FOTOMEDICINA



Zakladnim principem fotomediciny je plsobeni svétla

na zivou hmotu (aromatické a nenasycené slouceniny),

ktera svetlo

absorbuje emituje
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ZAKLADNI SMERY FOTOMEDICINY

» studium a identifikace onemocnéni zptsobenych
svetlem

» diagnostika riznych onemocnéni

» terapeutické pristupy zalozené na plUsobeni svétla



ONEMOCNENi ZPUSOBENA SVETLEM

» Skodlivé - UV oblast (100-400 nm)

UVC 100-280 hm
UVB 280-315 nm
UVA 315-400 nm

> ruzné zavazna onemochéni
od vrasek az po rakovinu
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ONEMOCNENI ZPUSOBENA SVETLEM

BCC a
fotostarnuti s

Actinic K?ratosis
s Wrinkles ; :
dermatdzy P g 3
fotosenzitivita latek S | 8
Imunosuprese . '
. o v 4= Melanoma
rakovina kuze |

Sunburn

/.
nejvice $kodlivé UVC a UVB ‘ .
- | Photosensitivity

Xeroderma Pigmentosum PLE

primeé poskozeni DNA
zdroj vzniku ROS

Porphyria ,‘.‘;



DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA PUSOBENI SVETLA

» slouzi k zobrazovani a analyze morfologie tkani
» tkan jako heterogenni hmota — uplatnéni rliznych
fyzikalni principu - absorbance, rozptyl, emise svétla

» vyuziva se Siroké spektrum vinovych délek

- neinvazivni vysetrovaci metody



DIAGNOSTIKA ZALOZENA MODULACI VLASTNOSTI SVETLA

> rozptyl svétla
opticka koherentni tomografie
in vivo konfokdIni mikroskopie odrazeného svétla
spektroskopie rozptylu svétla Light Source

» absorbance svétla
pulzni oxymetrie
difuzni opticka tomografie
fotoakusticka spektroskopie

Light Emission

- Autoflucrescence Imaging

Light Scattering - Fluorescence Microscopy
- Optical Coherence Tomography - Raman Spectrascopy
- Reflectance Confocal Microscopy
- Light Scattering Spectroscopy

> emise svétla
analyza autofluorescence Light Absorption

- Pulse Oximetry
- Diffuse Optical Tomography

in vivo konfOkdlnllfluorescence - Photoacoustic Spectroscopy
Ramanova spektroskopie



DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA ROZPYLU SVETLA

Opticka koherentni tomografie (OCT)

» tomografie = zobrazovani v rezech
soubor 2D fezt = 3D obraz

Charakteristika OCT

» vyuziva svétlo o A blizké infracervené oblasti (NIR)

» NIR svétlo pronika do tkani, aniz by je porusovalo

» vysoka rozliSovaci schopnost — jednotky um

» rychlost metody

» vyuziti v oftalmologii (zeleny zakal, makularni onemoc.)
kardiologii (zobrazovani cév)



DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA ROZPYLU SVETLA

> ,optické okno tkané“ = svétlo v Eervené a blizké IC
oblasti spektra (600- 1200 nm) je absorbovano minimalné
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DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA ROZPYLU SVETLA

Fyzikalni princip OCT
» nizkokoherenti interferometrie — mé#i se ¢asové rozdily v
odrazu svétla referencniho paprsku od zrcadla a paprsku odrazeného od

jednotlivych vrstev tkané (napf. sitnice)
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DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA ROZPYLU SVETLA

Priklad aplikace OCT

Zobrazovani sitnice v oblasti makuly

Nerve fibre layer
Ganglion cell layer
Inner plexiform layer

Inner nuclear layer

Outer plexiform layer p ato | O g | e -
Quter nuclear layer m ak u I ér n I' d I'ra

External limiting membrane

Fig. 1. B-mode OCT: Physiol« &
retina that shows individual r

Svorenova et al., Bratisl. Lek. Listy 111 (2010) 306-307
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Fig. 2. B-mode OCT: Macular hole.



DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA ABSORPCI SVETLA

Pulzni oxymetrie

» neinvazivhi méreni saturace hemoglobinu kyslikem v
arterialnich castech krevniho reciste

Charakteristika pulzni oxymetrie

» zalozena na odliSnych absorpcénich  vlastnostech
oxygenovanéeho a deoxygenovaného hemoglobinu

» Vyuziva svétlo z ¢ervené a NIS oblasti

» aplikace — méreni nasyceni krve kyslikem pfti operacich
pri kyslikové terapii
u novorozencu — prevence syndromu nahlého
Umrti a stavu hypoxie
monitoring fyziologie pilotu pfi pretizeni =



DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA ABSORPCI SVETLA

Pulzni oxymetrie — fyzikalni princip
» oxy-Hb - abs. maximum pfi 660 nm vs. deoxy-Hb ma abs.

maximum pri 940 nm
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http://www.vutbr.cz/www_base/zav_prace_soubor_verejne.php?file_id=30333

> stanovi se pomér absorpci

svetla HbO, a Hb v pulsujici
arterialni krvi pri 660 nm a 940 nm

» tento pomér je nasledné

preveden na hodnotu saturace
krve kyslikem
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DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA ABSORPCI SVETLA

Pulzni oxymetrie — fyzikalni princip

» méri se v arteridlnich éastech krevniho recisté (konce

prstU, usni boltce)
» arteridlni krev — pulsuje, méri se tato pulsujici slozka
signalu (tim se odstrani signal, ktery dava sametna tkan a
zilni krev).
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DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA ABSORPCI SVETLA

Pulzni oxymetrie — pristrojové vybaveni

dva typy sond: Light Lighi
epBe Bl Ostoctor  LED I%i
Detector °
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transmisni reflexni

Obr. 10 Ruzné podoby pulsnich oxymetru, a) prirucni, b) prstovy, c) stolni [15][16][17] *°

http://www.vutbr.cz/www_base/zav_prace_soubor_verejne.php?file_id=30333



DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA EMISI SVETLA

Ramanova spektroskopie (RS)

» neinvazivni vySetfovaci metoda tkané

Charakteristika Ramanovy spektroskopie

» vyuziva svétlo v podobé laseru
» Alaseru—v rozmezi 700 - 1800 nm (podle typu tkané)
» aplikace — vysetreni klze

vysetireni hladiny melaninu v kazi
diagnostika rakoviny klze a jinych abnormalit
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DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA EMISI SVETLA

Ramanova spektroskopie — fyzikalni princip

» zdkladem je tzv. nepruiny rozptyl svétla dopadajiciho na tkas
(vzorek)

» nepruzny rozptyl = rozptylené svétlo ma jinou A (energii) nez
svéetlo dopadajici

» vznikly rozdil energii ukazuje rtzné vlastnosti latek (jedna ldtka =
jedna zménu energie; jind Idtka =2 jind zména energie)

» RS tedy detekuje zmény v energii rozptyleného svétla
= Ramanuyv posun (shift)

» intezita Ramanova posunu je pfimo Umeérna mnozstvi latky
zpUsobujici urcity posun
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DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA EMISI SVETLA

Ramanova spektroskopie — aplikace
» vysetieni klze
proteint

proteinech

signal fenylalaninu

Intensity (a.u.)

800 . 1000 ' 1200 I MI:Iql ' 1600 ' 1800

Raman shift (em)
Fig. 8. In wivo skin Raman spectra obtained from different skin locations of a healthy
volunteer. (A) forehead, (B) cheek, (C) chest, (D) abdomen, (E) volar side of the forearm, (F)
surface of the forearm, (G) palm of the hand, (H) dorsal hand, (I) fingertip, (J) fingernail, (K)
leg, (L) dorsal foot; (M) sole of the foot (Adopted from figure 2 in Huang et al. 2001b with
permission).
http://www.intechopen.com/articles/show/title/real-time-raman-spectroscopy-for-noninvasive-in-vivo-skin-analysis-and-diagnosis

nejsilnéjsi signdl — CH2 skupina lipidl a
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DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA EMISI SVETLA

Ramanova spektroskopie — aplikace

> detekce melaninu v kizi

Ex: 785 nm A Ramanﬁv
signal pro
melanin

Raman intensity (a.u.)

kizZe bez
s vyrazného

BOO : 1000 1200 1400 : 1€:DD : 1800 pigmentu
Raman shift (cm )

Fig. 10. In vivo Raman spectra of cutaneous melanin obtained under 785-nm laser excitation
from: (a) volar forearm skin of a volunteer of African descent, (b) benign compound
pigmented nevus, (c) malignant melanoma, and (d) normal skin site adjacent to the
malignant melanoma. Also shown at the right side are clinical pictures of the corresponding
skin sites for in vivo Raman measurements (Adopted from figure 7 in Huang et al. 2004 with
permission).

http://www.intechopen.com/articles/show/title/real-time-raman-spectroscopy-for-noninvasive-in-vivo-skin-analysis-and-diagnosis
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DIAGNOSTIKA ZALOZENA NA EMISI SVETLA

Ramanova spektroskopie — aplikace

» diagndza koznich onemocnéni

1.0

Intensity (a.u.)

Raman shift (cm-1)

» rozdily v signalu u rlznych
patologii kuze

» pomoci vhodnych matema-
tickych Uprav Ramanovych
spekter lze rozlisit spektra
benigniho a maligniho melanomu
— neinvazivni diagnostika rakoviny
kGze

Fig. 11. Normalized Raman spectra of skin cancers and benign skin diseases, including
melanoma (MM), basal cell carcinoma (BCC), squamous cell carcinoma (SCC), seborrheic
keratosis (SK), actinic keratosis (AK), atypical nevus (AN), compound nevus (CN), intra-
demal nevus (IN) and junctional nevus (JN) (Adopted from figure 2 in Zhao et al. 2008c with

permission).

http://www.intechopen.com/articles/show/title/real-time-raman-spectroscopy-for-noninvasive-in-vivo-skin-analysis-and-diagnosis
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TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENIi SVETLA

21



TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENI SVETLA

> ,optické okno tkané“ = svétlo v Eervené a blizké IC

oblasti spektra (600- 1200 nm) je absorbovano minimalné
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TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENI SVETLA

> Vv |écbé svétlem se nejvice pouziva svétlo o A > 600 nm
9
NiZKOVYKONNA LASEROVA TERAPIE (LLLT)
» low-level laser therapy

» obecné pouziti pro zmirnéni bolesti, zdnétu, otoku,
aktivace hojeni rany a ochrana proti poskozeni tkané

» pozitivni plsobeni svétla znamo po desetileti

» rozvoj medicinské aplikace s vyvojem laserovych
technologii
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TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENIi SVETLA

Nizkovykonna laserova terapie (LLLT)

» spravna ucinnost LLLT je uréena optimalni davkou
svétla (zavisi na typu tkané a A svétla)

» Vv LLLT se pouziva svétlo o energii nizsi nez 100
mW/cm?

= energie, ktera ani ,nezahreje” tkan

24



TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENI SVETLA

Princip LLLT

» monochromatické viditelné nebo blizké IC svétlo je
absorbovano bunécnymi strukturami — konkrétné
mitochondriemi

» difuzni slozka dychaciho retézce — cytochrom c oxidaza

Intermembrane
4H* space 4H* 2H*

ytuﬂi‘f ++++++H+

- fumarate
l.;aun::inate

NAD"

Mitochondrial
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TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENI SVETLA
Princip LLLT

» cytochrom c oxidaza
» rizné oxidacni stavy = rzné absorbcni spektrum

» vysledkem pusobeni svétla

a4

Intermembrane
space

je modulace produkce ATP

Mitochondrial
matrix

O%+4 Cyt c?*_ +8H*, — 2H,0+4 Cyt > +4H*



TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENI SVETLA

Konkrétni bunécné procesy v LLLT
» zvySend produkce ATP

» NO signalizace: cytochrom c oxidaza
muze vazat i NO (=inhibice dychaciho
retézce), pusobenim svétla dochazi k
disociaci NO a preruseni inhibice

» puUsobenim svétla dochazi ke vzniku A

g .
redox parl (NAD/NADH, GSH/GSSG) L extucetur mavi oposton
— reguluji transkripéni faktory (AP-1, @ ol motity
NF-KB, p53, HIF-1¢...) vear infared

hght mitochondrion

AATP ? ’
TROS)
tNO T\
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TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENI SVETLA

Vliv LLLT obecneé:

» zvySena spotreba O, > relaxace svall

» zvysena produkce serotonint a endorfin(
» zlepsSeni prokrveni klize pri diabetes mellitus

» snizena propustnost membran pro Na/K pumpy =2
hyperpolarizace

» zvyseny pratok lymfy

28



TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENI SVETLA
Konkrétni patologie, kde Ize aplikovat LLLT

» Hojeni rany
- podpora hojeni u DM pacientt

- zlepseni produkce kolagenu

- zvysena produkce IL-1 a IL-8, pozitivni regulace produkce
rastovych faktord jako FGF

- podpora angiogeneze a myofibroblastoveho fenotypu

29

http://iwww.photobiology.info/Photomed.htmi



TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENI SVETLA

Konkrétni patologie, kde Ize aplikovat LLLT

» Hojeni rany — oSetreni cca 2x tydné po dobu nékolika
meésicl (zalezZi na typu poranenl)

http://www.thorlaser

.com/wound/index.htm




TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENI SVETLA

Konkrétni patologie, kde lIze aplikovat LLLT
» Konzervativni lécba syndromu karpalniho tunelu

- syndrom karpadlniho tunelu (SKT) je onemocnéni zplsobené
utlakem stredového nervu v miste, kde prochazi zapéstim, coz
ma za nasledek poskozeni nervovych struktur vlivem
permanentniho tlaku

Ve

- neléci priCinu, ale zmirnuje bolest a zlepsuje pohyblivost zapésti
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http://www.lekari-online.cz/ortopedie/zakroky/ruka-karpalni-tunel EnEnLE)



TERAPIE ZALOZENA NA PUSOBENI SVETLA

Konkrétni patologie, kde lze aplikovat LLLT

> Lécba tinnitu

- tinnitus — patologicka Selest (huceni) v uSich

- priciny: zanét ucha, poranéni ucha, porucha krev. obéhu,

nadory, pretizeni zvukem

Semicircular canals

External
auditory

canal

Eustachian
tubea

» _"-:I '_.[-Qf ; _-& — Slapes

Eardrum /’;\2\\ \H >

ncus http://www.pro-audio.cz/tinnitus/

Lobule

Malpus




Lécba novorozenecké zloutenky

» Novorozenecké zloutenky je stav, zvySené hladiny bilirubinu
v Krvi téchto novorozenych deéeti poskozujici mozek

Svétlo o vinové délce 450 nm az
500 nm indukuje fotoizomerizaci
molekul bilirubinu.

Vzniklé fotoizomery jsou rychleji
vyluCovany nez samotny
bilirubin.
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Helioterapie a psychické poruchy

» svételna terapie pro lé¢bu sezénnich i nesezénnich depresi.
Svételné boxy s velmi intenzivnhim umélym osvétlenim, nebo zdroje s

LA N 4

delky modrého svétla v rozmezi mezi 460 nm a 485 nm)

» Svételna terapie mozna |éCba pro pfekonani Casového posunu pfi
cestovani letadly ,jet lag” a urychleni rekalibrace télesnych hodin.



Co by studenti meli znat po této prednasce:

» princip a mechanismy pUsobeni svétla na tkan
» ,optické” vlastnosti tkanée

» co vsechno obnasi fotomedicina

» rozumét alespon jedné diagnostické metodé vyuzivajici
svétlo o A > 600 nm

» kde vsude lze aplikovat terapeutické plsobeni svétla o
A > 600 nm
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