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MICROENDOSCOPIO DE REFLETANCIA E FLUORESCENCIA PORTATIL
ACOPLAVEL A SMARTPHONES E SIMILARES, E SEUS USOS

CAMPO DA INVENGCAO

[001] A presente invencdo se 1insere no campo da
medicina, odontologia, fisica oéptica e engenharia, e
descreve um microendoscépio de refletdncia e fluorescéncia
portatil acoplavel a smartphones e similares, sendo
principalmente utilizdvel para o diagnbéstico de tecidos,
esfregaco celular (citologia), analise de fluidos
bioldgicos, ou de amostras teciduais em laminas de
microscopia.

FUNDAMENTOS DA INVENCAO

[002] O diagnéstico clinico é um dos mais
relevantes procedimentos médicos uma vez que resultard na
necessidade ou ndo de exames de 1imagem ou laboratoriais
complementares, como a bidépsia, ressondncia magnética,
ultrassonografia, dentre outros, e posteriormente no
planejamento do tratamento e prognéstico do paciente. Além
da avaliacdo da presenca ou ndo de uma patologia, o
diagndéstico c¢linico também ¢é empregado para avaliar a
resposta ao tratamento.

[003] Atualmente, o diagndéstico clinico realizado
com o ©paciente é Dbaseado: (a) na observacdo visual
macroscodpica das alteracdes teciduais sob iluminacdo da luz
branca, (b) na palpacdo do tecido afetado e de outras regides

de interesse, como dos linfonodos regionais e (c) na
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anamnese, ou seja, 1informac¢des verbais fornecidas pelo
paciente e/ou acompanhante sobre o) histérico de
desenvolvimento da lesdo e dos sintomas e o histdérico clinico
geral do paciente e familiar.

[004] Exames de diagndéstico complementares sé&o
solicitados quando o profissional da saude necessita de
informacdes adicionais que n&o podem ser obtidas
clinicamente, especialmente para as lesdes em tecidos moles
suspeitas de céncer. A andlise da morfologia celular é a
informacdo mais importante para o diagndéstico do céancer,
sendo considerado a histopatologia o padrdo ouro para o
diagnéstico tecidual. Quando o clinico tem suspeita de uma
lesdo maligna, uma bidépsia é removida ou uma citologia
aspirativa realizada. O material bioldgico é processado ea
amostra tecidual ou o esfregaco celular avaliado em
microscopia 6ptica. Essa avaliacdo diagndéstica ndo apresenta
resposta rapida durante o exame clinico, pois depende de um
processamento laboratorial das amostras. Nesse sentido, o
profissional de satde né&o tem essa informacdo durante o exame
clinico do paciente.

ESTADO DA TECNICA

[005] Todos os microscdpios portateis encontrados
no estado da técnica apresentam desvantagens em relacdo ao
equipamento descrito na presente invencdo. Por exemplo, os
documentos CN 201497830U e US 5062697 descrevem microscdpios

exclusivamente de luz branca e ndo apresentam a possibilidade
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de obtencdo de imagens de fluorescéncia e nem a utilizacdo
de um feixe de fibras oépticas, nem tampouco a utilizacdo de

um smartphone para a aquisicdo de imagens.

[006] Os documentos US 2012050853 e o artigo
intitulado “Portable, battery-operated, low-cost,
brightfield andfluorescencemicroscope” nao prevéma

utilizacdo de um feixe de fibras, ndo permitindo a utilizacéo
como microendoscédpio. Além disso, ndo sdo adaptados para uso
com smartphone e similares.

[007] Ja o artigo intitulado “A fiber-
opticfluorescencemicroscopeusing a consumer-grade digital
camera for 1in vivo cellularimaging”, nédo prevéa utilizacéo
de smartphone, apenas de uma camera fotografica. Além disso,
ele ndo permite a andlise de laminas e nem cita a utilizacédo
de 1luz Dbranca. O microendoscépio proposto na presente
invencéao foi montado com pecas customizadas para
possibilitar a troca do sistema de iluminacdo e os filtros
6pticos, resultando no uso com diferentes marcadores
fluorescentes e Dbioldgicos. Além disso, possibilita a
adaptacdo para smartphones e similares oferecendo uma maior
portabilidade, menor custo e possibilidade de medicina a
disténcia.

[008] Adicionalmente, existe um sistema para
microendoscopia também empregando um feixe de fibras
6pticas, mas ao contradrio do microscdépio da presente

invencdo, ele é um sistema portatil de bancada, ou seja, néao
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é um microscdpio que possa realizar a imagem sendo manipulado
com uma das mdos. Além disso, esse sistema ndo apresenta a
configuracdo para analise de lamina com esfregaco celular,
nem possui adaptacdo para smartphone ou similares.

[009] Outro aparelho que tem similaridades odpticas
com o microscépio desenvolvido na presente invencdo é o
fibroscbdépio e as suas diversas variantes. Este equipamentoja
é fabricado por varios fabricantes de equipamentos oépticos.
Outro aparelho particularmente interessante é o boroscédpio,
usado para a inspecédo de pecas mecénicas ndo acessiveis (por
exemplo, em motores de avido). O sistema desenvolvido também
permite este tipo de andlise através de sua iluminacdo LED
prépria e aquisicdo de imagens por fibra déptica. No entanto,
ambos os equipamentos nao apresentam as mesmas
caracteristicas técnicas e mecdnicas, nem a mesma resolucdo
6ptica, ou os usos indicados. Dessa maneira, os dispositivos
sdo bem distintos daquele descrito na presente invencédo.

[010] Desse modo, a presente invencdo tem por
objetivo, a realizacdo de uma avaliacdo microscédpica durante
0 exame clinico de pacientes empregando um microendoscoédpio
6bptico portatil, que 1réd possibilitar ao clinico ter
informacdes mais detalhadas da lesdo, relevantes para o
planejamento terapéutico do paciente, de maneira mais rapida
e com a possibilidade de avaliacdo da totalidade superficial
da lesdo e ndo apenas uma amostra, como no caso de bidpsia

incisional, otimizando a detecgcdo precoce do céncer e
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minimizando o risco de subdiagndéstico. O clinico podera
utilizar o microendoscépio para a visualizacdo com resolucédo
celular do tecido bioldbgico, através do uso de marcador
fluorescente, e/ou da amostra obtida (esfregaco celular em
lé&mina de microscopia preparada com o marcador celular
fluorescente ou corante) de uma citologia esfoliativa ou
aspirativa. A andlise em paciente é considerada um método de
diagnéstico ndo invasivo e ndo destrutivo, pois ndo necessita
da remocédo de tecido para investigacdo e ndo promove nenhuma
alteracdo no tecido, sendo seguro para o uso clinico.

[011] O equipamento para realizar o referido
diagnbéstico microscépico clinico foi desenvolvido para que
a avaliacdo das caracteristicas morfoldgicas celulares possa
ser realizada de maneira in situ (no local da lesdo) néao
invasiva, sem a necessidade de corte de tecido, através do
uso de uma substédncia marcadora de nlcleo celular e de um
feixe de fibras oépticas, ou em amostras bioldgicas como de
esfregaco de células obtidas através de citologia
esfoliativa ou aspirativa, de coleta e preparo de fluidos
bioldbgicos (sangue, saliva, urina) com posterior marcacédo e
preparo da lamina.

BREVE DESCRICAO DA INVENGCAO

[012] A presente invencdo tem por objetivo propor
um microendoscépio de refletdncia e fluorescéncia portatil
acoplavel a smartphones, e similares, apresentando a

possibilidade de intercambiar duas configurac¢des para
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odiagnéstico da morfologia celular utilizando um marcador,
tanto in situ, através de um feixe de fibras épticas, gquanto
em esfregaco celular ou fluidos bioldgicos, através de um
porta—-amostras.

BREVE DESCRICAO DOS DESENHOS

[013] A FIG. 1 é uma representacdo gréafica do
microendoscdpio portatil acoplado ao feixe de fibras dépticas

para a analise in situ;

[014] A FIG. 2 ¢é uma representacdo gréafica do
microendoscdpio portatil acoplado ao porta-amostra
biolégica;

[015] A FIG. 3 é uma representacdo grafica do

microendoscépio portadtil e as possiveis configuracdes e
adaptacao a um smartphone;

[016] A FIG.4 é uma imagem digital de fluorescéncia
marcada com acriflavina da mucosa labial inferior adgquirida
com um smartphone acoplado ao microendoscdpio na
configuracdo de feixe de fibras opticas para a andlise 1in
situ;

[017] A FIG.5 é uma imagem digital de fluorescéncia
marcada com acriflavina da mucosa labial inferior adquirida
com um smartphone do microendoscépio na configuracdo porta-
amostra bioldgica para lédmina de esfregaco celular;

[018] A FIG.6 é uma imagem digital de fluorescéncia
marcada com acriflavina de uma amostra de sangueadquirida

com um smartphone do microendoscépio na configuracdo porta-
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amostra bioldgicapara analise de fluido bioldgico (sangue).

DESCRICAO DETALHADA DA INVENCAO

[019] A presente invencéo refere-se a um
microendoscépio de refletdncia e fluorescéncia portéatil
acoplavel a smartphones, e similares, apresentando a
possibilidade de intercambiar duas configuracdes para o
diagnéstico da morfologia celular utilizando um marcador,
tanto in situ, através de um feixe de fibras &épticas, quanto
em esfregaco celular ou fluidos bioldégicos, através de um
porta-amostras. O referido microendoscdpio é composto por
trés conjuntos: o6ptico, eletrdénico e mecénico.

Conjunto oéptico

[020] O referido microendoscédpio utiliza como fonte
de iluminacdo um diodo emissor de luz LED (Light
EmittingDiode) com emissdo centrada em diferentes regides
espectrais, dependendo do marcador celular empregado ou de
luz branca (7), e alimentado, por exemplo, por uma bateria
de 3,7V (9).

[021] Os componentes épticos, formados pelas lentes
(1,8,11), filtros (3 e 4) e espelhos dicroico (2) séo
escolhidos e facilmente intercambidveis dependendo da
escolha dos parémetros de iluminacdo e coleta de luz e do
marcador celular.

[022] A lente objetiva (1) é a lente mais préxima
a amostra, enquanto que a lente ocular (11) € a mais

distante. Essas lentes em conjunto funcionam como um
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microscdpio composto e sdo responsaveis pela producdo de uma
imagem ampliada tendo resolucdo em nivel celular. A lente
(8) colima parcialmente a luz do LED (7) para aumentar a
intensidade conduzida até a amostra.

[023] O espelho dicroico (2) direciona a luz de
excitacdo proveniente do LED (7) para a amostra e permite
que a fluorescéncia da amostra seja transmitida em direcéo
a lente ocular (11).

[024] 0 filtro (3) seleciona a faixa de
comprimentos de onda a ser transmitida em diregdo a lente
ocular (11), permitindo a selecdo da regido espectral da
fluorescéncia adquirida. Ja o feixe (4) permite que apenas
uma banda espectral estreita do LED (7) seja transmitida.
Isto permite que o espelho dicroico (2) e o filtro (3)
filtrem totalmente a luz de excitacéo.

[025] O orificio circular (5) bloqueia uma porcgéo
do feixe de luz mais externo (mais distante do eixo 6ptico)
reduzindo as aberracdes Opticas e aumentando a resolucdo da
imagem.

[026] Para a configuracdo de anédlise in situ, é
utilizado um feixe flexivel (6) composto por um feixe de
milhares de fibras b6pticas coerentes espacialmente,
responsavel por guiar a luz de excitacdo até a amostra e por
coletar a imagem e transporta-la até o plano focal da lente
objetiva (1). O referido feixe (6) é rosqueado a um conector

do tipo SMA do adaptador circular (12). Tal adaptador
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possibilita um ajuste fino da distédncia da extremidade
proximal do feixe e da lente objetiva (1), atuando como
agente de ajuste do foco do microendoscédpio.

Conjunto eletrdnico

[027] O circuito eletrdnico (10) controla o
liga/desliga e a intensidade de iluminacdo produzida pelo
LED (7), através de um botdo. O botdo tem a funcéo
liga/desliga, além de selecionar uma de 3 opcdes de
intensidade. Essa caracteristica é importante para adequar
a i1luminacdo para cada amostra avaliada (tecido ou
citologia) .

Conjunto mecanico

[028] Os conjuntos o6ptico e eletrdnico estéo
alojados em uma estrutura metdlica para a protecdo e
manutencao do posicionamento de cada componente,
caracteristicas importantes para a obtencdo da imagem e
adequado funcionamento do microendoscoédpio.

[029] O conjunto mecédnico ¢ basicamente composto
por dois tubos (15, 16) e uma porcdo central de ligacdo (17).
O tubo (15) e a porcdo central (17) alojam os componentes
6pticos, enquanto que o tubo (16) aloja a fonte de iluminacéo
e o0 circuito eletrdnico. Tais componentes sdo rosqueaveis.

[030] O espelho dicroico (2) e os filtros (3,4) séao
alojados em pecas individuais que sdo facilmente deslocadas
quando da necessidade de substituicdo dos componentes

bpticos e adequadamente posicionadas para a obtencdo da
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imagem, através de ranhuras.

[031] O desenho mecénico permite a apreensdo e o
manuseio confortavel do microendoscdpio por uma das mios de
um operador adulto. O material metdlico possibilita a
desinfeccdo quimica externa convencional para 0s
equipamentos médicos de mesma categoria (uso de dispositivos
clinicos ndo invasivos).

[032] Para a configuracdo em esfregaco celular ou
fluidos bioldégicos, um porta amostras (14) contendo molas
(13) para o alojamento de 1lamina de wvidro de diversos
formatos de 1 a 4 cm de largura e qualquer comprimento, e
espessuras no intervalo de 1 a 5 mm, é conectado ao
microendoscoédpio. Essa peca retangular possibilita a
centralizacdo e a fixacdo da amostra.

[033] A troca entre o adaptador para feixe de fibras
(6) e o porta amostras (14) é permitido pela rosca presente
na extremidade do microendoscédpio. A troca pode ser realizada
rapidamente.

[034] Conforme pode ser observado na FIG. 3, o
referido microendoscédpio pode ser utilizado, além das duas
configuracdes de diagnéstico (feixe de fibras oépticas e
porta-amostras), com visualizacdo a olho nu, ou com a
obtencdo de imagens digitais. No caso das imagens digitais,
cameras digitais, smartphones ou similares ©podem ser
acoplados ao microendoscédpio através de um adaptador (18)

para centralizacdo da cdmera com o sistema Optico.
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[035] A possibilidade de wvisualizacdo direta da
imagem (a olho nu) ou adaptacdo a um smartphone ou similar,
também constitui uma vantagem do presente microendoscédpio,
especialmente porque reduz o custo do equipamento pela
auséncia de um sistema de aquisicdo de 1imagem, como uma
camera fotogréafica, ou digital cientifica.

[036] A adaptacdo e aquisicdo da imagem digital por
um smartphone ou similar possibilitam a analise
computacional empregando algoritmos (tipo aplicativo) e
avaliacdo gquantitativa e qualitativa de caracteristicas
celulares importantes para o diagndéstico como a distribuicéao
de tamanho e nUmero de nuUcleos e células e razéo
nucleo/citoplasma. O envio das 1imagens digitais também
possibilita a medicina a disténcia para a discussdo do caso
entre pares.

Aplicacéo

[037] Inicialmente, e} tecido ou a amostra
(esfregaco celular) devem ser corados com o marcador celular.
Os exemplos de imagens apresentados nas FIGS. 4, 5 e 6 foram
obtidos com marcacao de acriflavina, um composto
fluorescente para identificacdo de ntcleo celular.

[038] A FIG. 4 apresenta uma imagem da mucosa labial
normal de um voluntédrio, obtida com o microendoscépio na
configuracdo de feixe de fibras opticas para a analise 1in
situ. Os pontos claros sdo os nlUcleos das células epiteliais.

Os nuUcleos dessas células apresentam um didmetro médio ao
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redor de 2-3 um, demonstrando a resolugdo do microendoscédpio
para imagens celulares com essa marcacdo. Outros exemplos de
tecidos que podem ser investigados com esse procedimento sé&o
mucosas vaginal, do colo do utero, do colo retal, dentre
outros.

[039] A FIG. 5 apresenta uma imagem obtida de um
esfregaco de células epiteliais da mucosa Jjugal coradas com
acriflavina. Esfregacos celulares de exame de Papanicolau,
citologia aspirativa de tumores, dentre outros também podem
ser analisados.

[040] A FIG. 6 apresenta uma imagem obtida de uma
amostra de sangue e marcada com acriflavina.

Usos

[041] A morfologia e distribui¢do nuclear séao
importantes fatores para o diagndéstico do céncer, por isso
o nlUcleo é a estrutura celular alvo da presente invencdo. No
entanto, a configuracdo do microendoscdpio possibilita o uso
de marcadores bioldgicos para outras estruturas celulares ou
de microrganismos (bactérias, fungos e virus) e de
metabdélitos, com apenas a modificacdo da fonte de iluminacéo
LED e dos componentes o6pticos (filtros e espelho).

[042] A configuracédo feixe de fibras é usada para
realizar imagens 1in situ, imagens de mucosas vaginal, do
colo do utero, do colo retal, do esdéfago, dentre outros, de
forma ndo invasiva, sem a necessidade de corte de tecido,

através do uso de uma substédncia marcadora de estruturas
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celulares.

[043] A configuracdo de porta amostras é usada para
realizar imagens de esfregaco de células epiteliais da mucosa
jugal, esfregacos celulares de exame de Papanicolau,
citologia aspirativa de tumores, coradas com acriflavina ou
outros marcadores, através de citologia exfoliativa ou
aspirativa, de <coleta e preparo de fluidos Dbioldgicos
(sangue, saliva, urina) com posterior marcacgdo e preparo da
lédmina, ou de lédminas de tecido biopsiado e processado para
avaliacdo em microscopia.

[044] No <caso do seu wuso para a citologia
exfoliativa ou aspirativa, o enfoque principal & no
diagnéstico de células neoplésicas. A citologia é usualmente
empregada para um diagnéstico auxiliar de amostras obtidas
de mucosa do colo uterino e boca e de ndédulos em mama,
tireoide e 1linfaticos. No caso do seu uso em fluidos
bioldégicos, no sangue, por exemplo, pode-se usar o marcador
fluorescente nuclear e avaliar semi-quantitativamente a
distribuicdo das células brancas (linfécitos), relevantes
para avaliacdo da resposta imunoldédgica do paciente. Com o
uso de marcadores para microrganismos, a aplicacdo é para a
deteccdo de quadros de infeccdo em amostras obtidas de
fluidos bioldégicos (sangue, saliva, urina).

[045] O potencial de obtencdo do resultado da
citologia na prdépria clinica é bastante relevante em funcgéo

a resposta rapida através de um procedimento mais simples e
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com menores riscos associados. O transporte de amostra
bioldégica sempre requer procedimentos controlados e
adequados para evitar a destruicdo do material, o esfregaco
celular é bastante fragil, e a contaminacdo. Outro fator,
econdmico e ambientalmente, relevante ¢é a minimizacdo de
reagentes e solugcdo de preservagdo da amostra empregados
para essa avaliacéo em laboratério, tornando-se um
procedimento com uma menor geracdo de residuos. O exame de
citologia Papanicolau realizado para o diagndéstico precoce
de lesdes do colo uterino, incluindo o céncer, é o exame que
possivelmente serd de maior relevincia do microendoscdpio na
configuracdo para o esfregaco celular.

[046] Embora a invencdo tenha sido amplamente
descrita, é 6bvio para aqueles versados na técnica que varias
alteracdes e modificacdes podem ser feitas visando
aprimoramento do projeto sem que as referidas alteracdes néo

estejam cobertas pelo escopo da invencéo.
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REIVINDICACOES

1. Microendoscépio de refleténcia e fluorescéncia
portatil acopléavel a smartphones e similares, que compreende

os conjuntos o6éptico, eletrdnico e mecidnico, caracterizado

pelo fato de o referido microendoscépio apresentar duas
configuracdes intercambidveis para o diagndéstico celular,
sendo que o conjunto o6ptico compreende uma lente objetiva
(1), espelho dicroico (2), filtros (3, 4), orificio circular
(5), fonte de iluminacdo (7), lente (8), bateria (9) e lente
ocular (11).

2. Microendoscédépio, de acordo com a reivindicacdo 1,

caracterizado pelo fato de a lente objetiva (1) em conjunto

com a lente ocular (11) serem responsaveis pela producdo de
uma imagem tendo resolucdo em nivel celular.
3. Microendoscédpio, de acordo com a reivindicacdo 1,

caracterizado pelo fato de a lente (8) colimar parcialmente

a luz da fonte de iluminacédo (7).
4. Microendoscédpio, de acordo com a reivindicacdo 1,

caracterizado pelo fato de o espelho dicroico (2) direcionar

a luz de excitacgdo proveniente da fonte de iluminacdo (7)
para a amostra e permitir que a fluorescéncia da amostra
seja transmitida em direcdo a lente ocular (11).

5. Microendoscépio, de acordo com a reivindicacédo 1,

caracterizado pelo fato de o filtro (3) selecionar a faixa

de comprimentos de onda a ser transmitida em direcdo a lente

ocular (11), permitindo a selecdo da regido espectral da
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fluorescéncia adquirida, e o filtro (4) permitir que apenas
uma banda espectral estreita da fonte de iluminacdo (7) seja
transmitida.

6. Microendoscépio, de acordo com a reivindicacdo 1,

caracterizado pelo fato de o orificio circular (5) bloquear

uma porgdo do feixe de luz mais externo reduzindo as
aberracdes o6pticas e aumentando a resolucdo da imagem.
7. Microendoscépio, de acordo com a reivindicacdo 1,

caracterizado pelo fato de a fonte de iluminacdo (7) ser um

diodo emissor de luz (LED) para fluorescéncia ou refletincia,
e ser alimentada por uma bateria (9) de 3,7 V.
8. Microendoscépio, de acordo com a reivindicacdo 1,

caracterizado pelo fato de o conjunto eletrdnico compreender

um circuito eletrdnico (10).
9. Microendoscédépio, de acordo com a reivindicacé&o 8,

caracterizado pelo fato de o circuito eletrdbnico controlar

a intensidade de iluminacdo produzida pela fonte de
iluminacdo (7) através de um botdo liga/desliga, em que este
seleciona uma de 3 opcdes de intensidade.

10. Microendoscédpio, de acordo com a reivindicacé&o 1,

caracterizado pelo fato de o conjunto mecdnico compreender

os tubos (15, 16) e uma porgdo central de ligacdo (17).
11. Microendoscdpio, de acordo com a reivindicacédo 10,

caracterizado de o tubo (15) e a porcédo central (17) alojarem

os componentes o6pticos, e o tubo (16) alojar o sistema de

iluminacdo e o circuito eletrdnico.
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12. Microendoscépio, de acordo com a reivindicacéo 1,

caracterizado pelo fato de as configuracdes intercambiiveis

para o diagnéstico celular compreenderem um feixe de fibras
bpticas (6) e um porta amostras (14).
13. Microendoscépio, de acordo com a reivindicacédo 12,

caracterizado pelo fato de o feixe (6) ser rosqueado a um

conector do tipo SMA ou similar do adaptador circular (12).
14. Microendoscépio, de acordo com a reivindicacédo 12,

caracterizado pelo fato de o porta amostras (14) contendo

molas (13) alojar lamina de vidro em 1 a 4 cm de largura e
1 a 5 mm de espessura.
15. Microendoscépio, de acordo com gqualgquer uma das

reivindicagbes 1 a 14, caracterizado pelo fato de ser

acoplado a smartphones, cémeras digitais ou similares
através de um adaptador (18).
16. Uso do microendoscédpio conforme definido em

qualquer uma das reivindicag¢des 1 a 15, caracterizado pelo

fato de na configuracdo feixe de fibras, realizar imagens in
situ de mucosas vaginal, do colo do utero, do colo retal, do
esbfago, dentre outros, de forma ndo invasiva, sem a
necessidade de corte de tecido, através do uso de uma
substdncia marcadora de estruturas celulares.

17. Uso do microendoscépio conforme definido em

qualquer uma das reivindicagdes 1 a 15, caracterizado pelo

fato de na configuracdo porta amostras, realizar imagens de

esfregaco de células epiteliais de mucosas, esfregacos
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celulares de exame de Papanicolau, citologia aspirativa de
tumores, coradas com acriflavina ou outros marcadores,
através de citologia exfoliativa ou aspirativa, de coleta e
preparo de fluidos bioldgicos (sangue, saliva, urina) com
posterior marcacdo e preparo da lamina, ou de laminas de

tecido biopsiado e processado para avaliagdo em microscopia.
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FIG. 1
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FIG. 2

Petic&io 870220070072, de 05/08/2022, pag. 17/21



3/6

FIG. 3
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FIG. 4
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FIG. 5
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FIG. 6
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