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Introduccion

La hiperbilirrubina es una condicion que se presenta en neonatos debido a la
acumulacion de bilirrubina en la sangre, esto se debe a que el higado no se ha
desarrollado por completo y no tiene la capacidad para crear las enzimas que oxidan la
bilirrubina y poder excretarla por los rifiones, cuando los niveles de bilirrubina son
demasiado altos puede producir dafio permanente en el cerebro una Eondicién conocida
como Kernicterus, en el que la bilirrubina indirecta pasa al cerebro, produciendo
convulsiones, coma y hasta la muerte. Es un cuadro poco frecuente, en algunos casos,
puede producir secuelas como sordera y paralisis cerebral.

El tratamiento mas comun es con fototerapia, es decir aplicacion de luz Azul
intensa que actua sobre la bilirrubina y la transforma en elementos que pueden ser
eliminados por el organismo del neonato.

La ictericia también es bastante comuin entre los lactantes que no reciben

suficiente leche o cuyas madres producen naturalmente sustancias que elevan los niveles

de bilirrubina. [1]

Justificacion del Tema

El diagnostico temprano de la ictericia neonatal lleva a una mejor tratamiento del
recién nacido y esto también evita alguna condicion mas grave como el Kernicterus, que
es una condicion donde se han elevado mucho los niveles de bilirrubina y esto puede

llevar a tener dafio cerebral.



Normalmente el diagnostico de niveles altos de bilirrubina se realiza por un
médico especializado mediante un chequeo visual, si el neonato presenta cierta
coloracion amarilla en la piel o en ciertas zonas el médico recomendara analisis de sangre
para determinar correctamente los niveles de bilirrubina y asi determinar la terapia
adecuada, sin embargo a veces esta inspeccion puede pasar por alto ciertos niveles que no
son facilmente detectables.

Ademas en muchos hospitales donde el nimero de nacimientos es elevado, el
tiempo que se puede perder en andlisis de laboratorio para diagnosticar un paciente
neonatal con altos niveles de bilirrubina puede ser demasiado por lo que se necesita algun
método que represente un ahorro de tiempo para diagnostico y de tiempo de laboratorio
que también representa un alto costo economico.

Este diagnostico temprano se puede realizar con la ayuda de un dispositivo
portatil, de bajo costo y sobre todo no invasivo, lo cual tiene multiples ventajas, reduce el
tiempo en que se pueden detectar altos niveles de bilirrubina sin necesidad de esperar por
estudios de sangre que tardan mas tiempo y que ademas, debido a que necesitan las
extraccion de sangre, son estresantes para el recién nacido y para la familia del propio

recién nacido.



Capitulo I: Estado del Arte

1.1 Medidores de Bilirrubina

La medicion de algunas substancias o elementos que se encuentran en los tejidos
o fluidos tales como la sangre, es algo muy comuin para el diagnostico de o el monitoreo
de ciertas condiciones medicas, tal es el caso por ejemplo la medicion de oxigeno en la
sangre mediante los llamados oximetros o pulsioximetros para monitorear el nivel de
oxigenacion de un paciente. En el caso de la bilirrubina el procedimiento mas comun para
determinar el nivel en la sangre de un paciente (comiinmente neonatos) es extrayendo una

muestra del talon del recién nacido que se envia al laboratorio para su analisis.

Sin embargo este método es costoso debido al equipo de laboratorio necesario
para realizar los analisis y al tiempo necesario para realizar los mismos analisis.

Una alternativa a los estudios de laboratorio es mediante técnicas no invasivas
usando luz para medir la cantidad de bilirrubina en la sangre (denominada Bilirrubina
Transcutanea), existen en el mercado instrumentos desde hace tiempo que determinan de
una forma adecuada los niveles de bilirrubina transcutanea, tales como el
billirubinometro JM-103 de Driger (figura) , el bilitest que es un equipo desarrollado por

Technomedica una empresa de Rusia, o el BiliChek de Philips y algunos otros.
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Figura 1: Bilirrubinometro de Drager JM-103

Muchos intentos se han hecho para medir la bilirrubina transcutanea en forma no
invasiva, estos intentos incluyen el desarrollo de estandares de referencia visual y
reflectancia transcutdnea para medir el espectro de absorcion de la bilirrubina, la sangre
oxigenada y desoxigenada y la melanina que son los principales elementos absorbentes
presentes en la piel, y esto aprovechando que cada elemento tiene un espectro de

absorcion diferente. [2]
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Figura 2: Bilichek de Philips

Los bilirubinometros por reflectancia han obtenido una aceptable correlacion
entre los niveles de bilirrubina obtenidos en forma transcutanea y los de bilirrubina en
sangre en pacientes de poblaciones homogéneas. Sin embargo, algunos han fallado en dar
una correlacion correcta cuando se usan en una poblacion heterogénea y ya que las
poblaciones son raramente homogéneas los métodos para medicion de bilirrubina
transcutanea no han sido ampliamente aceptados, este es el caso del bilitest, el cual fue

desarrollado en Rusia y esta disenado para la poblacion Rusa que es predominantemente

Caucasica y no funciona correctamente con otros grupos étnicos. [2]



Figura 3: Bilitest de Tecnomedica.

1.2 Procedimiento de operacion.

Mientras cada instrumento tiene una operacion interna diferente el principio
basica es el mismo, la cabeza Optica o guia Optica es ligeramente presionada contra la piel
del bebe usualmente en la cabeza o en el esternon. para una correcta medicion la cabeza
Optica debe hacer un contacto completo con la piel y se deben evitar huecos debidos a
una mala posicion de la cabeza oOptica, esto para evitar que ingrese luz ambiental al

dispositivo de medicion.

A continuacion el dispositivo realiza una serie de disparos de luz , que pueden ser
dos o mas longitudes de onda o incluso luz blanca, estos disparos de luz, ingresan por la
piel del neonato para ser dispersados o absorbidos por el tejido y solo una pequefia parte
es retornada a la superficie, para ser recogida por un detector Optico , un sistema

electronico amplifica esta sefial y la procesa para entregar un resultado de la medicion.

[3]



Capitulo II: Ictericia

2.1 Bilirrubina

La bilirrubina es un pigmento biliar de color amarillo anaranjado que resulta de la
degradacion de la hemoglobina de los globulos rojos reciclados. Dicha degradacion se
produce en el bazo para luego (la bilirrubina) conjugarse en el higado. Estos pigmentos se
almacenan en la vesicula biliar formando parte de la bilis (es excretada hacia el duodeno,

lo que da el color a las heces)

La propia bilirrubina no es una enfermedad si no un residuo de un proceso dentro
del cuerpo humano, pero si la concentracion sube de ciertas concentraciones puede
presentarse lo que se denomina Ictericia

que se presenta como una coloracion amarillenta de la piel, escleras y mucosas

por aumento de la bilirrubina y su acumulacion en los tejidos corporales. [1]

2.2 Cuadro clinico

La mayoria de la gente asocia la ictericia con los recién nacidos, pero también se
puede presentar en los adultos. La ictericia se produce cuando la piel y las membranas
(como el blanco de los ojos) se vuelven de un color amarillento o amarillos Marrén,
debido a que hay una gran cantidad del liquido de la bilirrubina circulando en la sangre.
En los adultos la ictericia es signo de un problema médico subyacente, como una
enfermedad del higado. Cualquier persona que presente sintomas de ictericia deberia
consultar a un médico profesional lo antes posible.
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Como ya se habia mencionado la bilirrubina es una producto de desecho que se
produce por la propia descomposicion de la hemoglobina. Bajo condiciones normales, el
higado se encarga de eliminar la bilirrubina de la sangre. No obstante la ictericia se puede
presentar en los siguientes casos

1) El higado tiene que desechar demasiada bilirrubina.

2) Hay algun defecto que le impide al higado deshacerse de la bilirrubina de

forma adecuada.

3) Se bloquea el conducto de la bilis que permite drenas la bilirrubina y

almacenarla en los intestinos.

2.3 Diagnostico y Tratamiento

La bilirrubina es un subproducto de la descomposicion normal de los globulos
rojos. El higado procesa la bilirrubina para que ésta pueda ser excretada por el cuerpo en
forma de desechos. Al momento del nacimiento, el higado del bebé aun esta
desarrollando su capacidad de procesar la bilirrubina, por lo tanto, los niveles de ésta son
un poco mas altos en los recién nacidos y casi todos ellos presentan un cierto grado de
ictericia. Esta forma de ictericia aparece usualmente entre el segundo y quinto dia de vida

y desaparece alrededor de dos semanas. Esta enfermedad casi nunca ocasiona problemas.

La ictericia por lactancia se observa en el 5 al 10% de todos los recién nacidos.
Esto puede presentarse cuando los lactantes no ingieren suficiente leche materna, esta
enfermedad casi nunca necesita tratamiento. Sin embargo, algunas veces si es necesario
interrumpir la lactancia y sustituirla con biberon durante un periodo breve para que

desaparezca la ictericia.



La ictericia del recién nacido puede ser fisiologica, que es aquella que aparece
después de las 36 primeras horas de vida y desaparece alrededor del 10° dia. No es una
ictericia preocupante. Sus valores oscilan sobre los 12 mg/dl de bilirrubina. Se produce
por bilirrubina indirecta o no conjugada, es decir, aquella que todavia no ha pasado por el
higado. Sin embargo, existe otro tipo de ictericia, que se conoce como ictericia patologica
que si se considera importante. Es aquella que aparece durante las primeras 24 horas de
vida, y aumenta la bilirrubina mas de 0,5 mg por hora. Es producida por exceso de
bilirrubina directa, y puede ser causada por una hemorragia (cefalohematoma, en el que
también puede existir anemia), por una isoinmunizacion, o por una policitemia. Es
importante descubrirla, ya que puede producir Kernicterus, y tendra secuelas en el nifio

para toda la vida. Su tratamiento sera el mismo que el de una ictericia normal.

Toda ictericia patologica debe ser ingresada para estudios y tratamiento si

procede. El tratamiento va a depender de las cifras de bilirrubina. [1]

2.4 Fototerapia

Un método comun para tratar la ictericia en Neonatos es mediante la aplicacion de

terapia de luz o Fototerapia.

La fototerapia consiste en proyectar una luz fluorescente sobre la piel desnuda.
Una longitud de onda de la luz especifica puede descomponer la bilirrubina en una forma
que el cuerpo pueda eliminar a través de la orina y las heces. Actualmente se utilizan con

una mayor frecuencia las lamparas de fototerapia basadas en led's debido a que tienen un
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rango de longitud de onda mucho mas cerrado, permitiendo una mayor eficiencia, ademas
producen menor calor y la vida util de la lampara es mucho mayor que las basadas en

lampara fluorescente.

Figura 4 : Fototerapia a Neonato

Forma de uso de la lampara de fototerapia.

. El recién nacido se coloca bajo las luces sin ropa o solo usando un paiial.
. Los ojos estan cubiertos para protegerlos de la luz brillante.
. El bebé se voltea con frecuencia.

El equipo médico toma nota cuidadosamente de la temperatura corporal del bebé,
los signos vitales y las reacciones a la luz. Igualmente anotan la duracion del tratamiento

y la posicion de las lamparas.
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Debido a que se puede presentar deshidratacion por las luces, se pueden
administrar liquidos intravenosos durante el tratamiento. Se hacen examenes de sangre
para verificar el nivel de bilirrubina y cuando dichos niveles hayan caido lo suficiente, la

fototerapia estd completa.

Algunos bebés reciben fototerapia en la casa. En estos casos, una enfermera hace

visitas diarias y saca una muestra de sangre para su analisis.

El tratamiento depende de tres cosas:

o Peso al nacer
. Concentracion de bilirrubina en la sangre
o Edad del recién nacido (en horas) [1]
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2.5 Interaccion de la Luz y la piel Humana

Cuando la luz interacciona con el tejido pueden ocurrir cuatro acciones

“ Reflexion

- Transmision
- Dispersion

E Absorcion

Reflexién + Transmision Dispersion Absorcién
Figura 5. Interaccidn de la luz con la piel.

2.6 Reflexion y transmision.

Para el caso de la reflexion y la transmision ni la luz reflejada ni la transmitida
tiene efecto sobre el tejido. La energia luminica, o bien se refleja en la superficie (como

un espejo), o bien se transmite a traves de ella (como un cristal).
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Aproximadamente el 70 % de la luz que impacta en la superficie de la piel es
reflejada, aunque esto puede variar segin la longitud de onda. El resto de la luz es
absorbida por el tejido o dispersada por él. Usando una guia de luz y un gel se reduce

notablemente la cantidad de luz reflejada.

2.7 Dispersion

La dispersion es el cambio de direccion que tenia la luz inicialmente (fotones)
dentro del tejido. La luz puede ser dispersada por las fibras de colageno, vasos
sanguineos y otras estructuras y moléculas de la piel.

En contraste con la absorcion, la dispersion no deposita energia en el tejido hasta
que no es finalmente absorbida. Cuando ocurre la dispersion, una parte la luz abandona

los haces principales antes de ocurra la absorcion.

2.8 Absorcion

En el caso de la absorcion, los fotones entregan su energia a uno de los posibles
cromoforos de la piel o el agua. El foton ya no existe, su energia se transforma en calor
dentro del cromoforo.

Las sustancias mas importantes de la piel capaces de absorber luz son :

® Melanina (que se encuentra en la epidermis, el vello y los foliculos pilosos)
@ Oxihemoglobina + hemoglobina ( que se encuentra en la sangre )

o Agua

B Bilirrubina
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2.9 Refraccion

Se denomina refraccion luminosa al cambio que experimenta la direccion de
propagacion de la luz cuando atraviesa oblicuamente la superficie de separacion de dos
medios transparentes de distinta naturaleza. Las lentes, las maquinas fotograficas, el ojo
humano y, en general, la mayor parte de los instrumentos Opticos basan su

funcionamiento en este fenomeno Optico.

El fenomeno de la refraccion va, en general, acompafado de una reflexion, mas o
menos débil, producida en la superficie que limita los dos medios transparentes. El haz, al
llegar a esa superficie limite, en parte se refleja y en parte se refracta, lo cual implica que
los haces reflejado y refractado tendran menos intensidad luminosa que el rayo incidente.
Dicho reparto de intensidad se produce en una proporcion que depende de las
caracteristicas de los medios en contacto y del angulo de incidencia respecto de la
superficie limite. A pesar de esta circunstancia, es posible fijar la atencion unicamente en

el fenomeno de la refraccion para analizar sus caracteristicas.

Figura 6: Refraccion.
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2.9.1 Las leyes de la refraccion

Al igual que las leyes de la reflexion, las de la refraccion poseen un fundamento
experimental. Junto con los conceptos de rayo incidente, normal y angulo de incidencia,
es necesario considerar ahora el rayo refractado y el angulo de refraccion o angulo que

forma la normal y el rayo refractado.

Sean 1 y 2 dos medios transparentes en contacto que son atravesados por un rayo
luminoso en el sentido de 1 a 2 y & y & los angulos de incidencia y refraccion
respectivamente. Las leyes que rigen el fendmeno de la refraccion pueden, entonces,
expresarse en la forma:

1.* Ley. El rayo incidente, la normal y el rayo refractado se encuentran en el

mismo plano.

2.* Ley. (ley de Snell) Los senos de los angulos de incidencia g; y de refraccion g;
son directamente proporcionales a las velocidades de propagacion vy y v, de la luz en los

respectivos medios.

seng;, 1

(1)

sene, v,

Recordando que indice de refraccion y velocidad son inversamente proporcionales
la segunda ley de la refraccion se puede escribir en funcion de los indices de refraccion

en la forma:
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seng;  c¢c/ny n,

(2)

sene, c/n, mny
0 en otros términos:
n, seng, =n, seng, =Cte (3)
Esto indica que el producto del seno del angulo e por el indice de refraccion del
medio correspondiente es una cantidad constante y, por tanto, los valores de n y sen €

para un mismo medio son inversamente proporcionales.

Debido a que la funcion trigonométrica seno es creciente para angulos menores de
90°, de la ultima ecuacion se deduce que si el indice de refraccion n; del primer medio es
mayor que el del segundo n, , el angulo de refraccion €, es mayor que el de incidencia g,

y, por tanto, el rayo refractado se aleja de la normal.

Por el contrario, si el indice de refraccion n; del primer medio es menor que el del
segundo n, el angulo de refraccion €, es menor que el de incidencia € y el rayo
refractado se acerca a la normal.

Estas reglas practicas que se deducen de la ecuacion son de mucha utilidad en la
representacion de la marcha de los rayos, operacién imprescindible en el estudio de

cualquier fendmeno oOptico desde la perspectiva de la optica geométrica.

La refringencia de un medio transparente viene medida por su indice de
refraccion. Los medios mas refringentes son aquellos en los que la luz se propaga a
menor velocidad; se dice también que tienen una mayor densidad optica. Por regla

general, la refringencia de un medio va ligada a su densidad de materia, pues la luz
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encontrara mas dificultades para propagarse cuanta mayor cantidad de materia haya de
atravesar para una misma distancia. Asi pues, a mayor densidad, menor velocidad y

mayor indice de refraccion o grado de refringencia.

2.10 Difracciéon

La difraccion es el fenomeno que se produce cuando las ondas (mecanicas,
electromagnéticas o asociadas a particulas ) alcanzan un obstaculo o abertura de
dimensiones comparables a su propia longitud de onda , y que se manifiesta en forma de
perturbaciones en la propagacion de la onda, bien rodeando el obstaculo , bien sea
produciéndose una divergencia a partir de la abertura. En nuestro caso consideraremos la
difraccion de las ondas electromagnéticas , y en un sentido amplio , podemos decir que la
difraccion se define como toda desviacion de los rayos luminosos que no puede

explicarse ni como reflexion ni como refraccion.

2.11 Caracteristicas estructurales y propiedades
espectrales de la piel.

La piel presenta un medio complejo y heterogéneo, donde el contenido de la
sangre y el pigmento estan distribuidos de una forma variable. La piel consiste
principalmente de tres capas: epidermis con un grosor de unos 100 pm, esta capa no
contiene sangre, la siguiente capa es la dermis con un grosor de entre 1 - 4 mm, esta capa
si esta vascularizada y la capa de grasa subcutanea que tiene entre 1 a unos 6 milimetros

de espesor dependiendo del lugar del cuerpo.
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Tipicamente, las propiedades oOpticas de estas capas son caracterizadas por la
absorcion y la dispersion que se presenta en una unidad de longitud de un foton que viaja
en el tejido y un factor de anisotropia, que representa el coseno promedio de los angulos
de dispersion.

La epidermis se puede subdividir en dos subcapas, la epidermis no viviente y la
epidermis viviente. La epidermis no viviente es el estrato corneo con un grosor de entre
20 um y consiste de solo células escamosas muertas , y que son altamente keratinizadas
con un alto contenido de grasas y lipidos, y tiene relativamente un bajo contentdo de
agua. La epidermis viva de unos 100 um de grosor contiene la mayoria de la
pigmentacion de la piel, principalmente melanina que es producida en los melanocitos.
Las particulas grandes como los melanosomas (mayores a 300 nm de diametro) exhiben

principalmente dispersion.

— stratum corneum

epidermis

— papillary dermis

— reticuiar dermis

S

‘. hypodermis
()

Figura 7: Estructura de la piel.

La dermis es una capa vascularizada y los principales absorbentes en el rango

espectral visible son la sangre por la hemoglobina, el caroteno y la bilirrubina. [4]
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Capitulo III Bilirrubinémetro Optico

3.1 Radiacion no Ionizante.

La radiacion no ionizante (RNI) engloba toda la radiacion y los campos del
espectro electromagnético que no tienen suficiente energia para ionizar la materia. Es
decir, la radiacioén no ionizante es incapaz de impartir suficiente energia a una molécula o
un atomo para alterar su estructura quitandole uno o mas electrones. La division entre la
RNI y la radiacion ionizante suele establecerse en una longitud de onda de 100
nanémetros aproximadamente.

Al igual que cualquier forma de energia, la energia RNI tiene el potencial
necesario para interactuar con los sistemas biologicos, y las consecuencias pueden ser
irrelevantes, perjudiciales en diferentes grados o beneficiosas. En el caso de la
radiofrecuencia (RF) y la radiacion de microondas, el principal mecanismo de interaccion
es el calentamiento, pero en la region de baja frecuencia del espectro, los campos de alta
intensidad pueden inducir corrientes en el cuerpo y por ello resultar peligrosos. No
obstante, se desconocen los mecanismos de interaccion de las intensidades de los campos
de bajo nivel.

Es importante definir que este dispositivo es un instrumento que aplica radiacion
no lonizante en las longitudes de onda del color Rojo, amarillo y Azul con intensidades
controladas y con un tiempo de aplicacion de solo unos 100ms por canal, este tiempo
junto con la intensidad aplicada aseguran que no habra efectos secundarios de ninguna

indole al utilizar el instrumento.
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3.2 Teoria de operacion

La espectroscopia es actualmente usada para una gran cantidad de analisis de
muestras ya sea in-vivo o invitro, y existe un tipo de espectroscopia la que se basa en
reflectancia donde se refleja luz de forma difusa de un tejido (de una forma totalmente
no invasiva) y analizando la luz reflejada. Tales dispositivos deben ser calibrados antes
de usarse, especialmente para aplicaciones medicas u otras aplicaciones criticas ya que
esta calibracion del instrumento puede verse afectada por varios factores entre los que
estan las variaciones de la fuente de luz, si se usan lentes el opacamiento y
envejecimiento de las propias lentes, la temperatura, los cambios en la sensibilidad del
dispositivo detector, y algunas variaciones de la propia circuiteria electronica.

El dispositivo propuesto funciona basicamente realizando una serie de disparos de
luz de corta duracion de alrededor de 100ms de baja intensidad en la piel, las longitudes
de onda utilizadas son el color Rojo, el color azul y el amarillo, mas adelante se explicara
con detalle el porqué del uso de estos colores, seguido a cada disparo de luz se realiza una
medicion de la luz reflejada por la piel durante este periodo de 100 ms y se realiza un
céalculo con estas mediciones para obtener una valor de bilirrubina transcutanea.

Al utilizar luz de baja intensidad (basada en dispositivos LED) se esta utilizando
un tipo de radiacion no ionizante por lo cual es un dispositivo totalmente seguro y que no

presenta ningan riesgo

21



3.2 Método de calibracion

La rutina de calibracion se refiere a realizar una medicion optica de un bloque de
teflon, asi las mediciones subsecuentes son normalizadas por esta medicion inicial
estandar.

Esta normalizacion tiene por objetivo eliminar o cancelar la influencia de la
fuente (S) y la respuesta del detector (D), las cuales son dependientes de la longitud de
onda.

El resultado de la medicion (M) es relacionado a la reflectancia de la piel (R) por
un factor f que es dependiente de la eficiencia de coleccion (f) para capturar la luz
reflejada por la sonda utilizada sobre la piel, usando la eficiencia de coleccion en el

Teflon estandar (fq) , y la reflectancia del teflon estandar (Rqq) tenemos :

M = SFRD _  f R )

S fsta Rsta D fstd Rsta

M= f*R 5)

El espectro basico de reflectancia de la ptel M(A) se muestra en la figura () y ha

sido comunmente expresado como la densidad optica aparente  OD(A) que se obtiene de :
0D = —log,o(M) (6)

De la grafica de reflectancia (figura) se puede ver que si se aumenta la melanina

se causa un aumento de la linea base de absorcion, con un punto de pivote aparente en

cerca de los 837 nm.
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Figura 8: Grafica de densidad dptica.

3.3 Calculo de la reflectancia

Cuando los fotones entran al tejido, algunos pueden dispersarse y escapar de
regreso a la superficie donde son observables. el flujo de luz que escapa es llamado
reflectancia difusa Ry El valor de Ry depende de los coeficientes de absorcion de el tejido

, Ua, ¥ la longitud efectiva que los fotones viajan en el tejido.

Ry R, = exp(-Ly,)
ensemble L = Ad

N

of paths

Figura 9: Combinacion de caminos recorridos por los fotones.
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R4 esta Ginicamente relacionado con la relacion entre la dispersion y la absorcion.
La reflectancia difusa de la superficie de un medio seminfinito homogéneo con un

coeficiente de absorcion i, [em™] y un coeficiente de dispersion p, [cm™'] es aproximado

por la expresion:

’ '
Rd ~ g‘A‘Sl‘a =e 3(1+N") (7)

donde
§ = —t (8)
1’3.“a(ﬂa+ﬂs’;)
y
N =t 9
Ua ( )

0 es la protundidad de penetracion optica. N' es definido como la relacion de la
dispersion a la absorcion. El factor A & es igual a la aparente longitud L. para la
atenuacion de los fotones debido al coeficiente de absorcion u, .En otras palabras el
ensamble de los recorridos de los fotones para la luz que escapa observada como Rd

puede ser aproximado por un simple recorrido L= A 6

3.4 Sistema Optico

El sistema optico de medicion de bilirrubina se basa en la utilizacion de 3
diferentes longitudes de onda que tienen diferentes interacciones con el tejido para la
determinacion de la cantidad de bilirrubina en la sangre, en bien sabido que ciertas
longitudes de onda interactuan con los tejidos humanos , este efecto es utilizado por

ejemplo en los pulsioximetros , que usan un longitud de onda en el rojo y otra en el
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infrarrojo cercano, las diferencias de absorcion de cada longitud de onda se miden y
mediante un algoritmo computacional se determina la cantidad de oxihemoglobina y de
hemoglobina y con esto se calcula la cantidad de oxigeno en la sangre. En el caso de este
medidor de bilirrubina se utiliza el mismo principio pero usando los colores rojo ( mayor
interaccion con la oxihemoglobina), azul ( mayor interaccion con la bilirrubina) vy

amarillo ( para tono de piel y edad gestacional).

4«— Tubode acero

Cono de acrilico

PCB con los tres Leds
de potencia

Sensor optico
Sensor de presion

Figura 10: construccion de la Sonda.

El sensor de mano o sonda contiene la parte optica del instrumento de medicion
de bilirrubina, aqui estan incluidos los emisores LED de cada color y un sensor Optico
dentro de un sistema que recibe la luz que es aplicada a la piel del paciente, este sistema
esta formado por una placa PCB donde estan colocados los led's de potencia y el sensor
optico, un cono de acrilico que se encarga de dispersar la luz emitida por los led's y una

cubierta del cono de acrilico para atrapar la luz aplicada.
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Figura 11: Sonda que incluye el sensor de luz.

En la figura () se muestra un corte transversal de la sonda sensor se puede ver que
los led's estan colocados de tal forma que emiten la luz que se concentra y se dirige hacia
la parte superior del cono y esta parte entra en contacto con la piel del paciente los led's
estan montados sobre una placa de circuitos impresos donde esta toda la electronica

necesaria, y en la parte de la base se encuentra un sensor de presion.

\

R T il
ﬁ;&w mwﬂw_ﬂm,.\_&_j*

\
‘1;

Figura 12. Corte transversal y vista 3D de la sonda.
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3.5 Sistema De Iluminacion

El sistema de iluminacion consta de tres led's de alta potencia colocados dentro de
un PCB y que se disparan en secuencia, la luz emitida es dirigida hacia la punta de la
sonda mediante una guia oOptica fabricada de acrilico, la guia Optica se encuentra aislada
de la luz exterior que podrian meter efectos no deseados en la medicion, esto se logra
colocando la guia dentro de una cubierta de Nylamid (Primer prototipo) o de aluminio

(segundo prototipo).

Figura 13 .Tarjeta de circuito impreso con el sensor de transimpedancia y guia de luz.

Figura 14. Conos protectores de la guia 6ptica de nylamid y aluminio.
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3.6 Sistema De Enfoque

La luz de cada led que se dirige hacia la parte superior de la sonda sale y una parte
es absorbida por el tejido, la luz absorbida de cada longitud de onda depende de ciertos
factores como cantidad hemoglobina en la sangre, tono de piel, edad gestacional y
cantidad de bilirrubina en la sangre , otra parte de la luz se pierde debido a efectos de
difraccion pero una parte sale otra vez del tejido, esta parte se recoge en la parte central
de la guia optica de acrilico mediante un pequeiio tubo de acero y que dirige la luz
recogida hacia el sensor optico colocado en el centro de la placa PCB donde también
estan colocados los led's emisores.

{ Tubo de Acero con las

i
3 / paredes pulidas

1
Sensor Optico l
}
|

Figura 15. PCB y sistema de enfoque de luz.
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Capitulo IV Sistema Electroénico de Sefial Optica

4.1 Control de Intensidad de Leds

4.1.1 Circuito de disparo de los LED’s de potencia

Para el control de disparo de los led's de potencia se debe asegurar que la
corriente maxima de disparo no sobrepase un limite preestablecido para evitar dafos al
led y siempre emitir la misma cantidad de luz hacia el dispositivo, para esto se hace uso
de una fuente de corriente para controlar la intensidad de disparo, esta fuente de corriente
se puede implementar en forma discreta pero se opto por usar un controlador de LED
integrado, el CAT4101 el cual es un controlador de LED’s capaz de entregar hasta una
corriente de 1 A, tiene bajo ruido, necesita pocos componentes externos y la corriente de
salida se fija mediante una unica resistencia externa lo cual ayuda al ahorro de espacio en
el PCB, ademas de tener una entrada para habilitacion o PWM que puede controlarse

directamente desde el Microcontrolador,

En la figura 16 se muestra la conexion basica del CAT4101.

VCC 00—
AVwasy LED‘S*

2V O—{ VN

CAT4101 j
OFF DN O— EN/PWM LED
RSET
GND
549 Q2 l

Figura 16: Circuito de control de leds
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Este circuito de control permite hacer disparos precisos con la misma intensidad
debido a que la corriente que circula por los leds de potencia siempre es la misma, por lo
que no habra variaciones debido a calentamiento de componentes o envejecimiento de los

mismos durante un periodo de tiempo largo.

100 ms |50ms| 100 ms |50 ms| 100 ms

Figura 17: secuencia de disparo para cada canal

4.2 Etapa de preamplificacion de Transimpedancia

La sefial optica se recoge en el sensor una vez que ha salido por el cono de
acrilico y ha interactuado con el tejido y regresa por el centro de la sonda y llega
directamente al sensor optico a traves del centro del cono, el sensor Optico utilizado es el
opt101 (figura 19) el cual es un fotodiodo integrado a un amplificador de transimpedancia
y que tiene una salida de voltaje que se incrementa linealmente con la intensidad de la

luz recibida.

Figura 18. Amplificador de transimpedancia usado.
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SPECTRAL RESPONSIVITY

‘Wavelength (nm)

.iw

Figura 19: Estructura interna del amplificador y respuesta espectral.

4.3 Amplificador de Ganancia Variable

Como se puede ver en la curva de respuesta espectral del sensor optico (figura 19)
la sensibilidad para los tres colores usados no es igual , por lo que se necesita de una
forma de calibrar la respuesta para cada canal individual, esto se logra haciendo que la
sefial que proviene del sensor de Transimpedancia pase a través de tres amplificadores
mas, cada uno con una ganancia que se calibra para un color en especifico, esta
calibracion se realiza haciendo un disparo de calibracion hacia un “blanco”, y calibrando

cada canal para tener la misma respuesta de salida.
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Amplificador >
Amplificadores

con ganancia
calibrada para
cada canal

Emisores
de colores

Figura 20: Diagrama de operacion general.

4.4 Convertidor Analogico-digital

El convertidor Analogico a digital permite obtener la muestras analogicas y poder
convertirlas a sefiales digitales que pueden ser procesadas por el microcontrolador y
posteriormente enviadas hacia la computadora para analisis, en este caso se utilizo el
convertidor analogico digital interno del microcontrolador el cual es de 10 bits de
resolucion y se usa con un voltaje de referencia de 5v lo cual nos da una resolucion de
4.88 mV por bit, resolucion mas que suficiente para medir la respuesta del instrumento,

ya que se tiene un rango dinamico de 0 a 5 volt.
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4.5 Detector de Fuerza para Punto de disparo
4.5.1 Sensor de Fuerza

La mayoria de los ingenieros estan familiarizados con diferentes tipos de sensores
de fuerza, ya que estos se utilizan ampliamente en areas como robotica o equipo
industrial sistemas de seguridad de automoviles entre otras areas.

Particularmente los sensores de fuerza mas conocidos son las llamadas celdas de carga,
sin embargo estos sensores tienen desventaja que en aplicaciones donde la carga es
pequeiia la celda de carga puede ser mas pesada que lo que se quiere medir o donde el
espacio y tamafo son factores a primordiales a considerar la celda de carga no es una

opcion factible.

Figura 21. Sensor de fuerza.

En aplicaciones como esta, en la cual se necesita un modulo que sea pequefio y
ligero, se eligio utilizar un sensor de fuerza de los llamados Tactiles, estos sensores
tipicamente estan construidos en un material delgado, ligero y flexible dentro de cierto

margen.
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Especificamente para esta aplicacion se eligio el sensor Flexiforce A301 de la compaiiia
TekScan, el cual tiene un tamafio reducido, es de bajo costo y tiene una respuesta lineal

con la fuerza aplicada (Figura 22).

Figura 22: sensor de Fuerza A301 de Tekscan.

1200 0.020
0.018
ol 0.016
- 0.014
g 800
2 0.012 ©Q
g ‘Gonductance: 1/R 2
T 900 ~ 0.010 §
2 &
S - 0004 3
g 400 o
] I~ 0.006
0©
— 0.
200 — 004
Resistance 0,002
(] T T T T T T T e . l — - 0.000
0 10 20 30 40 50 B0 70 80 90 100 110 120
Force (Ibs)

Figura 23. Respuesta del sensor Flexiforce.

El circuito de adecuacion de respuesta del sensor se muestra en la figura 24, este
circuito es el propuesto por el fabricante, sin embargo cuenta con el inconveniente de

requerir una alimentacion de voltaje negativa, y ya que el sistema debe usar baterias el
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uso de una alimentacion negativa complicaria demasiado el sistema, por lo que se disefio

un circuito alterno que utiliza solo una fuente de alimentacion positiva.
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Figura 24. Circuito de adecuacion de sefial recomendado por el fabricante.

4.5.2 Calibracion de punto de disparo

Para evitar que el sensor dispare en diferentes momentos se utiliza un sistema que
mide la fuerza aplicada en la punta del sensor y que hace que siempre se dispare con un
nivel de fuerza igual en cada disparo, esto se realiza con un sensor de fuerza Flexiforce
piezo-resistivo cuya resistencia varia en forma inversamente proporcional a la fuerza que

recibe,

El circuito de adecuacion para este sensor de fuerza se puede calibrar de tal forma

que al sobrepasar el punto de calibracion se envia una sefial al microcontrolador

principal para comenzar la secuencia de disparo de los led's de potencia.
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Figura 25. Seccion de medicién de fuerza y calibracion del punto de disparo.
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Figura 26: Respuesta del sensor de fuerza.

El sensor de Fuerza se coloca dentro de la sonda en la parte inferior de tal forma
que al presionar la punta de la sonda contra la frente del paciente se ejerce una fuerza que

se detecta y se envia al circuito de medicion de fuerza.
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Sensor de presion

-

Figura 27. Sonda desarmada, se puede ver el sensor de presion que se coloca en la

parte posterior de la tapa.

4.6 Sistema de alimentacion

Para el prototipo 1 tiene requerimientos de alimentacion eléctrica simples,

basicamente una fuente de alimentacion de 12 V para los LEds e internamente dentro de

la tarjeta se regulan a 5 volts para alimentacion toda la logica y control que funciona con

este voltaje.

= Lot - e et ’.-;*.}.. .

Figura 28. Circuito de alimentacion para el prototipo 1.
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Basicamente esta fuente de alimentacion es de bajo ruido para evitar que este
ruido ingrese a la sefial de entrada de los amplificadores y modifique la sefal que

pretendemos medir.

4.6.1 Sistema de cargador de baterias

Para el caso del prototipo 2 donde se requeria un dispositivo portatil el cual debia
ser alimentado mediante una bateria y se tenia que diseflar también una etapa para el
control de la carga de la bateria que en este caso es una de 9 volts y de NiMh, este tipo de
baterias es dificil de cargas porque hay que monitorear el nivel de carga de la bateria y
también la temperatura de la misma para evitar un sobrecalentamiento, en este caso se
opto por desarrollar el circuito de control de carga en base al circuito integrado Bq200 el
cual es un controlador de carga de baterias que puede monitorear tanto el proceso de
carga como la temperatura de la bateria. En la figura 29 se muestra el circuito cargador de

baterias

é

Figu}a ZSTéargadbr de baterias usado.
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4.7 Primer prototipo
La tarjeta completa se muestra en la figura 30, se pueden ver las partes mas importantes.

Conector paral

Sonda Calibracion de fue
Driver de los Puerto de
LEDS comunicaciones |

Alimentacion Controlador Prin

Figura 30. Tarjeta de circuito impreso para el prototipo 1

Figura 31. Prototipo 1 en su caja junto a su sonda
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4.8 Segundo prototipo

El prototipo nimero 2 se disefio pensando en un instrumento tipo HandHeld, es
decir un instrumento portatil que se puede llevar a cualquier lado para realizar mediciones
de una manera facil.

Existe en el mercado diversas cubiertas que se utilizan para instrumentos de
medicion portatil, una estas empresas es Polycase que tiene muchos modelos de cubiertas
o cajas disponibles, y que son relativamente de bajo costo.

La modificacion principal del prototipo 1 al nuevo prototipo fue por el espacio
mas reducido en el PCB por lo que te tuvo que modificar la distribucion de componentes
para organizarlas en dos tarjetas PCB que se montan dentro del case, pero las etapas de
control, amplificacion y deteccion siguen siendo iguales, unicamente se agrego una etapa
que controla un circuito de carga de baterias para recargar la bateria interna del

dispositivo.

Figura 32. Ensamble e interconexion de tarjetas.
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Una vez que se ensamblaron y probaron las tarjetas en forma independiente se
interconectaron para probarse nuevamente y posteriormente se montaron la caja para

verificar espacio y alineacion de tornillos

Figura 33 : Montaje en la caja de Instrumento.

Baleria 9V

Tarjeta A
“ Tarjeta B

Figura 34. Diagrama del Ensamble final del prototipo 2.
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Partes del instrumento:
e Tapa inferior (1)
e Tapa superior (2)
e Cara superior para colocacion de etiquetas (3)
e Tapas intercambiables (4) (5)
e Tapa de compartimento de baterias (6)
e Tornillos (7)
e Conector de la bateria (8)

¢ Soporte de la Bateria. (9)
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Capitulo V. El software y el firmware

En el caso de un dispositivo de hardware controlado por un microcontrolador o un
microprocesador se utilizan tanto un firmware que interactua con el hardware a bajo

nivel, y con un software que corre aplicaciones del usuario para poder utilizarlo.

El firmware es la combinacion de memoria persistente y codigo de programas y
datos almacenados en esta memoria, ejemplos tipicos de dispositivos conteniendo
firmware son los sistemas embebidos tales como luces de trafico, relojes digitales,
calculadoras, teléfonos moviles, camaras digitales, El firmware contenido en estos
dispositivos provee el programa de control para el dispositivo. El firmware esta contenido
dentro de una memoria no volatil dentro del mismo dispositivo tales como memorias
ROM, EPROM, o memorias FLASH, y provee las instrucciones para que el dispositivo
interactie con el hardware o la electronica a muy bajo nivel, leyendo sensores o

activando salidas especificas del hardware.

El software para este dispositivo se refiere al codigo o programa que realiza tareas
de alto nivel y que interactia con el usuario a través de una computadora, y que se utiliza

en este caso para el almacenamiento de los datos obtenidos con el dispositivo.

5.1 Programa del Microcontrolador (Firmware)

El programa del microcontrolador realiza multiples tareas, primero configura los
periféricos a usar, tal como el convertidor analogico a digital que se usa para realizar las

mediciones, también configura los puertos digitales que se usan para los botones, también
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para las salidas digitales de control de la pantalla LCD y también para las entradas del
sensor de fuerza.

Ademas controla la comunicacion mediante el puerto USB para descargar los
datos obtenidos de las mediciones a una computadora.

En los diagramas de flujo de las figuras 35 y 36 se muestras las funciones

principales que realiza el microcontrolador.

5.2 Interfaz de comunicacion USB

Para capturar datos de diferentes experimentos y poder tener una base de datos de
mediciones de diferentes experimentos se desarrollo un software que funciona con el
circuito de medicion capturando y almacenando los datos de diferentes muestras de
pacientes. Los datos los captura el instrumento y los envia a través del puerto USB hasta
una PC en donde los datos de diversos experimento o mediciones se almacenan en un
archivo de datos para su posterior analisis a través del software de adquisicion de datos.

La comunicacion la realiza el mismo microcontrolador PICI8F2550, la
comunicacion se usa en modo estandar y se configura como un emulador de dispositivo
Serial, enviando los datos en forma de 6 paquetes de datos que son facilmente

decodificables.
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Configurar ADC

Configurar
Timer

Habilitar

Interrupciones

Activar USB

Continuar
CICLO

Sefial de
fuerza

Iniciar lectura

Figura 35. Diagrama de flujo del programa principal del microcontrolador
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Interrupcion

Lectura
Activada

Activar salida
Rojo

Realizar
mediciones
canall

Apagar salida Rojo
Activar salida azul

Realizar
mediciones
canal 2

Apagar salida azul
Activar salida Verde

Realizar
mediciones
canal 3

Realizar enviar
datos por USB

Termina Interrupcioén
regresaa programa
principal

Figura 36. Diagrama de flujo de la interrupcion principal.
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5.3 Software de adquisicion de datos
5.3.1 Instalacion

La instalacion del software utiliza un asistente de instalacion que configura las
opciones de instalacion del usuario como carpeta de destino y grupo de programas, esto

para poder ejecutar el programa de captura de datos y determinar en que carpeta se

almacenaran los datos obtenidos de la toma de muestras.

El mismo programa de instalacion va guiando al usuario a través de las diferentes

opciones de instalacion,.

IcterLux

Itis strongly recommended that you exit all programs befote inning this
installer. Applications that run n the backaround. such as virus-scanning
utilities, might cause the installer to take longer than average to complete.

/
|
i
|

Figura 37. Pantalla de bienvenida a la instalacion.

47



Destination Dwectory
Select the primary installation diectory.

Al software will be installed in the folowing locations. To install software into a
dilterent locations, click the Browse button and select another directory.

Taiget directory for application
IC:\Program Ples (B8] icterLux\ || Browse..

Target dicectony for National Instruments software

;C “Program Fles {x86}\National Insinumerts®, J  Brawse..

[ ¢cBack |

Figura 38. Pantalla para seleccionar carpeta de destino

Overall Progress: 4% Complete

Figura 39. Progreso de la instalacion y actualizacion de componentes.
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Una vez instalado el software el dispositivo puede comenzar a realizar mediciones
y enviarlas directamente a la PC que esté conectada para almacenar los datos obtenidos
de las mediciones en un formato compatible con excel o con MATLAB para su posterior

analisis.
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Unidad VI Resultados Experimentales
y Conclusiones

6.1 Sistema de calibracion Manual.

El método de calibracion para pruebas se realiza haciendo un disparo de prueba
sobre una superficie con una reflectividad conocida tal como el llamado blanco de teflon

y obteniendo la lectura del sensor Optico para el disparo de cada color.

Tek JL @ Acq Complete M Pos: 38,00ms MEDIDAS

- f CH1
Frecuencia
5.497H2?
CH1
i

000V
£ 0 CH1
1¥ Pefiodo

T61.9ms 7

CHY
s,
312mY

CH2 (Na)
Frecuencia

CHI 200mY M 50.0ms CH1 . S60mY
2-5ep~13 1216 <10Hz

TDS 1001B - 11:23:29 p.m. 01/09/2013

1]

Figura 40. Seial obtenida al disparar los tres colores al blanco.

Mediante disparos al blanco se puede calibrar cada canal en forma independiente

para que tenga la misma ganancia en su canal de amplificador propio.
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Figura 41. Ajuste de Ganancia para el canal 1.
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Figura 42. Ajuste de ganancia para el canal 2.
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Figura 43. Ajuste de ganancia para el canal 3.

6.2 Sistema de calibracion automatico.

En el prototipo 1 se utilizo un sistema con un amplificador con un ajuste de
ganancia manual mediante el uso de un potenciometro de ajuste y cada canal se ajusta o
calibra al ensamblar el equipo, sin embargo con el tiempo los componentes electronicos

sufren un deterioro debido a diversos factores y la calibracion se desajusta, por lo cual se

necesitaria una re calibracion.

Para eliminar este inconveniente, en el prototipo 2 se utilizo un sistema de ajuste
automatico de ganancia utilizando un amplificador con una ganancia programable
mediante el uso de un potenciometro digital el cual se ajusta mediante software desde el

controlador principal a través del bus I°C, con esto se elimina el proceso de calibracion en

hardware y la calibracion se realiza automaticamente mediante software.
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Esto representa una ventaja con respecto al prototipo | ya que se pueden eliminar
ciertos factores como el deterioro de los componentes electronicos sobre todo de los
amplificadores, de los leds de iluminacion y el propio sensor optico, el sistema de ajuste
de ganancia se muestra en la figura , este sistema de ajuste resulto muy benéfico puesto
que elimina la necesidad de calibrar el dispositivo en forma manual ajustado el hardware,

se ajusta facilmente mediante una rutina de firmware dentro del dispositivo.
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Figura 44. Circuito de ajuste de ganancia Automatico.
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6.3 Pruebas realizadas

En la primeras pruebas realizadas se lograron tener lecturas similar a la
determinada por un instrumento que se usa como referencia, en este caso se utilizo el
Bilitest, los resultados obtenidos comparados con el bilitest, se encuentran dentro de un

margen del 10 % de diferencia, esto solo con las pruebas iniciales del dispositivo sin
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_ajustar aun el algoritmo que calcula la bilirrubina transcutanea indirecta (TBI) y solo

para una poblacion pequeiia de solo 10 pacientes sanos.

Estos resultados preliminares no son suficientes para determinar que este nuevo
instrumento presenta mejoras en comparacion con los instrumentos que estan en el
mercado, sin embargo la finalidad de este instrumento es obtener una serie de mediciones
o datos que se analizaran posteriormente.

Todos estos datos se recolectaran de diversos pacientes con diferentes niveles de
bilirrubina Transcutanea indirecta, ademas de diversos tonos de piel y edad gestacional,
para poder determinar un mejor algoritmo general que permita una mejor relacion con los

niveles de bilirrubina en la sangre del Neonato.

Figura 45. Bilitest, dispositivo de referencia.
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6.4 Conclusiones

En este trabajo se desarrollo un dispositivo de bajo costo para el analisis de la
bilirrubina que obtuvo resultados similares a otros dispositivos muchos mas caros que se

encuentran en el mercado.

Este dispositivo puede almacenar los datos de cada medicion de bilirrubina en
cada paciente y almacenarlos en una computadora para su posterior analisis, esto ayudara
a realizar estudios mas profundos con una mayor cantidad de pacientes para determinar y
desarrollar un algoritmo para una mejor determinacion de la bilirrubina transcutanea en
neonatos, esto ayudara a reducir el tiempo de diagnostico y de atencion a pacientes que

pueden tener riesgo de presentar lctericia.

Como trabajo futuro se planea mejorar el sistema optico de la sonda para volverla
mas ergonomica, y se planea redisefar las tarjetas electronicas para crear un dispositivo
mas pequefio, ademas de mejoras en el software y en los algoritmos de célculo de

porcentaje de bilirrubina.

Se pretende utilizar este dispositivo para recabar datos de diferentes grupos de
recien nacidos para continuar con la mejora del algoritmo que determina la bilirrubina,
sin embargo el obtener los permisos necesarios para realizar estos estudios lleva mucho

tiempo y se sale del tiempo y del alcance de este trabajo.
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