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Resumen

La queratitis infecciosa es una enfermedad ocular asociada con la pérdida permanente de la
vision y causada por microorganismos; en ocasiones se presentan casos resistentes al
tratamiento quimioterapéutico. La utilizacion del enlace cruzado o reticulacién (CRUVR) para
€s0s casos resulta interesante en el area oftalmolégica. Actualmente el CRUVR terapéutico
se utiliza para el tratamiento de la enfermedad queratocono, y consiste en una reaccion
guimica que produce enlaces entre cadenas de polimeros, donde se incluye la aplicacion de
riboflavina sobre el ojo hasta que penetre en su interior, y la posterior irradiacion del ojo con
con luz ultravioleta (UV). La realizacion de ensayos in vitro para el testeo de la eficacia del
CRUVR en el tratamiento de la queratitis infecciosa presenta dificultades al no existir un
dispositivo emisor de luz UV adaptado a las condiciones de laboratorio; por lo cual los
ensayos actualmente se realizan con el dispositivo médico utilizado para el tratamiento del
gueratocono. En el presente trabajo se disefidé y construyé un dispositivo que permite la
irradiacion simultdnea de multiples muestras a 0.112 m\W/cm2, lo que constituye un avance

hacia la optimizacion de la realizaciéon de ensayos in vitro.

Palabras clave: Enlace Cruzado, Sistema de Control, UVA.
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INTRODUCCION

El aumento de la contaminacién trae consigo diferentes tipos de enfermedades, entre las
gue se encuentran las enfermedades oculares (Busanello, Santucci, Bonini, & Micera, 2017,
Haleem Khan & Mohan Karuppayil, 2012; Lee, Kim, Kim, & Kim, 2017; McMonnies, 2014;
Norback, Hashim, Hashim, & Ali, 2017). Entre tales enfermedades oculares se encuentra la
queratitis infecciosa, una infeccibn de la cérnea asociada con un riesgo de pérdida
permanente de la vision, que puede ser causada por bacterias, virus, hongos, protozoos, y

parasitos (Arrua et al., 2008; Sanabria et al., 2012).

Existe interés por parte de los profesionales del &rea oftalmoldgica en evaluar la utilidad del
enlace cruzado o reticulacion (CRUVR) en el tratamiento de la queratitis infecciosa
resistente al tratamiento quimioterapéutico (Alio, Abbouda, Valle, del Castillo, & Fernandez,
2013). EI CRUVR terapéutico, originalmente desarrollado para el tratamiento de la
enfermedad queratocono, consiste en una reaccidn quimica que causa enlaces entre
cadenas de polimeros. Estos polimeros pueden ser naturales (proteinas) o sintéticos. La
reticulaciébn puede ser iniciada con calor, presién, cambio del pH, o radiacién (haz de
electrones, rayos gamma, o luz ultravioleta). Una vez que el polimero haya pasado por el
proceso, se le llama polimero reticulado (Knappe, Stachs, Zhivov, Hovakimyan, & Guthoff,
2011; Ryman-Rasmussen, Riviere, & Monteiro-Riviere, 2007; Wilhelm et al., 2003).

Cuando es aplicado al tratamiento del queratocono, el enlace cruzado aumenta la rigidez
corneal. El procedimiento incluye la aplicacién de riboflavina sobre el ojo hasta que penetre
en su interior, y la posterior irradiacion del ojo con con luz ultravioleta (UV) homogeneizada y
dosificada. Esta radiaciébn ocasiona una reaccion quimica que aumenta el grosor de las
fibras de colageno y los enlaces entre ellas, logrando asi una mayor rigidez de la cornea
(Spoerl, Mrochen, Sliney, Trokel, & Seiler, 2007).

Un paso importante en el desarrollo de nuevos tratamientos a afecciones humanas es la
realizaciébn de ensayos in vitro, a fin de poner a prueba su efectividad. En cuanto a la
factibilidad de la aplicaciéon del CRUVR como tratamiento para la queratitis infecciosa, la
realizacibn de ensayos in vitro presenta dificultades ya que actualmente no existe un
dispositivo que permita adaptar el tratamiento CRUVR a las condiciones de estos ensayos.
Los experimentos de este tipo se realizan con el mismo dispositivo utilizado en el
tratamiento oftalmologico del queratocono, montandolo dentro de una cabina de

bioseguridad apropiada; pero al poseer un unico emisor de luz UV y estar disefiado para
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irradiar sobre superficies asféricas en lugar de las superficies planas que se dan en
condiciones de laboratorio, este equipo no resulta apropiado. Adicionalmente, obliga al

investigador a irradiar una muestra por vez y esto prolonga la duracion de los experimentos.

Para la optimizacion de los recursos es necesario tratar las muestras con multiples emisores
disefiados para irradiar sobre superficies planas, donde el posicionamiento de los emisores
de luz UV sea controlado de forma auténoma.

OBJETIVOS

- Determinar la mejor opcién de emisor de luz UV segun la irradiancia.

- Medir la irradiancia emitida por el emisor UV.

- Seleccionar la cinemética del posicionador de los emisores de luz UV que cumpla
con los requerimientos del mismo en términos de sus dimensiones.

- Disefar un sistema de control para el posicionador de los emisores de luz UV.

- Establecer comunicacion con el sistema de posicionamiento de los emisores de luz

UV a través de una computadora utilizando una interfaz de linea de comandos.

MATERIALES Y METODOS

El sistema de emision de luz UV aqui proyectado consiste en un Diodo Emisor de Luz de
longitud de 370 nm de longitud de onda de encapsulado metalico (Figura 2), y un medidor
de irradiancia. Este conjunto funciona aplicando la corriente y el voltaje al LED UV y luego

se irradia el sensor del medidor para visualizar la irradiancia del emisor.

El sistema de posicionamiento ideado (Figura 1) consiste en una computadora que recibe la
posicién ingresada por un periférico de entrada, que en este caso es un teclado. Dicha
informacién es procesada por la computadora utilizando una aplicacion multiplataforma
escrita en el lenguaje de programacién Java dedicada para envio de instrucciones
denominada G-code Sender, que envia a la placa de control el c4digo-G de la posicion
solicitada. La placa de control tiene un firmware denominado GRBL, que es el interpretador
de codigo-G. Una vez procesado este cédigo-G por el firmware, éste envia a los actuadores
los pasos y el sentido de giro, posicionandolos en la coordenada ingresada por el usuario
(Jeon, 2017).
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Figura 1. Esquematizacion del sistema de posicionamiento.

A. Sistema de emisién de Luz UV

Basados en el angulo de apertura para el calculo a partir del diametro de la placa de
96 pocillos y la longitud de onda requerida por el experimento, que es 370 nm, fue
seleccionado el Diodo Emisor de Luz UV MT3700N3 - UV (Digi-Key, 2017). De
acuerdo a los datos del fabricante, el diodo funciona correctamente aplicando un
voltaje de 3.8 V y una corriente de 15 mA, condiciones en las cuales irradia luz UV a

su maxima potencia.

Figura 2. Diodo Emisor de Luz UV MT3700N3-UV. Adaptado a partir de Digi-Key (2017).
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B. Medidor de irradiancia del emisor UV

El medidor de luz UV que fue elegido es el modelo YK-35UV, LUTRON
ELECTRONIC ENTERPRISE CO., LTD. (Figura 3), que tiene un espectro de
medicion de luz UVA y UVB de 290 nm a 390 nm. Ademas tiene dos rangos de
medicion: 2 mw/cm? x 0.001 mW/cm? y 20 mW/cm? x 0.01 mW/cm? con la
capacidad de retener la medicion mostrada en la pantalla. Incluye una interfaz con la
computadora RS232/USB (FTDI, 2010). Este medidor tiene su sensor separado del
cuerpo para su facil operacion (Lutron, 2016). La eleccion fue hecha a partir de los
rangos necesarios para medir el dispositivo de enlace cruzado corneal UV-X1000
(Emetrop’ Maroc, 2014) que emite UVA con una irradiancia de 3 mW/cm? (McQuaid,
Mrochen, & Cummings, 2013).

La medicion fue realizada irradiando el Diodo Emisor de Luz UV desde la distancia
calculada sobre el sensor del medidor y comparando la medicion con el

requerimiento del sistema del curador multiple.
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Figura 3. Medidor de irradiancia. Adaptado a partir de Lutron (2016).
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C. Sistema de posicionamiento

Para la seleccion de la cinematica del posicionador (Figura 4) se tuvieron en cuenta
tres puntos especificos: el espacio volumétrico disponible para ubicar todas las
partes del curador multiple, el peso que tendria el dispositivo una vez ensamblado, y
la potencia requerida para mover los emisores de luz UV. Con estos datos se
seleccion6 una cinematica cartesiana utilizada en robots pick and place de
componentes electronicos de montaje superficial, por su velocidad de

posicionamiento.

Figura 4. Cinematica seleccionada. Se observa una cinematica cartesiana de dos

dimensiones que consta de dos actuadores para realizar los movimientos en los ejes X e Y.

D. Placade control del posicionador

La placa de control del posicionador del emisor de luz UV es modular y consta de las
siguientes partes principales: una placa de desarrollo denominada Arduino UNO
(Figura 5), un moddulo para maquinas de control numérico computarizado
denominado GRBL (Figura 6), y dos controladores de motores paso a paso
denominados A4988 (Figura 7).

El Arduino UNO es una plataforma de desarrollo caracterizada por ser de codigo
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abierto y de facil uso (Arduino, 2016; Arizaga, de la Calleja, Hernandez, & Benitez,
2012; Grinias, Whitfield, Guetschow, & Kennedy, 2016; Ho & Chang, 2018; Kim, Lee,
Ryu, & Kim, 2015; Puente, Ubeda, & Torres, 2017). Por otro lado, el médulo GRBL
es una solucién de hardware totalmente compatible con la placa de desarrollo
Arduino UNO y desarrollada para ser utilizada con el sistema de control de maquinas
de control numérico computarizado llamado GRBL firmware ideado en Dank (Svale,
2012). Finalmente, el controlador A4988 es un controlador de micropasos para
motores paso a paso bipolares, compatible con el médulo GRBL (Pololu Robotics &
Electronics, 2010).

Estas placas van conectadas entre si a través de conectores de fabrica llamados
espadines, y el conjunto es conectado a la computadora a través del el puerto USB
del Arduino UNO. También los motores se conectan a los controladores con unas

borneras.

Figura 5. Arduino UNO. Adaptado a partir de Arduino (2015).
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Figura 7. Controlador A4988. Adaptado a partir de Pololu Robotics & Electronics (2016).

E. Firmware e Interfaz dispositivo-usuario

El firmware seleccionado para el funcionamiento del sistema de posicionamiento es
GRBL firmware, un software gratuito y de cdodigo abierto. Este software controla el
movimiento de las maquinas una vez instalado dentro de la placa de desarrollo
Arduino UNO. La interfaz del firmware con el usuario es un programa denominado
Universal G-code Sender, que al estar escrito en el lenguaje de programacion Java
presenta la ventaja de ser compatible con diferentes sistemas operativos. Este
programa es compatible con GRBL firmware y es el encargado de enviar las
instrucciones en forma de c6digo-G al Arduino UNO, gue interpreta estos codigos y

los convierte en acciones para los actuadores (Winder, 2013).
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F. Actuadores

El posicionador consta de dos actuadores, que son motores paso a paso (Figura 8) .
Los tamafios de los motores paso a paso estan estandarizados (Cassat, Corsi,
Moser, & Wavre, 2003; NEMA, 2004), y los mas comunes son NEMA 17, NEMA 23,
NEMA 34 y NEMA 42. NEMA 17 fue el elegido por ser un motor bipolar hibrido. Tiene
1.8 grados de paso con 200 pasos/revolucion. Cada fase del motor necesita para su
funcionamiento 1.7 A de corriente y 2.8 V de voltaje con un torque maximo de 3.7
Kg-cm (Adafruit, 2017).

El motor paso a paso utiliza unas poleas dentadas de 21 dientes (Figura 9) para
transmitir su potencia al sistema, que estan disefiados para transmitir potencia a

mecanismos de movimientos lineales (Pololu Robotics & Electronics, 2013).

Figura 8. Motor paso a paso NEMA 17. Adaptado a partir de Pololu Robotics & Electronics
(2016b).
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Figura 9. Polea dentada con perfil GT2. Adaptado a partir de Pololu Robotics & Electronics
(2016b).
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RESULTADOS

El céalculo de la distancia del emisor UV arrojé un valor de 34.29 mm (Figura 10). Este
resultado se debe al &ngulo de apertura del diodo, que es de 10°; y el didmetro de la placa

multipocillos, que es de 6 mm de didmetro como promedio.

LED - UV

[P

| h = 3mm/tg(5°)
| ’ h = 34.29mm

10.3
L.
J
/
—
=

14.2 +9

Placa de 96 pocillos

Figura 10. Célculo de la distancia entra la plaqueta y el emisor de luz UV. Aqui se muestran
los cortes del LED UV y la plagueta con sus dimensiones. El triangulo representa el espacio

a iluminarse con el LED UV vy la altura h es la distancia que debe separar al emisor de la

plagueta para obtener una region circular de 6 mm de diametro irradiado.
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Utilizando la distancia calculada se procedié a medir la irradiancia del LED UV, y se obtuvo
una medicion de 0.112 mW/cm? (Figura 11).

Figura 11. Medicién de la luz emitida por el LED UV. Puede observarse el proceso de

medicion y la lectura.

Las pruebas del posicionador consistieron en cargar el firmware en el Arduino UNO,
conectar los actuadores y establecer conexion con la interfaz Universal G-code Sender, y
enviarle una instruccion de prueba. El resultado fue satisfactorio: se establecié conexién
entre la interfaz y la computadora, y se logré6 movilizar los actuadores a las posiciones

correctas.

DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Los resultados de la medicion del emisor de luz UV nos permitieron conocer los parametros
necesarios para la selecciéon del LED UV requerido, a saber: la longitud de onda, el angulo
de apertura o didmetro de luz irradiada, y el flujo radiante. Ya que el flujo radiante esta
medido en watts, es posible convertirlo a irradiancia, medida en mw/cm?, dividiendo el flujo

radiante por 1 cm?. Debido a que el LED UV posee corriente de funcionamiento menor a 1 A,
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el valor del flujo radiante no se encuentra especificado en la hoja de datos del mismo, por lo
tanto, este valor se pudo obtener después de realizar la medicion de la irradiancia.

El resultado esperado era que la irradiancia del LED seleccionado superara el valor de 3
mW/cm?. De haber sido asi, habria sido posible ajustarlo a la necesidad del experimento.

Haber establecido la conexién entre la interfaz y el Arduino UNO nos permite avanzar en el
ensamble del posicionador hacia la creacion de una interfaz que responda a las

necesidades de los investigadores.

CONCLUSION

De acuerdo a las datos recabados y los resultados obtenidos, podemos concluir que los
emisores de luz UV deben ser seleccionados a partir del flujo radiante y la longitud de onda,
a fin de lograr que superen los valores de irradiancia requeridos, permitiendo un margen de
ajuste a través del medidor de irradiancia. Para el movimiento agil de un posicionador se

requiere una cinematica cartesiana utilizada en robots pick and place.

Los resultados del proyecto nos permitirAn avanzar en el disefio de versiones optimizadas

de dispositivos curadores o posicionadores.
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