesmo nédo
venha a se deteriorar.

Nas ultimas décadas, a simulagdo numérica passou a ter importancia na engenharia, no
desenvolvimento de novos produtos diminuindo o tempo entre concepcgdo e langamento de
equipamentos, assim como a diminuicdo dos custos e aumento da seguranca. Mais
recentemente, essa técnica comeca a ser usada a servico da medicina, podendo proporcionar
seguranca e melhor planejamento em procedimentos médicos. Sendo assim, a simulagdo
numerica representa um método ndo invasivo para obter resultados similares aos dois primeiros
mencionados. Hoje é possivel encontrar no mercado softwares de simulacdo que se utilizam do
FVM para calcular reacdes térmicas, fisicas e quimicas em corpos de geometria complexa,
simulando como os eventos podem ocorrer ao longo do espaco e tempo.

Voltando ao estudo de (OPIE et al., 2012), os autores tomaram como base a norma
australiana AS EN 45502.1-2002 a qual impGe, como margem de seguranga, para temperatura
superficial em implantes bioldgicos de até 2°C acima da temperatura corporal ao redor de
qualquer superficie do implante.

O corpo humano possui um complexo sistema equilibrado termicamente, de modo a
manter cada célula em seu devido funcionamento. Elevacfes na temperatura do corpo humano
provocam a desnaturacdo de uma série de proteinas, a qual representa um processo comum de
necrose em células conforme descrito em (HENLE, 1983).

Apesar dos implantes de retina trazerem uma solucdo parcial para o problema da RP,
certas precaucOes devem ser tomadas para garantir a perpetuacdo da visdo do usuario. Como
todo equipamento elétrico, o implante de retina dissipa calor. A poténcia térmica gerada pelos
eletrodos, que compdem o implante precisa ser cuidadosamente regulada de modo que ndo
cause danos aos componentes neuronais remanescentes da retina, e assim, garantir o bom
funcionamento do mesmao.

A energia absorvida pelo tecido pode causar coagulacdo ou ablacdo. A extensdo e
intensidade do dano térmico causado pelo implante dependem dos valores de temperatura
atingidos e da duragédo da exposicao. Esta extensdo pode ser contabilizada a partir do calculo
da funcdo dano térmico a qual sera apresentada no capitulo seguinte e pode ser utilizada para
quantificar este processo. Sendo assim, o presente trabalho foca o estudo relacionado a evitar

este risco.
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3.3  ANALISES TERMICAS E DE DANO TERMICO

A funcéo dano térmico vem sendo estudada e aplicada em diversos tecidos biologicos,
sempre buscando uma maneira de controlar a incidéncia de desnaturacéo proteica para beneficio
do paciente. (SILVA, 2012) por exemplo, analisou os efeitos do tratamento de melanoma de
coroide através de termoterapia transpupilar (TTT) e aplicou a fun¢do dano térmico para
determinar a quantidade de energia da radiacdo laser necessaria para tratamentos de tumores
oculares.

Posteriormente, (GARCIA, 2015) estendeu o mesmo estudo, aplicando a fun¢do dano
térmico em uma geometria tridimensional, encontrando efeitos diferenciados em tratamentos
para pacientes com idade avangada, cujo humor vitreo passa a liquefazer, provocando dano em
outras regides como o cristalino. Este estudo foi devidamente aprofundado em (GARCIA,
2020). Por fim, (OLIVEIRA, 2020) realizou estudo de caso em uma paciente jovem portadora
de melanoma de coroide, buscando validar os dados de simulago.

Os efeitos téermicos aplicados em implantes retinais ja& vem sendo estudados desde
(SILVA, 2004) a qual analisou o efeito do aquecimento de implantes retinais em modelos
bidimensionais utilizando-se de malhas ndo-estruturadas. Sendo este trabalho um
aprofundamento de (SILVA, 2004), aplicando o problema exposto em geometrias

tridimensionais.
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4 MODELAGENS MATEMATICA E GEOMETRICA

Neste capitulo serdo apresentados a modelagem matematica para o calculo do perfil de
temperatura do globo ocular, descrevendo suas equacdes e condi¢bes de contorno necessarias.
Além disso, a funcdo dano térmico, mencionada no Capitulo 3, complementara o conjunto de
equacOes usadas nesta modelagem. Por fim, serdo apresentados aspectos da modelagem

geométrica e serdo exibidas as hipoteses simplificadoras adotadas na presente dissertacao.

41 MODELAGEM MATEMATICA DO OLHO

A temperatura interna do corpo humano se mantém praticamente constante
independentemente da flutuacdo da temperatura ambiente, dados certos limites. Isto se deve as
derme e epiderme, sendo esta ultima responsavel por cobrir boa parte do corpo, formando um
isolante térmico natural. Entretanto, o isolante térmico que cobre o globo ocular — palpebras —
cumpre sua devida funcdo em média 3 segundos por minuto, quando estamos piscando
(GOKUL; GURUNG; ADHIKARY, 2013).

Para manter uma baixa variacdo de temperatura no globo ocular, a superficie da cérnea
contém uma estrutura de 3 camadas: a mucoide, uma espessa camada aquosa e uma fina camada
oleosa. A funcdo da camada oleosa é prevenir a evaporacdo da lagrima. A desnaturacdo desta
camada oleosa geraria um aumento drastico na taxa de evaporacdo lacrimal (GOKUL,;
GURUNG; ADHIKARY, 2013).

Além disso, toda a regido da coroide transmite calor através de fluxo constante de
sangue por uma rede de vasos que percorrem toda a regido, gerando uma troca homogénea com
0 restante do 6rgéo.

Para calcular como se processa a transferéncia de calor no interior do olho humano,
utiliza-se a equacgdo geral de difusdo de calor em cada regido distinta. Como as regides
analisadas séo tecidos biologicos, foi utilizada a adaptacdo da equacgéo proposta por Pennes e
demonstrada em (LAZZI, 2005), a qual separa os termos da fonte em trés, sendo todas retratadas
como taxas volumeétricas de geracdo de calor provenientes do calor metabdlico e das fontes

externas.
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oT
ptcta =V(k V) + A —B(T —Tp) +Q 1)

onde: p, representa a massa especifica do tecido [kg/m?]; c;, o calor especifico [J /(kg. K)]; k¢,
a condutividade térmica [W/(m.K)]; A; caracteriza o calor metabolico gerado [wW/m?]; B;, 0
coeficiente de perfusdo sanguinea [w/m? - K)]; T, a temperatura do sangue arterial [K] e Q é
a poténcia térmica volumétrica dissipada pelo implante [w/m?]. Nota: o subindice t se refere a
cada tecido que se encontra dentro do globo ocular, possuindo assim propriedades especificas.

O calor metabdlico gerado (A) na retina é representado por:

A= Ar(1,1)T-T (2)

Sendo Ay a taxa volumétrica de geragdo de calor metabdlico cujo valor corresponde a
10.000w /m3. E o coeficiente de perfusdo sanguinea (B) na coroide € na retina sdo representados

por:

By paraT < 39°C
B =<{Bg[1+0,8(T —39)] para39°C <T < 44°C (3)
5By paraT > 44°C

Onde By, € a taxa de perfusdo sanguinea cujo valor corresponde a 35.000w /(m® - K). As

condig@es de contorno séo definidas a seguir:

4.1.1 Troca de calor por conveccdo entre a parte posterior do olho e o corpo

Por conta do contato direto entre a superficie da esclera e a cavidade ocular altamente
vascularizada, foi considerado que toda superficie interna se encontra a uma temperatura
constante de 37°C (NARASIMHAN; JHA; GOPAL, 2010).

Como uma alternativa para o calculo desta condicdo de contorno, o calor pode ser

trocado por meio de uma taxa de convecgdo conforme mostrado na Equagéo 4:

—V(k-VT) = hy(T — T}) (4)
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onde: k é a condutividade térmica da esclera [W /(m. K)]; h;, é 0 coeficiente de convecgdo entre
o olho e o sangue [W/(m?.K)] e T, a temperatura do sangue (GOKUL; GURUNG;
ADHIKARY, 2013).

4.1.2 Superficie ocular em contato direto com o0 ambiente

A superficie externa da cornea troca calor com o meio ambiente através de conveccéo,

radiacéo e evaporagéo lacrimal:

—V(k - VT) = hoo (T = Ty) + 0e(T* = T2) + E (5)

onde: h,, é o coeficiente de conveccdo entre a cdrnea e o ambiente [W/(m%K)]; T, a
temperatura ambiente; o, a constante de Stefan-Boltzmann [5,67-10"8 W /(m?-K*%)]; ¢, a

emissividade da cornea e E representa a taxa de evaporacao lacrimal [W /m?].

4.1.3 Condicao inicial

Para encontrar a temperatura em cada ponto do globo no tempo t = 0, foram utilizados
os resultados obtidos de uma simulagao do olho em regime permanente sem a presenca da fonte

de calor, ou seja, sem 0 aquecimento provocado pelo chip.

4.2 A FUNCAO DANO TERMICO

A exposicdo de tecidos vivos a temperaturas fora de determinada faixa de valores
durante tempo prolongado pode desnaturar proteinas necessarias para a manutencdo da
integridade do tecido. Temperaturas elevadas podem ainda causar perda das funcdes bioldgicas
de certas moléculas ou outras mudancas irreversiveis que levem a necrose celular. Esse
fendmeno é definido como dano térmico e pode acontecer em altas ou baixas temperaturas
(ROL et al., 2000). Exemplos tipicos de dano térmico sdo queimaduras por aquecimento ou por
resfriamentos excessivos. O intervalo de temperaturas tolerado depende de cada tecido (SILVA,
2012).



39

Os métodos de quantificacdo da extensdo da desnaturacdo sdo calculados através de
equacdes de taxa termoquimica na qual indica um histérico detalhado da temperatura. Alguns
autores como (GLASSTONE, SAMUEL; LAIDLER, KEITH J.; EYRING, 1941) apresentaram
modelos estatisticos complexos descrevendo o processo de dano térmico. Ja (HENRIQUES;
MORITZ, 1947) e (BIRNGRUBER; HILLENKAMP; GABEL, 1985), buscaram uma maneira
de simplificar o modelo de desnaturacdo proteica em uma equacgéo dependente da temperatura
cuja integral sobre o tempo resultaria no dano térmico.

Em (ROL et al., 2000), os autores descrevem a equacao de desnaturacdo de Arrehnius
utilizada por Henriques (1947) e Birngruber (1985). Considerando que a reagéo envolve a teoria
do complexo ativado, a taxa de formacéo final do produto é

B RT ( AG) 6
“ N, R PUTRT ©)

w

onde: R representa a constante universal dos gases perfeitos [m3:Pa/(K-mol)]; T, a
temperatura absoluta [K]; Ny, a constante de Avogadro [mol~1]; h, a constante de Planck
[m?-kg/s] e AG, a energia livre de Gibbs para processo de ativacao [/].

A Equacdo 6 foi desenvolvida empiricamente por Arrehnius para descrever o efeito do
calor na taxa de reagdo quimica. A variacdo de concentracdo de moléculas ndo-danificadas ap6s

um periodo de tempo de exposi¢do é dada por

dc, B _
E = —(;)(T) Cx (7)
Integrando-a, tem-se:
RO
Q= 1n<cx(t)> = Jo w(T)dt (8)

O resultado do logaritmo da razéo de concentracédo de células ndo-danificadas apds um
tempo t é chamado de dano térmico £2. Esta funcgdo iniciaem t = 0, a uma temperatura corporal
de 37°C, e é integrada até um tempo t = t’, quando a temperatura do olho retorna para
temperatura corporal novamente, apés o desligamento da fonte de calor, ou seja, quando cessa
0 aquecimento do tecido, que pode provocar dano térmico. Desta forma, a equacdo foi

desenvolvida para um intervalo de temperatura que vai de 37°C até 100°C (ROL et al., 2000).
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Sabendo que a energia livre de Gibbs pode ser expressa como AG = AE,;.; — RT — T - AS, 0

dano térmico 2 é dado pela Equacéo 9 é expressa a seguir:

Q= NAR- - exp (1 + %) j:, T(t) - exp (— RAb;flE;)) dt )

onde: R é a constante universal dos gases perfeitos [m3 - Pa/(K - mol)]; N4, constante de
Avogadro [mol™']; h, a constante de Planck [m?-kg/s]; AS, a variacdo de entropia
[J/(mol-K)]; T, a temperatura absoluta [K] e AE,.;, a energia de ativagdo para processo de
desnaturacao [J/mol].
De acordo com (HENRIQUES; MORITZ, 1947), foi estabelecida a seguinte

correspondéncia entre o valor da funcéo dano térmico e o grau de queimadura:

e Queimaduras de primeiro grau: Q < 0,53;

e Queimaduras de segundo grau: 0,53 < Q < 1,00;

e Queimaduras de terceiro grau (representacdo de dano irreversivel): 1,00 < Q < 10.000.

Avaliar o grau de desnaturacdo molecular é subjetivo. A partir de testes em queimaduras
de pele, tanto (HENRIQUES; MORITZ, 1947) quanto (BIRNGRUBER; HILLENKAMP;
GABEL, 1985) definiram como limite de desnaturacdo o valor de Q = 1 como indicador de
dano total irreversivel. De acordo com (BIRNGRUBER; HILLENKAMP; GABEL, 1985), a
energia de ativagdo para o tecido retinal é AE,., = 2,9 - 10%] - mol~* e a variagdo de entropia
é AS = 595] - mol~1 - K~1. Visto que a fungio depende tanto da temperatura quanto do tempo
de exposicdo, manter um implante funcionando a temperatura elevada por um periodo

indeterminado pode trazer danos térmicos aos tecidos vivos vizinhos.

43  HIPOTESES SIMPLIFICADORAS

O modelo matematico construido foi aplicado em duas geometrias diferentes conforme
sera discutido no Capitulo 5. Para tanto, foram consideradas algumas hipéteses simplificadoras
similarmente ao exposto em (GARCIA, 2015). Séo elas:

e O olho é composto por camadas homogéneas e isotropicas de tecidos biologicos

diferentes, existindo contato entre as referidas camadas;
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A temperatura do sangue foi considerada constante e igual a 37 °C;

A temperatura na superficie da esclera foi considerada constante e igual a 37°C;

As propriedades fisicas dos componentes oculares foram retiradas de (OPIE et al.,
2012), para estudo com olho felino e de (GARCIA, 2015) para estudo com olho
humano;

Conforme indicado na Secdo 2.2, Item 10, todas as regides do olho foram
consideradas como solidos. Desta forma, a transferéncia de calor dentro do olho
acontece apenas por conducdo;

Os efeitos da perfusdo sanguinea na iris e no corpo ciliar foram considerados
despreziveis quando comparados aos efeitos do fluxo sanguineo na coroide e na
retina, que sdo mais vascularizados (OOI; NG, 2009). Assim, a perfusdo sanguinea
foi considerada apenas na retina e na coroide;

No caso do olho felino, a cornea foi a Unica superficie em contato com o ambiente.
Ja em testes com olho humano, parte da superficie da esclera foi considerada em
contato com o0 ambiente;

O nervo 6ptico ndo foi considerado devido a sua pequena influéncia sobre a
distribuicdo de temperaturas no olho (OOI; ANG; NG, 2008);

O limite de dano térmico aplicado ao olho felino sera 0 mesmo do olho humano
(Q=1)

MODELAGEM GEOMETRICA DO OLHO (FELINO E HUMANO)

Muitas patologias ligadas aos seres humanos possuem anomalias similares em animais.

Isto se repete em doencas oculares. Para estudos de evolugdo melanomas oculares, por exemplo,

(CAO; JAGER, 2015) sugerem a utilizacdo de testes em hamsters, ratos, coelhos, e outros

mamiferos de pequeno porte.

Ja para estudos de RP, ratos da espécie Wag/Rij foram utilizados em testes por (LAI;

JONAS, 1977) devido a sua espontanea degeneracdo bilateral na retina. Em estudos mais

recentes, sdo utilizadas racas especificas de cdes e gatos com variacbes no autossomo,

cromossomo responsavel por armazenar o material genético que ha em comum em toda uma

espeécie, que provocam doencas oculares degenerativas similares 8 RP (BUNEL et al., 2019) e
(MENOTTI-RAYMOND et al., 2007).
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Estudos in vivo sdo dificeis e raros. Os métodos numéricos se tornam elementos
importantes para compreensdo e analise de diversos processos biologicos. O olho felino foi
escolhido como peca-chave neste trabalho devido aos resultados apresentados por (OPIE,
2011). As dimensdes oculares fornecidas pelo autor foram tomadas como base para 0 modelo
tridimensional aqui adotado.

Além desses dados, foram consideradas as informac6es constadas no livro de (PRINCE
et al., 1960) que descreve minuciosamente as caracteristicas, dimensdes e anatomia em geral
dos tecidos oculares de equinos, caninos, felinos e outros animais. Com ele foi possivel projetar
um modelo geométrico de olho de felino e comparar com (OPIE, 2011) de modo a averiguar as
proximidades entre os dados.

Figura 12 — Modelo olho felino segundo (PRINCE et al., 1960) projetado em SolidWorks®

Cérnea | Hiris+Corpo Ciliar_|
/ / ~Humor Aquoso

2 ,—<{Humor Vitreo
& [Retina |
, —— Coroide

-Esclera |

[Cristalino

Fonte: O autor.

Figura 13 — Modelo do olho felino segundo (OPIE et al., 2012) projetado em SolidWorks
/ {Cérnea | _iris+Corpo Ciliar |

~— Humor Vitreo

—{Retina

_—{Coroide

_—Esclera
_—Cristalino

Implante

SOLIDWORKS Student License
Somente uso académico

Fonte: O autor.
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O software de desenho tridimensional utilizado foi o SolidWorks®, em ambos o0s casos,
criando perfis para cada regido ocular e revolucionando-os a partir do eixo pupilar. O implante
da Figura 13 foi representado por um disco concavo com 5,00 mm de didmetro e 0,25mm de
espessura (OPIE et al., 2012). O olho felino descrito por (OPIE et al., 2012), possui uma cornea
menor e mais delineada, sem presenca de curvas agudas, possuindo assim uma melhor
proximidade com o olho humano em comparagdo com o da Figura 12. Este aspecto € repetido
em outras regides e como serd exposto posteriormente, atraves do software responsavel pela
simulacdo cria-se uma malha ndo-estruturada, que busca preencher cada volume com pequenos
tetraedros e realizar uma conexao satisfatoria entre as superficies.

Isto se torna mais simples quando a geometria possui curvas suaves, amenas e
moderadas. Foi utilizada a geometria da Figura 13 como padrdo do olho felino, de modo a
realizar um comparativo com os dados apresentados por (OPIE et al., 2012) e assim validar a
simulacdo permitindo entdo a aplicacdo do dano térmico no modelo.

O volume dos respectivos tecidos e implante da Figura 13 foram comparados com a
Tabela 1 fornecida por (OPIE et al., 2012).

Tabela 1 — Volume dos Tecidos ((OPIE et al., 2012) e Autor), diferenca percentual

Tecidos Volume (OPIE et al., 2012)  Volume do presente trabalho  Diferenca entre VVolumes
Unidade mm3 mm3 %

Humor Aquoso 572,90 573,00 0,01

Cristalino 613,00 614,00 0,16

Humor Vitreo 1.534,00 1.534,00 0,02

Retina 346,60 346,50 0,04

Coroide 45,57 45,96 0,86

Cornea, Esclera e iris 1.123,00 1.141,00 1,56

Implante Epirretinal 4,78 4,71 1,53

Fonte: (OPIE et al., 2012) modificado.

A geometria do olho humano foi tragada segundo perfil fornecido por (GARCIA, 2015).
A autora tomou como base uma imagem de ultrassonografia, com a presenga de um melanoma
de coroide, para retirada das dimensGes geométricas. O mesmo projeto foi modificado,
retirando a geometria do melanoma e inserindo o perfil representativo do implante ARGUS IlI.

Conforme visto na Figura 8, o chip possui um aspecto retangular composta por uma
matriz 6x10 de eletrodos com 200 pum de diametro deslocados 575 um de centro a centro entre
si (STRONKS; DAGNELIE, 2014). Nao foi encontrada medida de espessura do eletrodo, desse
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modo, o autor utilizou 10 pum por ser a dimens&o mais comum entre os implantes do mercado
(CHUANG; MARGO; GREENBERG, 2014). Com intuito de simplificar a estrutura, todos 0s
eletrodos foram comprimidos em um Gnico disco de platina com 10 um de espessura e 1.800
pum de didmetro. Este disco possui o somatdrio dos volumes dos eletrodos. Foi escolhida a
aproximacgdo do implante para o formato de disco pois toda geometria do olho humano foi
desenvolvida através de um perfil o qual é revolucionado em volta do eixo pupilar. Sendo assim,

0 mesmo método foi utilizado para o projeto do implante no SolidWorks®.

Figura 14 — Representa¢do do ARGUS Il e sua geometria aproximada

Fonte: O autor.

A geometria tridimensional obtida para representar o olho humano encontra-se descrito
na Figura 15. A esclera foi subdividida em duas regides a serem diferenciadas na aplicacéo das
condi¢Bes de contorno. Uma parte de sua superficie tera como condicdo de contorno a
transferéncia de calor por convecgdo com o ambiente externo e a regido interna seré considerada
a uma temperatura constante de 37°C conforme descrito em Secéo 4.1.1. A coroide e retina
foram consideradas um Unico tecido, por possuirem propriedades similares, além do fato da

retina ter espessura muito pequena.
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Figura 15 — Olho Humano
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Fonte: (GARCIA, 2015) modificado.

Cada tecido ocular foi considerado homogéneo e isotropico. A perfusdo sanguinea e
taxa metabolica foram aplicadas na coroide e a taxa de evaporacdo lacrimal foi aplicada na

superficie da cdrnea e na superficie externa da esclera.
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5 METODOLOGIA

A proposta deste trabalho envolve a utilizagdo de ferramentas de desenho e simulagéo
para analisar o efeito do dano térmico em chips implantados na retina do olho humano. Este
efeito € analisado de acordo com perfis de temperatura e de dano térmico através de simulacfes
numeéricas em regimes permanente e transitorio.

A modelagem geomeétrica usada nesta dissertacdo foi projetada utilizando o software
SolidWorks® o qual oferece ferramentas de desenho tridimensional, permitindo a criacdo,
simulacdo de modelos, publicacdo e gerenciamento de dados.

As pecas e montagens criadas no SolidWorks® podem ser gravadas em diversos
formatos de arquivo, possibilitando sua exportacdo para softwares de simulacdo comumente
utilizados. Os modelos mostrados no Capitulo 4 foram projetados através da versao estudantil
do SolidWorks® ano 2016 e exportados para o Ansys Fluent ® onde foram realizadas as outras
etapas do projeto.

Neste trabalho, foi utilizado o software Ansys Fluent ® na versdo 18.1 para analisar 0s
riscos e consequéncias do uso prolongado do implante de retina.

A Figura 16 exemplifica o algoritmo utilizado para todo o processo de simulagéo usado

neste trabalho.

Figura 16 — Fluxograma de simulacéo
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Criacdo da geometria L no software de

do globo ocular simulag&o

v

Refinamento
de malha

# NAO

Malha
atende?

Simulagdo |«———-SIM

Fonte: O autor.
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5.1  INSERCAO DOS PARAMETROS TERMOFISICOS NO FLUENT® E CONDICOES
DE CONTORNO

A interacdo do Ansys® com o usuario se tornou mais amigavel com o passar do tempo.
Toda a biblioteca de seus aplicativos fica apresentadas na plataforma Workbench® onde o
usuario passa a ter a liberdade para criar seu préprio fluxo de simulacao, utilizando um ou mais

aplicativos os quais podem interagir entre si.

Figura 17 — Plataforma Workbench®
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Fonte: O autor.

O Fluent® representa uma aplicacdo dentro do Ansys®, conforme visto na Figura 17.
Esta aplicacdo possui basicamente 5 passos para concluir uma simulagdo: insercdo da
geometria, geracdo de malha, setup, solucdo e resultados. A geometria inserida pode pertencer
as extensGes mais comuns do mercado, como o SolidWorks®, ou no préprio programa de
desenho 3-D da companhia, o SpaceClaim®. A malha é gerada no passo seguinte, onde o
usudrio tem a liberdade para escolher refina-la para melhor atender sua solu¢édo. E por fim, os
dados séo inseridos na guia Setup antes do inicio da simulacéo.

De modo a obter resultados fiéis a dados medidos experimentalmente, é necessario
realizar uma analise de convergéncia da solugdo com o refinamento da malha. Um dos métodos
de refinamento de malha comumente usados parte do principio de fixar os dados de entrada da
simulacdo e aumentar aos poucos 0 numero de elementos de malha sempre averiguando o
resultado final até que a diferenca de valores entre a malha mais refinada e a anterior estejam

abaixo de uma tolerancia minima.
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Dentro da guia Setup, a aba General indica o tipo de simulacgdo a ser usado (permanente
ou transitorio). As propriedades termofisicas de cada tecido ocular sdo inseridas no item
Materials sendo estas conectadas com sua respectiva regido no item seguinte: Cell Zone
Conditions.

Além das propriedades termofisicas inseridas, as Equacgdes 2 e 3, relacionadas a geracao
de calor metabdlico e a perfusdo sanguinea, também precisam ser inseridas no setup. Como
estas equacdes ndo se encontram dentro da biblioteca do programa, elas foram inseridas através
de User-defined Functions (UDF).

UDF é um programa feito na linguagem C++ que permite que 0 usuario customize o
Fluent®, seguindo funcbes pré-definidas e ndo existentes no software, de modo que o mesmo
possa receber o codigo em seu mainframe (FLUENT, 2003). O algoritmo para calculo do calor
metabolico e da perfusdo sanguinea, produzido por (SILVA, 2012) foi modificado e aprimorado
para se adaptar ao codigo. Tanto (GARCIA, 2015) quanto (SILVA, 2012) utilizaram o software
Ansys-CFX® em suas simulagdes, sendo este 0 motivo das adaptacdes feitas pelo autor.

Além das Equacfes 2 e 3, o dano térmico também foi programado utilizando a mesma
metodologia, seguida por (GARCIA, 2015), e inserida no programa. Para mais informacoes
vide Apéndice A.

Por fim, as condicdes de contorno s&o inseridas em Boundary Conditions. E assim
conclui-se a composi¢do de dados, permitindo o inicio da simulag&o.
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

A seguir serdo apresentados os casos analisados no presente trabalho assim como seus
resultados. O capitulo sera dividido em duas partes. Na primeira sera apresentada a analise do
comportamento termico de um olho felino dotado de um implante de retina. Com isso, valida-
se 0 modelo fisico/matematico que foi em seguida usado para anélise do olho humano, com uso
de um implante de retina, 0 ARGUS II, o qual teve seu uso comercial liberado em 2013 pelo
FDA (Food and Drug Administration).

6.1 COMPORTAMENTO TERMICO DO OLHO FELINO

A seguir serdo apresentados os resultados da simulacdo numeérica do olho felino.

6.1.1 Propriedades termofisicas e condicGes de contorno

As propriedades termofisicas dos respectivos tecidos e do implante, indicados na Figura

13, estdo expostos na Tabela 2.

Tabela 2 — Propriedades do tecido usados na construcdo do modelo ocular felino

Tecidos k p cp

Unidade W/(m.°C) kg/m3 J/(kg.°C)
Humor Aquoso 0,600 1.009 3.430
Cristalino 0,400 1.100 3.000
Humor Vitreo 0,600 1.009 3.430
Retina 0,565 1.039 3.680
Coroide 0,600 1.050 4.178
Cornea, Escleraeiris 0,580  1.075  4.178
Implante Epirretinal 400 8.700 385

Fonte: (LAZZI, 2005).

Para o olho felino, as condic¢des de contorno aplicadas séo as mesmas indicadas por
(OPIE et al., 2012):
e Temperatura fixa na superficie da esclera: 37°C

e Temperatura ambiente: 20°C
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e Coeficiente de troca de calor por conveccdo na superficie da cornea: 65 W/(m2-°C)
(OPIE et al., 2012).

e Radiacdo e taxa de evaporacao lacrimal foram incluidas no coeficiente de convecgéo.

6.1.2 Verificacdo da convergéncia da solu¢do numérica com o refinamento da malha
utilizada

Uma vez que cada regido foi definida, o procedimento de refinamento de malha pode
ser iniciado. Para facilitar a geragcéo de malha ndo-estruturada, buscou-se elaborar o desenho do
globo ocular e seus respectivos tecidos internos evitando transi¢es bruscas e cantos vivos. O
refinamento foi produzido para atingir uma malha fina o suficiente para dar qualidade ao estudo,
respeitando o esfor¢co computacional.

Para atingir uma malha de qualidade para o caso analisado, a geometria foi simulada
com as condigdes de contorno informadas anteriormente, fixando o implante a uma temperatura
constante de 38°C. Uma vez que cada condicdo informada em (OPIE et al., 2012) foi obedecida,
retira-se o perfil de temperatura simulado comparando-o com o resultado dos autores. (OPIE et
al., 2012) utilizaram o software COMSOL Multiphysics 4.1.0.88 (COMSOL AB) em suas
simulagdes.

As curvas mostradas em (OPIE et al., 2012) foram levantadas a partir da linha de eixo
pupilar, seguindo o perfil retinal. O eixo horizontal informa a distancia entre a linha do eixo
pupilar e a curva retinal. Para facilitar o entendimento, vide a imagem mostrada na Figura 18
que exemplifica como os dados em (OPIE et al., 2012) foram retirados.

Figura 18 — Exemplo de retirada de pontos do gréfico de (OPIE et al., 2012)
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Fonte: O autor.
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A Figura 19 mostra o perfil apresentado por (OPIE et al., 2012) e os perfis de temperatura
simulados com vérios refinamentos de malha.

Figura 19 — Perfil de temperatura entre retina e humor vitreo comparativo com (OPIE et al., 2012)
38,20

Temperatura da Retina (°C)

0 1 2 3 4 5 6 7 8
Distancia a partir da linha horizontal (mm)

---------- Gréfico (OPIE, et al., 2012) =====- Malha ref.: 1,0 mm Malha ref.: 0,5 mm
Malha ref.: 0,25 mm Malha ref.: 0,2 mm

Fonte: O autor.

Cada curva da Figura 19 representa uma malha com poliedros uniformes cujo tamanhos
medidos em milimetros conforme mostrados na legenda. As oscilagdes mostradas nos
refinamentos iniciais de malha (1,0mm e 0,5mm) sdo justificadas pelo fato dos poliedros ndo
serem pequenos o suficiente para ocupar o espa¢o dentro do implante. De acordo com o grafico,
a medida em que a malha é refinada, a curva tende ao resultado apresentado pelos autores, sem
variacdo brusca de temperatura.

Uma analise da convergéncia dos resultados como refinamento da malha sobre todas as
curvas da Figura 19 foi realizada. O refinamento foi definido de acordo com o tamanho dos

elementos conforme mostrados na Tabela 3 a seguir:

Tabela 3 — Resultados dos testes de convergéncia de malha — Olho felino
Refinamento N° de Elementos EQM (%)

Malha ref.: 1,00mm 46.234 5,97
Malha ref.; 0,50mm 327.791 2,48
Malha ref.; 0,25mm 2.432.841 0,40

Malha ref.; 0,20mm 4.730.710 --

Fonte: O autor.
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Na Tabela 3, considerou-se que a malha com 4.730.710 elementos (Malha ref.: 0,20mm)
oferece os resultados de referéncia. Assim, a EQM (Raiz do Erro Quadratico Médio) de cada
malha foi calculada com relacdo a Malha ref.: 0,20mm. A expresséao utilizada para calcular a

EQM esta descrita na Equacéo 10 a seguir.

EQM = x 100% (10)

n

onde: T; é o valor calculado apara a temperatura no ponto i [°C]; T, o valor de referéncia da
temperatura no ponto i [°C]; n, nUmero de pontos onde a temperatura foi calculada [].

Apesar da malha com tamanho de 0,25 mm atender a expectativa dos resultados,
possuindo um EQM abaixo de 2%, foi escolhido para as simulagdes seguintes o refinamento de
malha com poliedros uniformes de tamanho 2 - 10~* metros (0,2 mm), gerando uma malha néo-
estruturada com 4.730.310 elementos. O programa foi executado em uma maquina com
processador Intel Core i7, 4,00 GHz com 32,0GB de meméria RAM.

Figura 20 — Vista do plano de simetria da malha com 4.730.310 elementos, selecionada para as simulagées
computacionais no olho felino executadas no presente trabalho

0,0025 0,0073 0,0025 0,0073

Fonte: O autor.
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6.1.3 Resultados: do inicio até 24hrs de uso continuo do implante

Como dito anteriormente, o olho felino foi simulado utilizando dados coletados em
(OPIE et al., 2012). A condicao inicial de temperatura é representada por uma simulacdo em
regime permanente, com as propriedades informadas na Tabela 2, condigdes de contorno da
Secdo 6.1.1, além de geracgdo de calor metabdlico e da perfusdo sanguinea na retina e na coroide.
Sendo assim, o olho felino foi simulado em regime permanente desconsiderando geracdo de
poténcia elétrica pelo implante. A distribuicdo de temperatura e seu perfil no eixo pupilar

encontram-se na Figura 21.

Figura 21 — Simulacéo do olho felino em regime permanente; a distribui¢do da temperatura (esquerda) e o perfil
de temperatura o eixo pupilar (direita)
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Fonte: O autor.

A seguir serdo mostrados dados de temperaturas calculadas sobre o eixo pupilar, e que
serdo usadas como base para 0s préximos estudos.

Com a condicdo inicial calculada, a simulacgdo transitéria pode ser iniciada. A duragdo
escolhida foi a utilizacdo do implante, de maneira continua, 24 horas por dia. A poténcia gerada
pelo implante epirretinal adotada, foi a poténcia maxima simulada por (OPIE et al., 2012) cujo
valor corresponde a 36,6mW. Este valor foi inserido no Setup conforme explicado no Apéndice
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A. Apos 2.100 segundos (35 minutos) a temperatura atinge um novo regime permanente,
mantendo-se constante durante o restante da simulagdo conforme visto na Figura 22.

Figura 22 — Evolugdo da temperatura com o tempo ao longo do eixo pupilar (esquerda) e pico da curva atingindo
novo regime permanente (direita)
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Fonte: O autor.

Figura 23 — Simulagéo do olho felino em regime transitério apos 24 horas de aplicagdo continua de 36,6mW do
implante epirretinal
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A Figura 23 mostra a distribuigcdo de temperatura ao final da simula¢do. Conforme dito
anteriormente, o perfil de temperatura atingiu seu equilibrio térmico.

A presenca do implante provocou um aumento gradual na temperatura do olho. A
perfusdo sanguinea presente na retina e na coroide manteve a temperatura maxima abaixo de
39°C. De acordo com a norma australiana AS EN 45502.1-2002, o implante n&o provocaria
risco de dano no tecido bioldgico vizinho estando dentro da margem méaxima de 2°C de
aumento acumulado de temperatura. Assumindo que o limite de dano irreversivel para o olho
felino seja 0 mesmo que o humano, o dano térmico calculado, Figura 24, superou a margem de
seguranga (Q=1,0), comprovando que mesmo em temperaturas abaixo de 39 °C, ha o risco de

danos irreversiveis nas regides no entorno do implante.

Figura 24 — Dano térmico no olho (esquerda) e perfil do dano térmico no eixo pupilar (direita) apos 24hrs de
exposi¢do ao chip aquecido
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Fonte: O autor.

A regido azul da Figura 24 representa toda extensdo em que 0 aquecimento nao
provocou elevacdo de temperatura acima de 37°C. Como a funcéo sé pode ser calculada dentro
da margem de 37°C a 100°C, (ROL et al., 2000), os demais pontos fora do intervalo foram
desconsiderados.

Durante o tempo de simulacdo, o implante provocou danos que s@o considerados

permanentes, no tecido da retina devido ao longo tempo de aquecimento constante. De modo a
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ser mais preciso, foi calculado o momento exato em que o dano térmico excede a margem de
segurancga (valor unitério). Sendo assim, de acordo com a simulagdo numérica, 0 tempo méaximo
que o olho felino pode suportar sem sofrer danos térmicos, a uma poténcia constante de

36,6mW, foi de 18.700 segundos, o equivalente a 5 horas, 11 minutos e 40 segundos.

Figura 25 — Evolucédo do dano térmico ao passar do tempo
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Fonte: O autor.

A Figura 25 mostra a evolucdo no tempo da curva do dano térmico. O pico da curva
representa o ponto exato em que o chip se encontra e conforme a regido se distancia do implante,
0 dano térmico diminui.

Para concluir este caso, uma ultima simulacéo foi realizada para estudar o efeito do dano
térmico apds desligamento do implante. E importante ter conhecimento a respeito dos efeitos
apos desligamento do implante, de modo que o controlador (VPU) possa prever determinadas
situacdes durante o uso de uma poténcia mais elevada ou de um uso continuo para que assim
haja um contrabalanceamento, de modo a enviar elevagdes desnecesséarias do dano.

O ensaio foi realizado obedecendo as mesmas condic¢des iniciais especificadas
anteriormente com o chip ativo de 36,6 mW, sendo usado durante 2.100 segundos — tempo
suficiente para a distribuicdo de temperatura atingir novo estado estacionario. Apés este tempo,
o chip foi desligado, continuando a simulacéo para observar a variagao de temperatura e dano

térmico por mais 2.100 segundos.
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Figura 26 — Aumento do dano térmico apds desligamento do implante de retina
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A simulacdo mostrou que o perfil de temperatura voltou a seu antigo regime permanente
apos 800 segundos. Ja o dano térmico continuou a subir por 1.260 segundos (21 minutos) até
parar em 3.360 segundos, comprovando assim, que mesmo apds o desligamento do implante, o
olho continua sofrendo avaria térmica, confirmando um importante ponto quanto a0 momento
do desligamento/religamento do implante, caso ndo se deseje que o olho sofra um dano térmico

irreversivel.
6.2 COMPORTAMENTO TERMICO DO OLHO HUMANO
A seguir serdo apresentados os resultados da simula¢do numérica do olho humano.
6.2.1 Propriedades termofisicas e condi¢Bes de contorno
As propriedades termofisicas do olho humano foram retiradas de (GARCIA, 2015).
Cada tecido ocular foi considerado homogéneo e isotropico. A perfusdo sanguinea e taxa

metabolica foram aplicadas apenas na coroide e a taxa de evaporacdo lacrimal foi aplicada na

superficie da cdrnea e na superficie externa da esclera.



58

Tabela 4 — Propriedades do tecido usados na construcdo do modelo ocular humano

Tecidos k p cp Perfusdo Taxa Taxa Evaporacdo
sanguinea Metabolica Lacrimal
Unidade W/(m.°C) kg/m3 J/(kg.°C) J/I(m3.s.°C) J/(m3.s) W/m2
Cérnea 0,580(c)  1.050(f)  4.178(i) - - 40(h)
Humor Aquoso  0,580(c)  1.000(i))  3.997(b) - - -
Iris & Corpo
. 0,580(a) 1.000(a) 3.997(a) - - -
Ciliar
Cristalino 0,400(g)  1.050(f) 3.000(g) - - -
Humor Vitreo 0,603(i) 1.000(i))  4.178(i) - - -
Coroide 0,628(a) 1.000(a) 4.190(a) 35.000(e) 10.000(e) -
Esclera Interna 0,580(c)  1.050(f) 4.178(qg) - - -
Esclera Externa  0,580(c)  1.050(f) 4.178(g) - - 40(h)
Implante
71,600(d) 21.450(d) 130(d) - - -
(ARGUS 1)

a)
b)
c)
d)

(AMARA, 1995)
Solugéo salina.
(EMERY et al., 1975)
(KLETECKA, 2017)

e)
f)

9)
h)

(LAZZI, 2005)

(NEELAKANTASWAMY; RAMAKRISHNAN, 1979)
(LAGENDIJK, 1982)

(NG; 00l 2007)

Fonte: (GARCIA, 2015) modificado.

Conforme indicado na Secéo 4.4, as propriedades do implante correspondem as mesmas

do eletrodo composto de platina. As condi¢des de contorno aplicadas sdo as mesmas indicadas

por (GARCIA, 2015). Foi utilizado UDF para calcular o fluxo de calor existente na superficie

externa da esclera e superficie da cornea, vide Apéndice A para mais informacgoes:
Temperatura fixa na superficie interna da esclera: 37°C (OOI; ANG; NG, 2008)

Aplicacgéo do fluxo de calor, indicado pela Equagédo 5, com 0s seguintes parametros:
Temperatura ambiente local: 25°C (OOI; ANG; NG, 2008)
Coeficiente de transferéncia de calor por convecgdo entre a cornea e 0 ambiente:

o

o

10 W/(m? - °C) (NG; OOI, 2007)

Emissividade da cornea: 0,975 (NG; OOI, 2007)
Taxa de evaporacéo lacrimal: 40W /m? (NG; OOl, 2007)
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6.2.2 Verificacdo da convergéncia da solu¢do numérica com o refinamento da malha
utilizada

A malha gerada no olho humano foi refinada utilizando a mesma metodologia explicada
na Secdo 6.1.2, empregando as mesmas condi¢cdes de contorno informada na secéo anterior.

Apos as simulages, as curvas de comparacao sao apresentadas a seguir:

Figura 27 — Perfil de temperatura a partir do eixo pupilar
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Fonte: O autor.

De maneira similar ao apresentado na Sec¢do 6.1.2, uma analise de convergéncia de
malha sobre todas as curvas da Figura 27 também foi realizada. O refinamento foi definido de

acordo com o tamanho dos elementos conforme mostrados na Tabela 5 a seguir:

Tabela 5 — Resultados dos testes de convergéncia de malha — Olho humano
Refinamento N° de Elementos EQM (%)

Malha ref.; 0,80mm 111.831 21,38
Malha ref.; 0,50mm 423.051 6,66
Malha ref.: 0,30mm 1.966.537 1,73

Malha ref.: 0,20mm 6.630.537 --

Fonte: O autor.

Foi considerado que a malha com 6.630.537 elementos (Malha ref.: 0,20mm) oferece os
resultados de referéncia. Assim, a EQM (Raiz do Erro Quadratico Médio) de cada malha foi

calculada com relacdo a Malha ref.: 0,20mm utilizando-se da Equacéo 10.
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Ap0s analise, a malha escolhida para dar continuidade as simulac6es foi a de poliedros
com tamanhos uniformes de 3 - 10~* metros (0,3 mm) a qual gerou uma malha nao-estruturada

com 1.966.537 elementos, sendo esta possuindo um EQM abaixo de 2%.

Figura 28 — Vista do plano de simetria da malha com 1.966.537 elementos, selecionada para as simulagées
computacionais no olho humano executadas no presente trabalho

0,02(m} 0 0,02 trn)
I 2000000000 I 90O 0000

0,005 0,015 0,005 0,015

Fonte: O autor.

A Tabela 6 a seguir mostra a diferenca volumétrica entre o olho humano e felino. Nela
é possivel ver que praticamente todas as regifes do olho humano sdo menores gque o felino,

sendo compensado apenas pelo humor vitreo, retina e esclera.

Tabela 6 — Diferenca volumétrica entre as geometrias

Tecidos Olho felino Olho humano Diferenga
Unidade mm3 mm3 %
Cornea 102,59 69,94 31,83%
Humor Aquoso 572,96 132,01 76,96%
Iris & Corpo Ciliar 419,86 116,09 72,35%
Cristalino 613,96 160,15 73,92%
Humor Vitreo 1.534,25 4.350,76 -183,58%
Coroide & Retina 392,42 511,88 -30,44%
Esclera 618,12 721,93 -16,79%
Implante 4,71 0,02 99,58%
TOTAL 4.258,87 6.062,78

Fonte: O autor.
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6.2.3 Resultados: do inicio até 24hrs de uso continuo do implante

De maneira similar, as condicGes iniciais de temperatura no olho humano foram
calculadas a partir de uma simulacdo em regime permanente, utilizando-se das propriedades
informadas na Tabela 4 e condig¢des de contorno da Sec¢éo 6.2.1. Foram considerados geragédo
de calor metabolico e perfusdo sanguinea na coroide. Lembrando que na geometria do olho
humano, parte da esclera encontra-se em contato com ambiente externo possuindo assim uma
maior area para troca de calor com cerca de 48,50% superior ao olho felino.

A geometria foi entdo simulada desconsiderando a poténcia gerada pelo chip e sua
distribuicdo de temperatura e perfil no eixo pupilar se encontram na Figura 29 a seguir.

Figura 29 — Simulacdo do olho humano em regime permanente

Perfil de temperatura do olho humano
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Fonte: O autor.

Uma vez que temos a condicéo inicial de temperatura em todos os pontos da malha, a
simulacdo transitoria foi iniciada. Similarmente ao olho felino, foi utilizado 0 mesmo periodo
de 24hrs com incidéncia continua da poténcia do implante. Segundo o manual do cirurgido do
Argus Il, (SSMP, 2013), a Secéo 3.8 informa o parametro Isrh, que mede a poténcia recebida

pelo implante. Esta poténcia pode variar de 0 a 64 mW dependendo da posic¢éo e distancia que
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o implante se encontra da bobina transmissora (vide Se¢éo 2.5.2 deste trabalho). A posicéo deve
ser ajustada de modo que a poténcia recebida permaneca media.

De modo a considerar a pior situacdo, o olho humano foi simulado a uma poténcia de
64,0mW. Apos 2.880 segundos (48 minutos) a temperatura atinge um novo regime permanente,
mantendo-se constante durante o restante da simulagdo conforme visto na Figura 30. Logo em

seguida, sera mostrado a distribuicdo de temperatura ao final da simulacéo (Figura 31).

Figura 30 — Evolucéo da temperatura com o tempo ao longo do eixo pupilar
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Fonte: O autor.

Figura 31 — Simulacdo do olho humano em regime transitério apds 24 horas de aplicacao continua de 64,0mwW
do implante epirretinal: a distribuicdo de temperatura (esquerda) e perfil de temperatura do eixo pupilar (direita)
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Fonte: O autor.
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Diferentemente do olho felino, neste caso a poténcia gerou um gradiente e temperatura
maxima bem menores. O humor vitreo, o qual possui propriedades proximas a da agua, age
como uma espécie de “sumidouro térmico” recebendo o calor gerado pelo implante e
distribuindo 0 mesmo por toda sua extensdo. Além disso, o0 volume ocupado do humor vitreo é
cerca de 1,85 vezes maior do que no olho felino, auxiliando melhor na distribuicdo de
temperatura. Por fim, a variacdo de temperatura também foi reduzida pois parte da superficie
da esclera se encontra trocando calor com o ambiente e a perfusdo sanguinea também assumiu
seu papel dificultando o aquecimento excessivo na superficie da coroide.

Apesar de todas estas consideracGes, a temperatura maxima continua dentro da margem
de célculo do dano térmico, de 37°C a 100°C de acordo com (ROL et al., 2000), e mesmo com
uma incidéncia baixa, esta funcédo foi calculada e seu resultado se encontra exposto na Figura
32.

Figura 32 — Dano térmico no olho (esquerda) e perfil do dano térmico no eixo pupilar (direita) apds 24hrs de

exposicdo ao chip aquecido
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Fonte: O autor.

Durante todo o periodo simulado é possivel identificar que o dano térmico ficou
acumulado na regido do implante. Neste caso também foi calculado 0 momento em que a fungéo

excede a margem de seguranca. Sendo assim, de acordo com a simulagéo, o tempo maximo que
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o0 olho humano pdde sustentar sem sofrer danos irreversiveis, recebendo uma poténcia constante
de 64,0mW, foi de 31.968 segundos, o equivalente a 8 horas, 52 minutos e 48 segundos.

A Figura 33 mostra o padrao de evolucdo do dano térmico para o caso do olho humano.
Comparando com a Figura 25, é possivel identificar que o pico em que se encontra o implante

foi drasticamente suavizado devido ao baixo intervalo de temperatura nas proximidades do

implante.
Figura 33 — Evolucdo do dano térmico ao passar do tempo
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Fonte: O autor.

O estudo ap6s desligamento do implante também foi realizado nesta secdo. Obedecendo
as condicdes indicadas inicialmente, o chip foi ativado e permaneceu constante até que a
temperatura atingisse novo regime permanente. Apos este tempo, o chip foi desligado,
continuando a simulacdo para observar a variacdo de temperatura e dano térmico por mais 2.880

segundos.
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Figura 34 — Aumento do dano térmico apds desligamento do implante de retina
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Fonte: O autor.

A simulacdo mostrou que o perfil de temperatura voltou a seu antigo regime permanente
apos 192 segundos sendo 0 mesmo tempo levado pelo dano térmico para parar seu incremento.
Com uma variacdo pequena de temperatura, é possivel concluir que a fungdo acompanha
linearmente a variacdo do perfil de temperatura. Sendo assim, o controlador do implante retinal
deve prever que apos reducdo de poténcia aplicada ou desligamento, o globo ocular continuara
sofrendo danos térmicos para que assim seja antecipado somas proximas ao limite de seguranca.

Com o intuito de tracar uma margem de seguranca durante o uso continuo do Argus Il,
uma série de simulacBes foram realizadas para coletar o tempo limite suportado pelo olho
humano a partir de diferentes valores de poténcia térmica aplicada. A Figura 35 mostra o
resultado deste experimento. Cada ponto mostrado representa o tempo necessario para o dano
térmico atingir o valor unitario ao expor o globo ocular a determinado nivel de poténcia.

O grafico apresentou uma curva linear iniciando-se em 10mW e decrescendo até o valor
de poténcia aplicada de 64mW. O intervalo de tempo entre a maxima e minima desta curva é
de apenas 9 minutos. Diferentemente do chip simulado para olho felino, o implante Argus 11
possui uma boa margem de seguranca com cerca de 9 horas de uso continuo pelo usuario sem

risco de dano irreversivel.
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Figura 35 — Duracdo maxima de funcionamento do implante no interior do olho humano sem dano irreversivel
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7 CONCLUSOES

A presente dissertacdo analisou os efeitos e consequéncias da longa exposicdo a

poténcia elétrica de implantes de retina em geometrias tridimensionais do globo ocular felino,
desenvolvido por (OPIE etal., 2012), e humano, desenvolvido por (GARCIA, 2015). O objetivo
principal foi estudar o efeito do aquecimento do implante de retina através da analise dos perfis

de temperatura e calculo da funcdo dano término nas diversas regides do olho, em especial nas

localidades préximas ao local do implante. Com isto, foi possivel analisar e encontrar uma

margem de seguranca preliminar, para que os tecidos oculares ndo sofram desnaturacao proteica

e, por consequéncia, possivel necrose celular.

Mediante os resultados obtidos, 0s seguintes pontos podem ser destacados:

As especificacbes da geometria felina informadas por (OPIE et al., 2012) tornaram
possivel ao autor deste trabalho replicar com precisdo na sua analise numerica em
geometria tridimensional, realizando assim, simulacdes em regime permanente com
curvas de aquecimento similares as mostradas pelos autores. Com isto, foi possivel
encontrar uma malha ndo-estruturada que produzisse resultados fidedignos sem
aumentar muito o custo computacional.

Com o célculo da funcdo dano térmico, a simulagdo numérica comprovou que,
diferentemente do que foi apontado na norma australiana AS EN 45502.1-2002, o
aquecimento de tecidos bioldgicos, mesmo com baixas poténcias elétricas, podem
provocar danos aos tecidos vizinhos.

Na geometria tridimensional do olho humano, desenvolvida por (GARCIA, 2015),
foi inserido um implante na forma de um fino disco céncavo.

O presente trabalho concentrou os dados existentes na literatura relacionados ao
tema, juntamente com a obtencdo do célculo do dano térmico. Isto foi produzido
com o intuito de compartilhar com a comunidade cientifica uma nova abordagem
do célculo através do software Ansys-Fluent®, podendo auxiliar no calculo do
tempo seguro de exposicdo do olho humano a poténcia térmica dissipada por

implantes de retina.
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Trabalhos Futuros

Uma vez que a geometria do olho humano se encontra pronta juntamente com toda gama

de algoritmos para realizacdo de simulacdes e calculos da fun¢do dano térmico, sugerem-se 0s

seguintes topicos de pesquisa para trabalhos futuros:

Utilizar a geometria fisica real do implante ARGUS Il e suas respectivas
propriedades termofisicas para buscar resultados mais fidedignos;

Realizar simulagbes com a poténcia volumétrica real do implante ARGUS 1l e
movimentar a posi¢do do implante de acordo com exames de imagem de fundo de
olho;

Obter imagens termogréficas da superficie do olho humano ndo-exposto ao
aquecimento do chip, em regime estacionario, para comparar com os resultados
computacionais, possibilitando sua validacao;

Projetar um sistema de controle a ser armazenado na unidade de processamento
externo, que possibilite ajustar o nivel da poténcia elétrica emitida pelo chip, de
modo a evitar o problema descrito;

Considerar a presenca de convecgdo no humor vitreo e analisar as consequéncias
do dano térmico em usuarios com idade avancada;

Segundo (GARCIA, 2015), com o avangar da idade, a massa especifica do humor
vitreo reduz significativamente tornando-o liquefeito e passivel de movimento
convectivo. Consequentemente, 0 uso constante do implante por pacientes mais
velhos pode ocasionar em aquecimento ndo-uniforme nas regides superiores do

globo ocular.
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APENDICE A — UDFs APLICADAS NO TRABALHO
1. User-defined functions utilizadas no presente trabalho.

Abaixo sdo apresentadas as UDFs utilizadas para inserir equacdes e variaveis no Ansys
Fluent® buscando uma melhor definicdo e solucdo do problema. A UDF se divide em blocos
chamados DEFINE os quais fornecem esta comunicacdo com o mainframe (FLUENT, 2003).

O primeiro bloco auxilia na insercdo da poténcia volumétrica no implante. Sendo a
poténcia e volume do implante descritos como constante, o termo source recebe o valor da
divisdo ja na unidade desejada [W/m?3]. Os blocos 2 e 3 seguem a mesma metodologia para
inserir as equacdes de calor metabdlico e perfusdo sanguinea respectivamente.

O penultimo bloco insere a funcdo dano térmico na simulacdo. Como a funcao depende
intrinsecamente da variagdo da temperatura em passos no tempo, este foi modificado para ser
executado apenas no final de cada passo de tempo simulado. Para traduzir, a Equagdo 9 em

codigo, foi realizada a sua discretizacao:

t=ts

a= NAR_ - exp (1 + %S) Z T(t) - exp (— ggzg) - At (A.1)

Por conta de os valores constantes, da Equacdo A.1, possuirem alto valor numérico, 0s
termos foram desmembrados para serem calculados separadamente e logo ap6s unidos. Por fim,
a soma do dano de cada poliedro da malha € armazenada em uma User-defined Memory (UDM).
A memoria extra € utilizada para armazenamento do dano para evitar que o calculo principal
sofra qualquer efeito proveniente do célculo usado na UDF. Uma segunda UDM ainda €
utilizada para calcular o tempo em que o dano passa a ser irreversivel, ou seja, quando o
resultado de A.1 passa a ser maior que o valor unitario.

Por fim, o ultimo bloco calcula o fluxo de calor usado como condi¢édo de contorno para
0 olho humano. A parcela da Equacéo 5 que compila todos os termos de conducédo, convecgéo

e radiacdo, sdo somados em cada ponto de superficie da cornea e da parte externa da esclera.
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/*************************************************************************/

/*User-defined Function para adicionar ao Setup:
-Blocos de poténcia volumétrica no implante, coroide and retina;

-Bloco de execucdo ao final do passo no tempo para Dano térmico;*/
/*************************************************************************/

#include "udf.h"

DEFINE SOURCE (potencia_ source,c,t,dS,eqn)

{
real source;
real P = 36.6; //Poténcia [mW]
real V = 4.783; //Volume do implante [mm?]

/* source term */
source = (P*le-3)/(V*1e-9); //Poténcia volumétrica do implante [W/m?3]
dS[eqn]=0;

return source;

DEFINE SOURCE (coroide source,c,t,dS,eqn)
{

real source;

real B = 35000,

real Tb = 37 + 273.15;

real T = C T(c,t);

/* Poténcia volumétrica da coroide [W/m3] */
if (T<=(294273.15))

{ source = =-B*(T-Tb) ;

if ((T>(394273.15))&&(T<=(44+273.15)))
{ source = -B*(1+40.8*(T-39))*(T-Tb) ;
if (T>(444273.15))

{ source = =5*B* (T-Tb) ;

}

dS[egn]=0;

return source;

DEFINE SOURCE (retina source,c,t,dS,eqgn)

{
real source;
real A = 10000,
real B = 35000;
real Tb = 37 + 273.15;
real T = C T(c,t);

/* Poténcia volumétrica da retina [W/m3] */
if (T<=(39+273.15))
{
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source = A*pow(l.1, (T-Tb))-B*(T-Tb) ;

:{f ((T>(394273.15)) &&(T<=(444273.15)))

{ source = A*pow(l.1l, (T-Tb))-B*(14+0.8*(T-39))*(T-Tb) ;
if (T>(444273.15))

{ source = A*pow(l.1l, (T-Tb))-5*B*(T-Tb) ;

;S[eqn]=0;

return source;

DEFINE

{

EXECUTE AT END(execute at end)

Domain *d; /*declara um apontador de dominio, isto n&o passa de um

argumento para definir a macro*/

real R = 8.3144621; /*Constante universal dos gases [J*K"-1*mol”-1]*/
real deltaE = 290000; /*Energia de ativacdo para o processo de
desnaturacdo [J*mol”-1]1%*/
real Ca = 6.81e2l; /*Primeira Metade da Constante Pre-exponencial
[KN=1*s”=11%*/
real Cb = 1e20; /*Segunda Metade da Constante Pre-exponencial
[Khr=1*s”=11*/
real deltat = CURRENT TIMESTEP; /*Passo de tempo atual*/
real tempo = CURRENT TIME; /*Tempo atual [s]*/
real temp, temp M1, Da, Db, Dt, HalfExponenteTfunc, TStepXCPreXTemp;
Thread *t;
cell t c;
d = Get Domain(l); /* Pega o dominio usando Fluent utility */

/*

Loop over all cell threads in the domain */

thread loop c(t,d)

{

/* Computa a funcdo dano térmico e armazena na user-defined memory
(UDM) */
//UDM 0 -> Memdbria para armazenar integral Dano térmico
//UDM 1 -> Membria extra para armazenar tempo em que o Dano térmico
(UDM 0) ultrapassou o valor unitario
begin ¢ loop(c,t)
{
if (tempo == 0)
{
C UDMI(c,t,0) = 0;
}
if (tempo > 0)
{
temp = C T(c,t);
if (temp >= (37+273.15))
{
HalfExponenteTfunc = exp(-deltaE/ (2*R*temp)) ;
TStepXCPreXTemp = temp*deltat*Ca;
Da TStepXCPreXTemp*HalfExponenteTfunc;
Db Cb*HalfExponenteTfunc;
Dt = Da*Db;



C UDMI(c,t,0) = C UDMI(c,t,0) + Dt;

if (C_UDMI (c,t,0) <= 1)

C UDMI(c,t,l) = tempo;

}
{
}
}
}
end ¢ loop(c,t)

}

DEFINE PROFILE (heat flux profile, t, 1)

{

face t f;
real hco = 10;

ambiente [W/ (m"2*K) ]

//Coef. de troca de calor por conveccdo com

//Temperatura atual [K]

real Temp = F T(f, t);
real Tamb = 25 + 273.15; //Temperatura ambiente [K]
real epsilon = 0.975; //Emissividade []
real sigma = 5.67e-8; //Const. Stefan-Boltzmann [W/ (m"2*K"4) ]
real E = 40; //Tx. evaporacdo lacrimal [W/m"2]
begin f loop(f, t)
{
F PROFILE(f, t, i) = -(hco * (Temp - Tamb) + epsilon * sigma *

(pow (Temp, 4) - pow(Tamb,

}

}
end f loop(f, t)

4)) + E);
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