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RESUMO 

 

A termoterapia transpupilar a laser (TTT) é um tratamento utilizado em melanomas 

de coroide – tumores oculares malignos. Os dados relativos às propriedades termofísicas 

dos tecidos oculares são limitados e incertos, e não foram encontrados na literatura estudos 

na área que incluam uma análise de incertezas em seu resultado. Neste trabalho, um mode-

lo computacional tridimensional do olho humano foi utilizado para analisar três diferentes 

melanomas de coroide. O objetivo foi calcular as temperaturas e o dano térmico durante a 

TTT, reconhecendo as incertezas inerentes ao problema. Os modelos incluíram as equa-

ções de Navier-Stokes para considerar convecção natural dentro do Humor Vítreo (HV). 

Uma estratégia numérica simplificada foi utilizada para representar a destruição do tumor 

devida ao dano térmico. Estudou-se a influência: da viscosidade do Humor Vítreo; da po-

tência do laser; e do tempo de aplicação do tratamento; relacionados ao tamanho do tumor. 

Os estudos mostraram que o HV liquefeito apresentou convecção natural, resultando em 

danos térmicos significativamente menores quando comparado aos casos com HV modela-

do como sólido.  Entretanto, tumores grandes não respondem bem à TTT apresentando 

menos de 1% de volume danificado do tumor depois de 60 s de exposição a um laser de 

diodo contínuo com potência de 400mW a 600mW, mesmo com o HV considerado sólido. 

Os resultados sugerem que a TTT aplicada a pacientes com idade avançada deve ser estu-

dada mais profundamente, necessitando que o protocolo seja reavaliado para compensar a 

perda de eficiência devida à convecção natural induzida pelo laser no HV.  Utilizando o 

tumor pequeno (Modelo 2), com todas as regiões consideradas sólidas, foi realizada uma 

otimização através de Algoritmo Genético. A otimização não foi realizada com o Modelo 

1, uma vez que tumores grandes normalmente não são tratados por TTT. O objetivo foi 

verificar o par: potência e tempo de aplicação do laser; que maximiza o percentual de tu-

mor danificado enquanto garante que não exista dano irreversível na córnea ou na coroide. 

O melhor resultado foi encontrado para 550 mW de potência e 40 s de tempo de aplicação 

do laser, valores não muito distantes do padrão utilizado na medicina atualmente (60 s e 

400 mW). Também foi estudado o efeito da atenuação pelo ar e da convergência da lente 

sobre o feixe de laser que atinge a superfície da córnea, que se mostraram fundamentais 

para evitar superestimar, nas simulações, o dano sofrido pela córnea. Foi realizada uma 

análise de sensibilidade, com planejamento de experimentos fatorial fracionado e aplicação 

da técnica de análise de variância (ANOVA) para verificar quais propriedades influenciam 

mais significativamente os resultados das simulações da aplicação de TTT sobre um mela-



 
 

 

noma de coroide. A propriedade que influencia mais significativamente os resultados é o 

coeficiente de absorção do laser no tumor, independentemente do tamanho do tumor. No 

caso do tumor pequeno (Modelo 2), o coeficiente de absorção do laser na coroide também 

tem influência significativa sobre o volume de tumor danificado. A variação dos outros 

fatores analisados não teve importância significativa sobre os resultados das simulações, de 

acordo com nossos estudos. 

 

Palavras-chave: Modelo 3D do olho humano. Distribuição de temperatura. Melanoma de 

coroide. Termoterapia transpupilar. Dano térmico. Análise de sensibilidade. 

  



 
 

 

ABSTRACT 

 

Transpupillary thermotherapy (TTT) is a treatment used in choroidal melanomas - 

malignant eye tumors. The data regarding the thermophysical properties of ocular tissues 

are limited and uncertain, and studies in the area that include an analysis of uncertainties in 

their result have not been found in the literature. In the present work, a three-dimensional 

computational model of the human eye was used to analyze three different choroidal mela-

nomas. The objective was to calculate temperatures and thermal damage during TTT, rec-

ognizing the uncertainties inherent to the problem. The models included the Navier-Stokes 

equations to consider natural convection within the Vitreous Humor (HV). A simplified 

numerical strategy was used to represent the destruction of the tumor due to thermal dam-

age. The influence of: the vitreous humor viscosity; the laser power; and the time of appli-

cation of the treatment; related to the size of the tumor, were studied. Studies have shown 

that liquefied HV exhibited natural convection, resulting in significantly less thermal dam-

age when compared to cases with HV modeled as solid. In a small tumor (Model 2), the 

tumor volume damaged after 60 s of TTT application was 26.15% with solid HV and only 

1.40% with liquefied HV. The large tumor (Model 1) was also less damaged when the HV 

was considered liquefied. However, large tumors do not respond well to TTT in any way, 

presenting less than 1% of damaged tumor volume after 60 s of exposure to a continuous 

diode laser with power from 400mW to 600mW, even with HV considered solid. The re-

sults suggest that TTT applied to patients with advanced age should be studied more deep-

ly, requiring the protocol to be reevaluated to compensate for the loss of efficiency due to 

the natural laser-induced convection in HV. Using Model 2, with all regions considered 

solid, an optimization was performed through Genetic Algorithm. Optimization was not 

performed with Model 1, due to the fact that large tumors are usually not treated by TTT. 

The objective was to verify the pair: laser power and application time; which maximizes 

the percentage of damaged tumor while ensuring that there is no irreversible damage to the 

cornea or choroid. The best result was found for 550 mW of power and 40 s of laser appli-

cation time, values not far from the standard used in medicine today (60 s and 400 mW). 

The effect of attenuation by air and the convergence of the lens on the laser beam that 

reaches the surface of the cornea was also studied, which proved to be fundamental to 

avoid overestimating, in the simulations, the damage suffered by the cornea. Finally, a sen-

sitivity analysis was performed, with fractional factorial design of experiments and appli-

cation of the variance analysis technique (ANOVA) to verify which properties most signif-



 
 

 

icantly influence the results of the simulations of the application of TTT on a choroidal 

melanoma. The property that most significantly influences the results is the laser absorp-

tion coefficient in the tumor, regardless of the tumor size. In the case of a small tumor 

(Model 2), the coefficient of absorption of the laser in the choroid also has a significant 

influence on the volume of the damaged tumor. The variation of the other factors analyzed 

did not have significant importance on the results of the simulations, according to our stud-

ies. 

 

Keywords: 3D model of human eye. Temperature distribution. SolidWorks. ANSYS. Cho-

roidal melanoma. Transpupillary thermotherapy. Thermal damage. Sensitivity analysis. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

Nesta seção, será apresentada a motivação do estudo, bem como seus objetivos gerais e 

específicos. 

 

1.1 MOTIVAÇÃO 

 

Alterações na temperatura em regiões de um organismo vivo podem indicar a presença 

de doenças ou condições atípicas de funcionamento naquela área, de forma que a troca de calor, 

especialmente no corpo humano, desperta o interesse de estudos há séculos (OOI & NG, 2009). 

Nas últimas cinco décadas, a transferência de calor no olho humano vem sendo investigada 

devido à diversidade de tratamentos que consistem na aplicação de radiação ou fontes de calor, 

de forma controlada, em determinadas regiões do olho (AMARA, 1995; OOI & NG, 2009; 

SILVA, 2012). Outra preocupação está relacionada à radiação proveniente de aparelhos sem 

fio, telas de televisão e computadores e redes wireless. O olho é mais sensível a esta radiação 

do que outras partes do corpo, já que a energia incidente é focalizada em uma pequena área 

chamada fóvea, na retina (AMARA, 1995). Além disso, o escoamento de sangue entre o olho e 

o resto do corpo é pequeno, o que significa que a manutenção da temperatura no interior do 

olho pode ser difícil, já que o sangue é o principal mecanismo de troca de calor no corpo hu-

mano (NARASIMHAN et al., 2010).    

Vários tipos de tratamentos hipertérmicos são utilizados para combater tumores e outras 

doenças oculares. A termoterapia transpupilar a laser (TTT) é um desses tratamentos, que des-

perta interesse devido ao fato de ser não-invasivo e de fácil aplicação, além de não envolver 

exposição a material radioativo (NARASIMHAN & SUNDARRAJ, 2013; SILVA et al., 

2014b). Diversos estudos vêm sendo realizados acerca da eficácia da TTT aplicada a melano-

mas de coroide, que são tumores malignos que representam cerca de 70% dos casos de tumores 

oculares (KHALIL & CARVAJAL, 2014). Os níveis de energia e o protocolo de tratamento de 

melanomas de coroide adequados na aplicação da TTT ainda não estão totalmente definidos, o 

que pode ser uma causa importante para a lenta expansão do seu uso (FUISTING & RI-

CHARD, 2010). 

Para definir com clareza as condições ideais de aplicação da TTT, seria desejável poder 

realizar diversos experimentos, variando tipo e tamanho do tumor, potência e frequência do 

laser e tempo de aplicação, entre tantos outros parâmetros. 
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No entanto, a medição experimental da temperatura do olho é bastante limitada, pois a 

maior parte dos métodos é invasiva, e o próprio equipamento interfere nos valores medidos 

(OOI & NG, 2009). A temperatura da superfície do olho tem sido medida principalmente por 

imagens de infravermelho (IR) com resultados satisfatórios e de maneira não-invasiva (OOI & 

NG, 2009). Porém, a termografia não é capaz de medir a temperatura de pontos internos. 

Alternativamente, a utilização de modelos computacionais permite estimar a temperatu-

ra do olho para situações normais, e é capaz de prever a influência de fatores ambientais, de 

tipos de laser e de outras fontes de calor sobre os tecidos oculares. Apresenta-se, então, como 

uma ferramenta importante na padronização de procedimentos médicos, assim como na avalia-

ção dos riscos ambientais aos quais o olho humano está exposto diariamente (JHA & 

NARASIMHAN, 2011; KUNTER & SELIM SEKER, 2011; MIRNEZAMI et al., 2013; 

NARASIMHAN & SUNDARRAJ, 2013). 

Entretanto, os modelos computacionais do olho humano encontrados na literatura utili-

zam uma abordagem determinística, considerando que todas as propriedades do olho são per-

feitamente conhecidas. Desta maneira, a qualidade dos resultados obtidos a partir de simulações 

numéricas do olho humano é desconhecida. Para possibilitar a obtenção de resultados com 

maior credibilidade, é necessário determinar as limitações de tais previsões e a sensibilidade 

dos resultados a variações naquelas propriedades. 

A inclusão da incerteza no desenvolvimento de simulações computacionais em diversas 

áreas da engenharia, como, por exemplo, aquelas relacionadas a reservatórios de petróleo e 

engenharia nuclear, é uma prática cada vez mais comum (BABUŠKA & SILVA, 2014; 

GEFFRAY & MACIÁN-JUAN, 2015; MENDES & WILLMERSDORF, 2010). Em diversos 

casos, assim como no caso do olho humano, o conhecimento das propriedades relevantes é es-

casso e incerto, de forma que os resultados obtidos através das simulações também são incertos 

(LIRA JR et al., 2010). Os conhecimentos utilizados nas simulações computacionais de CFD 

(Computational Fluid Dynamics) para análise das incertezas em diferentes áreas da engenharia 

podem ser adaptados e aplicados à transferência de calor, de massa e de quantidade de movi-

mento no olho humano. 

Em geral, as incertezas são classificadas em duas categorias: incertezas epistêmicas e 

incertezas probabilísticas (BABUŠKA & SILVA, 2011, 2014; BAE et al., 2004; LOEVEN, 

2010). As incertezas probabilísticas, aleatórias, ou irredutíveis, são inerentes ao problema estu-

dado, associadas à variabilidade física presente no sistema analisado ou em sua vizinhança. Já 

as incertezas epistêmicas, também chamadas de incertezas redutíveis, são aquelas associadas à 

falta de conhecimento. Portanto, em princípio, podem ser reduzidas ou eliminadas ao aumentar 
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o nível de conhecimento sobre o problema (BABUŠKA & SILVA, 2011; LOEVEN, 2010). As 

incertezas do modelo de uma análise computacional, embora sejam incertezas epistêmicas, 

muitas vezes são estudadas separadamente (BABUŠKA & SILVA, 2011). 

Três partes essenciais de um problema de tratamento de incertezas em engenharia po-

dem ser apontadas (BABUŠKA & SILVA, 2011): 

• Obtenção dos dados relevantes, incluindo a caracterização e quantificação das 

suas incertezas. Pode ser feita de forma direta (através de experimentos e medi-

ções) ou indireta (através de fontes bibliográficas). 

• Formulação do problema matemático, que depende das informações obtidas na 

etapa anterior. É aqui que são feitas e analisadas as hipóteses e a quantificação 

das incertezas é definida com precisão. 

• Solução numérica do problema matemático. 

Antes dessas etapas, é comum se realizar uma análise de sensibilidade para verificar 

quais parâmetros do problema exercem maior influência sobre a resposta do sistema. Assim é 

possível reduzir a quantidade de variáveis analisadas, o que normalmente é necessário para 

tornar viável a análise de incertezas (LOEVEN, 2010). A análise de sensibilidade é importante 

como estudo prévio de um processo de otimização (FERREIRA, 2016). Em problemas com 

poucos dados sobre distribuição das incertezas, a análise de sensibilidade, seguida de uma aná-

lise estatística, pode ser mais adequada do que uma análise de incertezas para avaliar a qualida-

de do modelo (MONTGOMERY, 2001). 

Para realizar uma análise de sensibilidade, é necessário caracterizar o problema, definir 

os objetivos do estudo, escolher as variáveis de projeto e seus níveis, selecionar as variáveis de 

resposta e, a partir dessas informações, determinar um modelo de planejamento de experimen-

tos adequado (MONTGOMERY, 2001). Os experimentos devem ser conduzidos de acordo 

com o planejamento e seus resultados podem ser tratados a partir de diferentes métodos estatís-

ticos (MONTGOMERY, 2001). 

Alguns modelos de planejamento de experimento incluem a abordagem de melhor pal-

pite (“best-guess approach”), a variação de um fator por vez (“one-factor-at-a-time”), métodos 

exploratórios (sequência aleatória, sequência uniforme pseudo-aleatória, hipercubo latino, vali-

dação cruzada) e métodos para análise estatística (tais como: fatorial completo, fatorial fracio-

nado, cubo de face centrada, quadrado latino) (MONTGOMERY, 2001). Os planejamentos 

fatoriais (completo e incompleto) estão entre os mais utilizados (FERREIRA, 2016). 

O presente trabalho visou avaliar, qualitativa e quantitativamente, um modelo computa-

cional tridimensional do olho humano, que simula a aplicação da TTT para tratamento de um 
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melanoma de coroide. Modelos de planejamento de experimentos e análise de sensibilidade, 

seguidos de uma avaliação estatística dos dados obtidos, foram usados com esse fim. O modelo 

utilizado é um aperfeiçoamento do modelo desenvolvido na dissertação de mestrado “Efeito da 

convecção no humor vítreo durante termoterapia transpupilar a laser”, de autoria própria 

(GARCIA, 2015). O modelo aperfeiçoado foi utilizado, também, em estudos de casos para três 

diferentes melanomas de coroide, diferentes potências e tempos de aplicação do tratamento, e 

para avaliação da influência da viscosidade do humor vítreo sobre os resultados do tratamento. 

Os trabalhos publicados durante a elaboração dessa tese estão descritos na Seção 5.10. 

 

1.2 OBJETIVOS  

 

A seguir, são apresentados os objetivos gerais e específicos do presente trabalho. 

 

1.2.1 Objetivos gerais 
 

O objetivo deste projeto de doutorado foi realizar uma análise de sensibilidade da simu-

lação computacional da transferência de calor no olho humano durante a termoterapia transpu-

pilar a laser para tratamento de melanoma de coroide, fornecendo resultados cuja qualidade 

possa ser avaliada. Assim, espera-se acrescentar confiabilidade aos protocolos sugeridos. 

Além disso, o modelo computacional tridimensional do olho humano desenvolvido por 

Garcia (2015) foi aprimorado, incorporando detalhes geométricos que normalmente são des-

considerados. O objetivo deste trabalho também consistiu em avaliar a influência de parâmetros 

que não foram discutidos anteriormente, como tamanho do tumor e posição do paciente durante 

o tratamento. 

 

1.2.2 Objetivos específicos 
 

Como objetivos específicos, citam-se os seguintes tópicos: 

• Criar um novo modelo tridimensional que represente o olho humano com um melanoma 

de coroide, no qual o humor aquoso, a íris e o corpo ciliar sejam tratados como regiões 

distintas; 

• Simular numericamente o tratamento a laser de um melanoma de coroide, com inclusão 

dos efeitos da convecção natural no humor vítreo, utilizando o modelo 3D criado e o 

software comercial Ansys-CFX; 
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• Analisar a estratégia numérica que representa a frente de destruição do tumor durante a 

TTT, tratando a porção danificada do melanoma como um líquido em movimento, com 

viscosidade e coeficiente de expansão térmica iguais aos do humor vítreo; 

• Realizar análises de sensibilidade para identificar os parâmetros cujas incertezas mais 

influenciam nos resultados das simulações; 

• Realizar processo de otimização para verificar a melhor combinação de tempo de apli-

cação e potência do laser de forma a maximizar o dano no tumor e minimizar o dano na 

córnea; 

• Avaliar a influência da posição do paciente, durante o tratamento, sobre o dano sofrido 

pelo tumor; 

• Avaliar a influência do diâmetro do feixe, considerando ação das lentes utilizadas no 

tratamento; 

• Avaliar a influência da atenuação do feixe de laser pela atmosfera; 

• Avaliar o efeito de se considerar três pontos de aplicação do laser no tumor; 
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2 REVISÃO BIBLIOGRÁFICA 

 

O olho humano tem aproximadamente 25 mm de diâmetro externo e é composto por di-

versas estruturas com características específicas, descritas com mais detalhes em trabalhos an-

teriores (GARCIA, 2015), com base principalmente nos trabalhos de Schünke et al. (2007) e 

Smerdon (2000). A Figura 1 representa esquematicamente a anatomia do globo ocular. 

Os tratamentos para melanoma de coroide que envolvem irradiação com laser, como a 

TTT, passam diretamente pela córnea, humor aquoso, cristalino, humor vítreo e retina, até atin-

gir o tumor, localizado na coroide. A córnea fica na camada mais externa do olho, é não vascu-

larizada e bastante inervada, nutrida pelo humor aquoso e pelo filme lacrimal. Danos à córnea 

podem causar fortes dores ao paciente (SHÜNKE et al., 2007). 

O humor aquoso é um fluido composto principalmente de água, além de uma mistura 

complexa de eletrólitos, solutos orgânicos, citocinas e proteínas, com densidade e viscosidade 

levemente maiores que as da água pura (IACUBITCHII et al., 2019). O cristalino é uma lente 

biconvexa transparente com poder de convergência variável, o que permite que a visão seja 

nítida para objetos próximos ou distantes. Já o humor vítreo, é uma substância transparente 

gelatinosa, composta principalmente por água, fibras de colágeno e ácido hialurônico, cuja vis-

cosidade pode diminuir com o avanço da idade (SCHÜNKE et al., 2007; SMERDON, 2000). O 

humor aquoso, o cristalino e o humor vítreo absorvem muito pouca radiação na faixa de com-

primento de onda emitida pelo laser utilizado na TTT. 

A retina é uma camada muito fina, pouco vascularizada, responsável pela captação dos 

estímulos luminosos, transformando-os em sinais nervosos. A coroide, adjacente à retina e res-

ponsável por nutri-la, é altamente vascularizada e pigmentada, e é onde pode se desenvolver o 

melanoma de coroide (SHÜNKE et al., 2007). 
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Figura 1 – Anatomia do olho humano. 

 
Fonte: adaptada de http://www.reidaverdade.net/anatomia-do-olho-humano.html 

 

Melanomas de coroide são tumores oculares malignos com altas taxas de metástase, que 

representam aproximadamente 70% dos tumores oculares malignos (KHALIL & CARVAJAL, 

2014; SAGOO et al., 2014; WEIDMAYER, 2012). Ocorrem com maior frequência em adultos 

entre 45 e 80 anos de idade, no caso de caucasianos não hispânicos, e uma ou duas décadas 

mais cedo em asiáticos. Porém, há relatos até mesmo em crianças, como o caso de uma garota 

asiática de 18 meses de idade citado no trabalho de Pal et al. (2017). Olhos e pele claros, e ca-

belo loiro, associados a altas latitudes, são alguns dos fatores de risco conhecidos para a ocor-

rência do melanoma de coroide (PAL et al., 2017). Não existem dados oficiais da incidência no 

Brasil. Para tumores de tamanho pequeno e médio, os tratamentos recomendados incluem radi-

oterapia, fotocoagulação, termoterapia transpupilar (TTT) e ressecção cirúrgica (SAGOO et al., 

2014; SILVA, 2012). Os tumores são classificados de acordo com o tamanho, segundo o 

COMS (Collaborative Ocular Melanoma Study) (SKINNER et al., 2017): tumores pequenos 

apresentam espessura de 1,5-2,4 mm e 5-16 mm de diâmetro basal; tumores de médio porte 

apresentam 2,5-10 mm de espessura e ≤16mm de diâmetro basal; tumores grandes apresentam 

dimensões acima dessas mencionadas. 

O trabalho de Pal et al. (2017) apresenta uma revisão sobre o melanoma de coroide, sob 

uma perspectiva indiana, abordando sua epidemiologia, fatores genéticos associados, classifi-

cação, tratamentos, entre outros detalhes. JOUHI et al. (2019) estudaram 45 casos de melanoma 

de coroide sob uma perspectiva europeia, com o objetivo de determinar com que tamanho me-
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lanomas de coroide podem apresentar metástase e identificar as características mais comuns em 

pequenos melanomas de coroide fatais. 

O protocolo para o tratamento de melanomas oculares por TTT normalmente consiste 

na utilização de laser de diodo de infravermelho contínuo (810nm), com 2 a 3 mm de diâmetro 

de feixe, 300 a 600 mW de potência de saída do laser, aplicado por 60s. O laser aquece o teci-

do irradiado, provocando temperaturas acima de 45°C mas abaixo de 65°C, que é a temperatura 

da fotocoagulação, o que possibilita atingir regiões mais profundas do tumor. A profundidade 

da necrose do tumor induzida pela TTT pode atingir 3,9 mm (HOUSTON et al., 2013; SILVA, 

2012). O tratamento por TTT é recomendado apenas como tratamento adjuvante e em pacientes 

com tumores pequenos e pigmentados, e sua aplicação como única terapia ainda é polêmica, 

pois apresenta altos índices de reincidência (CHOJNIAK et al., 2011; MASHAYEKHI et al., 

2015). Além das limitações técnicas, os níveis de energia apropriados da aplicação de TTT ain-

da não foram bem definidos. Assim, sua utilização tem sido limitada devido à escassez de pro-

tocolos melhor validados (FUISTING & RICHARD, 2010). As simulações computacionais 

podem ser um meio de investigar os melhores parâmetros para esse tratamento, sem as limita-

ções de experimentos in vivo (SILVA, 2012). 

Os modelos bidimensionais (2-D) simplificados do olho implicitamente aproximam o 

globo como um prisma infinitamente longo. Essa hipótese levou a resultados razoáveis, mas é 

claramente inconsistente com a realidade (NG et al., 2008). Segundo Ng et al. (2008) e Garcia 

(2015), os modelos 2-D subestimam as temperaturas no interior do olho. Avanços tecnológicos 

na última década permitiram a criação de modelos computacionais tridimensionais, que são 

capazes de investigar esse processo com muito mais acurácia. 

Vários estudos usaram modelos 3-D do olho para análises de transferência de calor. Ng 

& Ooi (2007) usaram o Método dos Elementos Finitos (em inglês: Finite Element Method – 

FEM) para investigar o efeito da radiação eletromagnética sobre o olho. Kunter & Selim Seker 

(2011) obtiveram bons resultados estudando as temperaturas de um modelo do olho em estado 

permanente e usando b-splines estendidas como funções de forma para o FEM. Jha & 

Narasimhan (2011) testaram dois métodos cirúrgicos com laser (sequencial e simultâneo) para 

determinar o melhor método para situações específicas. 

Os modelos 3-D ainda apresentam algumas limitações. Por exemplo, a maioria dos es-

tudos negligencia a presença do nervo óptico, exceto pelos modelos usados por Ng & Ooi 

(2007), Heussner et al. (2014) e Firoozan et al. (2015), pelo que foi encontrado na literatura. 

Isto se deve à escassez de informações sobre as propriedades do nervo óptico, bem como por 

que sua influência sobre os perfis de temperatura é considerada desprezível (NG & OOI, 2007). 
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A contribuição das pálpebras e do seu movimento também costuma ser desprezada ou é incluí-

da de alguma forma no valor do coeficiente de transferência de calor entre a córnea e o ambien-

te. Além disso, os domínios fluidos do olho – o humor vítreo e o humor aquoso – são normal-

mente tratados como sólidos ou fluidos estagnados. 

Apesar disso, foram encontrados alguns modelos mais completos. Heussner et al. 

(2014), por exemplo, incorporou a contribuição das pálpebras, do nervo óptico e de vasos san-

guíneos detalhados descrevendo o escoamento de sangue a partir de vetores de velocidade. A 

distribuição de temperaturas e os danos térmicos infligidos aos tecidos foram, então, calculados 

quando o olho foi exposto a um feixe de laser. Firoozan et al. (2015) incluíram uma camada de 

osso em torno do globo ocular. Além disso, consideraram a presença do nervo óptico e trataram 

retina e coroide como duas camadas distintas. 

A convecção natural no humor aquoso (HA) foi implementada por Karampatzakis & 

Samaras (2010; 2013), por Papaioannou & Samaras (2011), por Wessapan & Rattanadecho 

(2013) e por Singh et al. (2017). Os resultados para o estado permanente mostraram que a dis-

tribuição geométrica de temperaturas no olho é influenciada pelo escoamento no HA, mas os 

valores médios não são afetados. O estudo de Karampatzakis & Samaras (2013) indicou que a 

incidência de radiação de onda milimétrica no olho pode induzir uma reversão do escoamento 

no HA, dependendo da densidade de potência incidente utilizada. Papaioannou & Samaras 

(2011) usaram um modelo numérico de olho de coelho para estudar a distribuição de tempera-

turas e o escoamento no HA durante a incidência de radiação de ondas milimétricas, obtendo 

bons resultados ao comparar com resultados experimentais para a temperatura máxima prevista. 

Eles também mostraram que acima de certa densidade de potência do laser incidente, a direção 

de escoamento do HA pode ser invertida. Wessapan & Rattanadecho (2013) mostraram que, 

quando olhos humanos foram expostos a campos eletromagnéticos com diferentes valores de 

frequência, a convecção natural teve um papel importante no resfriamento dos tecidos oculares 

na presença de uma fonte de calor externa. Singh et al. (2017) estudaram o olho humano sem 

tumor, em estado permanente, com convecção natural tanto no humor aquoso quanto no humor 

vítreo. Testaram os efeitos sobre o campo de distribuição de temperaturas e o escoamento dos 

fluidos no interior do olho humano, ao variar a condutividade do cristalino, a perfusão sanguí-

nea na coroide, a direção da aceleração devido à gravidade e propriedades térmicas da vizi-

nhança ao olho. Singh et al. (2017) adotaram os mesmos valores de viscosidade dinâmica e 

expansividade térmica para o humor aquoso e para o humor vítreo, sendo iguais aos valores da 

água a 25°C. Além disso, não foi apresentada comparação entre os resultados que consideram e 

que desprezam os efeitos de empuxo no humor vítreo e no humor aquoso. 
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A convecção natural no humor vítreo (HV) foi pouco explorada até então. Como já foi 

dito, o HV é uma substância mais viscosa que o HA e preenche a câmara posterior do olho. Os 

gradientes de temperatura no olho, em geral, não são suficientes para impor movimento con-

vectivo a este fluido (NARASIMHAN & SUNDARRAJ, 2013). Entretanto, dois fatores podem 

contribuir para a existência de convecção na câmara posterior do olho. Primeiro, a viscosidade 

do HV pode ser reduzida pela idade ou pela substituição cirúrgica do fluido (NARASIMHAN 

& SUNDARRAJ, 2013; REPETTO et al., 2010; WALTON et al., 2000). Segundo, durante 

tratamentos hipertérmicos, como a TTT, os gradientes de temperatura podem se tornar altos o 

suficiente para criar efeitos de empuxo. 

Narasimhan & Sundarraj (2013) consideraram esses fatores, usando um modelo 2-D pa-

ra simular a aplicação de TTT a um olho humano sem tumor. Como esperado, os valores de 

temperatura no interior do olho foram mais baixos quando o movimento convectivo do HV foi 

incluído no modelo. 

Em trabalhos anteriores, Garcia (2015) e Fernandes et al. (2016) usaram um modelo tri-

dimensional do olho humano portador de melanoma de coroide. Uma estratégia numérica foi 

usada para representar o encolhimento do tumor durante a aplicação de TTT, baseada no traba-

lho de Silva (2012). Os efeitos da viscosidade sobre os perfis de temperatura e dano térmico 

foram avaliados, para diferentes valores de potência de saída do laser. Verificou-se que a pre-

sença de movimento convectivo no humor vítreo pode causar grandes diferenças nos valores de 

temperatura e de dano térmico no olho humano submetido a tratamentos hipertérmicos, embora 

não tenha grande influência quando o olho está em condições padrão. Garcia et al. (2019), onde 

está publicada parte do trabalho apresentado nesta tese, avaliaram também a influência do ta-

manho do tumor sobre os resultados da TTT. Verificou-se que a viscosidade do humor vítreo 

influencia mais os resultados do tratamento a laser no caso de um tumor pequeno do que no 

caso de um tumor grande. 

Os modelos citados até então são modelos determinísticos, que não consideram nem 

avaliam as incertezas inerentes aos parâmetros termofísicos do olho. Em diversas áreas da en-

genharia, estimar as incertezas relativas aos modelos utilizados em simulações numéricas é 

uma prática cada vez mais comum (BABUŠKA & SILVA, 2014; GEFFRAY & MACIÁN-

JUAN, 2015; MENDES & WILLMERSDORF, 2010). 

Babuška & Silva (2011, 2014) apresentam estratégias para tratar as incertezas em simu-

lações numéricas a partir do exemplo da análise térmica de um trocador de calor de duplo tubo 

em uma série de três trabalhos. Geffray & Macián-Juan (2015) realizaram uma análise de 

sensibilidade e uma análise de incerteza sobre os parâmetros termo-hidráulicos em um sistema 
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desenvolvido para investigar o comportamento do escoamento em uma piscina com chumbo-

bismuto. Mendes & Willmersdorf (2010) estudaram a propagação de incertezas em 

reservatórios de petróleo, usando um método adequado a um número de variáveis incertas não 

muito grande, que é o Método de Colocação Probabilística. 

Silva et al. (2014a) realizaram análise de incertezas e análise de sensibilidade de uma 

simulação para classificação de desempenho térmico de habitações. Já Yan et al. (2016) 

avaliaram as incertezas em simulações da camada de gelo no polo Antártico. 

Buisson & Lakehal (2019) propuseram um novo paradigma para o tratamento de dados 

de simulação, que serve também como modelo alternativo para quantificação de incertezas de 

modelos computacionais. A ideia consiste em construir bancos de dados cobrindo um largo 

espectro de condições operacionais por meio de machine-learning, em vez de estudar um caso 

base com cenários específicos de variação. Kwon et al. (2020) estudaram um método de quanti-

ficação de incertezas que usa redes neurais aplicado à segmentação de imagens da retina. 

Com relação a simulações computacionais do olho humano, poucas referências foram 

encontradas pela autora, com respeito à avaliação das incertezas durante simulações termo-

fluidodinâmicas. 

Dodig et al. (2014) utilizaram um método próximo ao de Monte Carlo para estudar as 

incertezas em um modelo 3-D usado para predizer as distribuições eletromagnéticas dentro do 

olho humano. 

Ridouane & Campo (2006) utilizaram um modelo computacional com simetria radial, 

desprezando os efeitos de empuxo no humor aquoso e no humor vítreo, para estudar a transfe-

rência de calor no olho humano saudável em regime permanente. Realizaram estudos de sensi-

bilidade para avaliar a influência da condutividade térmica do cristalino, e de parâmetros ter-

mo-físicos da vizinhança, sobre as temperaturas no olho. Os estudos de sensibilidade foram 

realizados variando os parâmetros um a um, a partir de um estado base para todos os parâme-

tros. Não foram estudados efeitos de interação entre os parâmetros e não foram usados métodos 

estatísticos para avaliar os resultados. Os autores concluíram que a variação dos parâmetros 

estudados causa mudanças significativas na temperatura das regiões anteriores do olho. 

Silva (2012) realizou estudos de sensibilidade com relação ao modelo 2-D do olho hu-

mano, que foi usado como base para a construção dos modelos 3-D usados no presente traba-

lho. Os resultados obtidos indicaram que a variação da condutividade térmica do cristalino cau-

sou mudanças no perfil de temperatura na região anterior do olho, mas não interferiu no perfil 

de dano térmico do tumor. O coeficiente de absorção no tumor exerceu grande influência sobre 

os resultados tanto de temperatura quanto de dano térmico. Densidade e calor específico do 
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tumor tiveram pequena influência sobre os resultados, enquanto a condutividade térmica do 

tumor exerceu uma influência um pouco maior. Neste trabalho, também não foram utilizados 

modelos estatísticos para avaliar o nível de influência da variação dos parâmetros sobre a res-

posta, nem foi medida a interação entre os parâmetros. 

Montgomery (2001) descreve diversos métodos de planejamento e análise de experi-

mentos, abordando a análise de variância (ANOVA) como uma maneira formal de determinar 

os efeitos de quais parâmetros são não nulos em um experimento. Ferreira (2016) e Ferreira et 

al. (2017) utilizaram a técnica estatística ANOVA para confirmar as interpretações dos resulta-

dos da análise de sensibilidade de suas simulações, verificando os fatores com efeitos mais sig-

nificativos sobre a resposta do sistema. Seu trabalho analisou sistemas de ancoragem de estru-

turas offshore utilizadas na produção de petróleo. Jamil & Ng (2013) estudaram um modelo de 

regressão múltipla para avaliar o tratamento hipertérmico de tumores via eletrodos. A técnica 

de ANOVA foi utilizada em seu trabalho para validar a hipótese de que seu modelo acrescenta-

va informações úteis e significativas à análise do problema. Cai et al. (2019) estudaram a inter-

ferência aerodinâmica de um sistema de aerofólio nas asas traseira e dianteira de aeronaves 

com configurações não tradicionais. Simulações computacionais fluidodinâmicas foram reali-

zadas para analisar o sistema com diferentes posições relativas, e a ANOVA foi utilizada para 

verificar a significância dos coeficientes em estudo. 

Não foi encontrado na literatura nenhum estudo que avalie estatisticamente um modelo 

tridimensional termofluidodinâmico do olho humano portador de melanoma de coroide. As 

metodologias utilizadas em trabalhos de outras áreas, bem como os dados sobre parâmetros 

termofísicos do olho encontrados em diversas fontes, foram utilizados para possibilitar o de-

senvolvimento da presente tese. O modelo aperfeiçoado, juntamente com a análise de sensibili-

dade realizada utilizando planejamento de experimentos fatorial e o método de análise de vari-

ância (ANOVA), descritos nas Seções 0 e 0, visam oferecer mais informações para facilitar 

decisões médicas relacionadas ao uso de TTT e enriquecer futuras pesquisas na área. 
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3 FUNDAMENTAÇÃO TEÓRICA 

 

Neste capítulo são apresentados os conceitos e os modelos, matemáticos e estatísticos, 

que fundamentaram este trabalho. 

 

3.1 MODELOS MATEMÁTICOS PARA A TRANSFERÊNCIA DE CALOR EM TECIDOS 

BIOLÓGICOS 

 

A temperatura é um parâmetro fundamental na manutenção da vida. Tecidos biológicos 

têm natureza heterogênea, propriedades termofísicas anisotrópicas, geração de energia térmica 

por metabolismo e um amplo sistema vascular que transporta fluidos e participa ativamente das 

trocas térmicas. Tudo isso contribui para a complexidade da modelagem matemática e compu-

tacional destes sistemas (SILVA, 2012). 

Silva (2012) apresenta diversos estudos que tratam da transferência de calor em tecidos 

biológicos, com variados graus de simplificação. Enquanto modelos mais complexos podem ser 

inviáveis, devido à dificuldade de obtenção dos parâmetros termofísicos e de resolução das 

equações, os mais simples fazem aproximações que podem não descrever a realidade com sufi-

ciente fidelidade. 

O modelo térmico desenvolvido por Pennes (1948) foi utilizado neste trabalho, e é co-

mumente conhecido como “Equação da Biotransferência de Calor”, BHTE (Bioheat Transfer 

Equation), ou como “Modelo de Pennes”. Esse modelo considera que a taxa de transferência de 

calor líquida entre o tecido vivo e o sangue pode ser tratada como uma fonte ou um sumidouro 

de calor por unidade de volume. Essa taxa é proporcional à diferença entre a temperatura do 

sangue que entra no tecido (arterial) e a do sangue que sai do tecido (venoso). Já a constante de 

proporcionalidade é igual ao produto de uma taxa volumétrica de perfusão sanguínea, 𝜔, pela 

massa específica e o calor específico do sangue. 

 

𝑄( = 𝜔𝜌1𝑐1(𝑇0 − 𝑇2) (1) 

 

Na equação acima, 𝑄( é a taxa volumétrica de geração de energia térmica devido à per-

fusão sanguínea; 𝜔 é a taxa de perfusão sanguínea; 𝜌1 e 𝑐1 são, respectivamente, a massa espe-

cífica e o calor específico do sangue; 𝑇0 e 𝑇2 são as temperaturas do sangue arterial (entrando 

no tecido) e do sangue venoso (saindo do tecido). 
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A Equação (2) relaciona 𝑇2 a 𝑇0 e à temperatura calculada do tecido, 𝑇4, segundo o mo-

delo de Pennes. O grau do equilíbrio térmico entre o tecido e o sangue é representado por 𝑘′, 

um parâmetro adimensional de equilíbrio térmico. 

 

𝑇2 = 𝑇4 + 𝑘)(𝑇0 − 𝑇4) (2) 

 

Quando 𝑘) = 0, a temperatura do sangue venoso é igual à temperatura do tecido – ou 

seja, o sangue que sai do tecido está em total equilíbrio térmico com ele. Já no caso de 𝑘) apre-

sentar valores próximos a 1, a temperatura de saída do sangue é aproximadamente igual à tem-

peratura de entrada do sangue no tecido, o que significa que não houve troca de energia térmica 

significativa entre o sangue e o tecido. 

Para os casos estudados neste trabalho, o termo de perfusão sanguínea foi aplicado ape-

nas às regiões da coroide e do tumor. Tais regiões são bastante vascularizadas, o que torna ra-

zoável a hipótese de que o sangue que sai do tecido atinge total equilíbrio térmico com o tecido. 

Assim, considerou-se que 𝑘) = 0 e, portanto, 𝑇2 = 𝑇4. 

Em um volume de controle infinitesimal no interior do olho, acontecem os seguintes fe-

nômenos associados à energia térmica: 

• Transferência de calor por condução 

• Transferência de calor por convecção (no caso das regiões fluidas) 

• Armazenamento de energia interna 

• Geração de calor metabólico 

• Troca de calor com o sangue (representada por 𝑄() 

• E pode haver presença de uma fonte externa de calor (a irradiação por uma fonte 

de laser, no caso deste trabalho) 

Considerando os termos acima (exceto a transferência de calor por convecção que será 

tratada posteriormente), um balanço de energia resulta na Equação (3). 

 

𝜌4𝑐4
𝜕𝑇4
𝜕𝜏 = ∇ ⋅ (𝑘4∇𝑇4) + 𝑄- + 𝑄( + 𝑄 (3) 

 

onde 𝜌4, 𝑐4, 𝑇4 e 𝑘4 são, respectivamente, a massa específica, o calor específico, a tem-

peratura e a condutividade térmica do tecido; 𝜏 é o tempo, 𝑄- é a taxa volumétrica de geração 

de calor metabólico, 𝑄( é a taxa volumétrica de geração/remoção de calor devido à perfusão 
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sanguínea e 𝑄 é a taxa volumétrica de geração/remoção de calor devido a uma fonte externa. 

Além disso, 5
56

 é o operador de derivada parcial com relação ao tempo, e ∇ é o operador dife-

rencial nabla, também conhecido como operador diferencial del. 

Uma das principais dificuldades da BHTE é determinar com precisão os valores do coe-

ficiente de perfusão sanguínea, das temperaturas do sangue e do parâmetro de equilíbrio térmi-

co em cada tecido vivo (SILVA, 2012). Apesar disso, a BHTE é um modelo que fornece resul-

tados razoáveis, onde a troca de calor entre o sangue e o tecido varia linearmente com a tempe-

ratura, o que facilita a solução da equação, tornando-o um dos modelos térmicos mais usados 

para a modelagem de transferência de calor em tecidos vivos (GONZALEZ-HERNANDEZ et 

al., 2019; SILVA, 2012). 

 

3.2 MODELOS MATEMÁTICOS PARA A CONVECÇÃO NATURAL EM CAVIDADES 

PEQUENAS 

 

O estudo da transferência de calor por convecção trata da interação térmica entre uma 

superfície e um fluido adjacente, incluindo também a interação térmica entre dois ou mais flui-

dos (JIJI, 2006). A convecção de calor representa a ação conjunta da troca de energia térmica 

por advecção e por difusão. A advecção é o transporte de energia causado pelo movimento ma-

croscópico do fluido, enquanto a difusão é a energia transportada pelo movimento aleatório das 

moléculas do fluido. Assim, quanto maior a velocidade do fluido próximo a uma superfície, 

maior o transporte de energia entre eles, pois o movimento global do fluido acrescenta mais 

uma forma de transferência de calor (INCROPERA et al., 2007). 

De acordo com a causa do escoamento do fluido, pode-se classificar a convecção como 

convecção natural ou convecção forçada. A convecção natural é aquela que acontece devido à 

ação do campo gravitacional sobre um fluido onde existem diferenças espaciais de densidade, 

causadas por diferenças espaciais de temperatura (JIJI, 2006). Já no caso da convecção forçada, 

o escoamento ocorre devido à ação de meios externos, como bombas, ventiladores e compres-

sores (INCROPERA et al., 2007). As velocidades de escoamento em casos de convecção for-

çada costumam ser muito maiores do que em escoamentos por convecção natural. 

Em um sistema fluido onde ocorre convecção natural, os fenômenos térmicos são influ-

enciados pelo perfil de velocidades, ao mesmo tempo em que o perfil de velocidades depende 

da massa específica do fluido, que é função da temperatura. Assim, sua modelagem envolve a 
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solução de um sistema de equações composto por balanços de massa, de quantidade de movi-

mento e de energia (JIJI, 2006). 

Considerando um volume de controle infinitesimal, um balanço de massa em um meio 

contínuo resulta na Equação (4), conhecida como Equação da Continuidade, onde 𝜌 é a massa 

específica e 𝑉+⃗  é o vetor velocidade do fluido. 

 
𝜕𝜌
𝜕𝜏 + ∇ ⋅ X𝜌𝑉

+⃗ Y = 0 (4) 

 

Em sistemas onde a massa específica do fluido pode ser considerada constante, todas as 

suas derivadas são nulas e, portanto, a Equação da Continuidade se resume à Equação (5). Nes-

te trabalho, a conservação de massa nas regiões que não apresentam movimento global de flui-

do é modelada de acordo com a Equação (5). Por outro lado, nas regiões que apresentam con-

vecção natural, não se pode desprezar as variações na massa específica do fluido, já que é isso 

que provoca o escoamento, então nesses casos a conservação de massa é regida pela Equação 

(4).  

 

∇ ⋅ 𝑉+⃗ = 0 (5) 

 

O balanço de quantidade de movimento para um volume de controle infinitesimal de um 

fluido Newtoniano, considerando válida a hipótese do contínuo, resulta nas chamadas Equações 

de Navier-Stokes (JIJI, 2006). As equações de conservação de quantidade de movimento são 

equações vetoriais, portanto suas componentes dependem do sistema de coordenadas adotado. 

Entretanto, a Equação (6) – sua forma compacta –, é a mesma em qualquer sistema. 

 

𝜌
𝐷𝑉+⃗
𝐷𝜏 = 𝜌𝑔⃗ − ∇𝑝 +

4
3∇X𝜇∇ ⋅ 𝑉

+⃗ Y + ∇X𝑉+⃗ ⋅ ∇µY − V++⃗ ∇3𝜇 + ∇𝜇 × X∇ × 𝑉+⃗ Y

− X∇ ⋅ 𝑉+⃑ Y∇𝜇 − ∇ × (∇ × 𝜇𝑉+⃗ ) 

(6) 

 

Nessa equação, 𝑔⃗ é o vetor aceleração da gravidade, 𝑝 é a pressão hidrostática, 𝜇 é a 

viscosidade dinâmica do fluido, #7
88⃗

#6
 é a derivada total do vetor velocidade e ∇ é o operador dife-

rencial nabla. A Equação (6) pode ser simplificada se considerarmos a viscosidade constante, 

como pode ser visto na Equação (7). 



37 
 

 

𝜌
𝐷𝑉+⃗
𝐷𝜏 = 𝜌𝑔⃗ − ∇𝑝 +

1
3𝜇∇X∇ ⋅ 𝑉

+⃗ Y + (∇ ⋅ ∇)µ𝑉+⃗  (7) 

 

Já a equação diferencial que representa a conservação de energia, é dada pela Equação 

(8): 

 

𝜌𝑐.
𝐷𝑇
𝑑𝜏 = ∇ ⋅ 𝑘∇𝑇 + 𝛽)𝑇

𝐷𝑝
𝑑𝜏 + 𝜇Φ (8) 

 

onde 𝑐., 𝑘, 𝛽) e 𝑇 são, respectivamente, o calor específico a pressão constante, condutividade 

térmica, coeficiente volumétrico de expansão térmica e temperatura do fluido, e 𝜏 é o tempo. O 

último termo da Equação (8), onde Φ é a função dissipação, está associado à dissipação de 

energia devido à fricção. É importante, portanto, em escoamentos com alta velocidade e visco-

sidade do fluido. As expressões para 𝛽) e Φ podem ser encontradas em Jiji (2006). 

A Aproximação de Boussinesq, para convecção natural, facilita a resolução do sistema 

de equações resultante dos balanços de massa, energia e quantidade de movimento. Nesse caso, 

a massa específica é tratada como constante na equação da continuidade e no termo inercial da 

equação de Navier-Stokes, enquanto é considerada variável no termo da gravidade (JIJI, 2006; 

OOI & NG, 2008). 

A massa específica no primeiro termo da Equação (7) é, então, considerada um valor de 

referência, constante, e chamada de 𝜌$. Substituindo a Equação (5) na Equação (7), obtém-se a 

Equação (9): 

 

𝜌$
𝐷𝑉+⃗
𝐷𝜏 = 𝜌𝑔⃗ − ∇𝑝 + (∇ ⋅ ∇)µ𝑉+⃗  (9) 

 

A partir da definição do coeficiente volumétrico de expansão térmica, considerando o 

fluido incompressível, pode-se relacionar a massa específica a uma temperatura qualquer, com 

a massa específica em um estado de referência, onde a temperatura é 𝑇+', e a pressão é 𝑝+',, 

como mostra a Equação (10). 

 

𝜌 = 𝜌+',c1 − 𝛽)X𝑇 − 𝑇+',Yd (10) 
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Então, a Equação (9) pode ser reescrita como: 

 

𝐷𝑉+⃗
𝐷𝜏 = −𝑔⃗𝛽)X𝑇 − 𝑇+',Y −

1
𝜌$
∇(𝑝 − 𝑝+',) + 𝜈(∇ ⋅ ∇)𝑉+⃗  (11) 

 

onde 𝜈 é a viscosidade cinemática do fluido, que é a razão entre sua viscosidade dinâ-

mica e sua massa específica (𝜇/𝜌). 

Portanto, o problema da convecção natural em uma cavidade pequena, como é o caso da 

região do humor vítreo liquefeito no olho humano, pode ser modelado a partir de um sistema de 

cinco equações diferenciais parciais e cinco incógnitas. As equações são: balanço de massa – 

Eq. (5); balanço de energia – Eq. (8); e a equação vetorial (3 componentes) do balanço de quan-

tidade de movimento – Eq. (11). As incógnitas são 𝑇, 𝑢, 𝑣, 𝑤 e 𝑝, sendo 𝑢, 𝑣, 𝑤 as componen-

tes de 𝑉+⃗  nas três direções ortogonais do sistema de coordenadas. Todas as equações são acopla-

das e devem ser resolvidas simultaneamente para fornecer a distribuição de temperaturas no 

olho humano. 

 

3.3 INTERAÇÃO DA RADIAÇÃO COM A MATÉRIA 

 

O laser (Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation) é um dispositivo ca-

paz de emitir feixes de radiação de alta potência, com alta coerência espacial e temporal. A 

coerência espacial implica em um diâmetro estreito de feixes quase paralelos. Já a coerência 

temporal diz respeito ao fato de que os fótons emitidos estão em fase e apresentam a mesma 

frequência, de forma que o feixe é monocromático. 

O primeiro laser foi produzido em 1960, e nas últimas décadas, o laser vem ganhando 

cada vez mais aplicações na medicina, desde cirurgias ortopédicas a tratamentos oculares, pas-

sando pela extirpação de tumores, remoção de queimaduras, tratamentos fisioterapêuticos, entre 

outros. Uma das vantagens deste equipamento é sua potência estável e facilmente controlada, 

que pode ser focalizada em pequenas regiões gerando alta densidade de energia. Além disso, o 

pequeno ângulo de divergência permite controle preciso da área irradiada e existe disponibili-

dade de uma vasta gama de comprimentos de onda (SILVA, 2012). 

Parte da energia absorvida por um tecido irradiado com laser é absorvida por ele e con-

vertida em energia térmica. A fração que é absorvida depende das propriedades ópticas do teci-

do irradiado. A energia térmica, por sua vez, pode ser armazenada ou transferida para regiões 
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de menor temperatura, a depender das propriedades termofísicas da vizinhança e do sistema 

(SILVA, 2012). 

A maior parte dos modelos utilizados para descrever os fenômenos térmicos em um te-

cido irradiado por laser considera apenas os efeitos da condução de calor, armazenamento de 

energia interna e geração interna de calor devida à fonte de laser. A troca de calor entre o teci-

do e o sangue circulante normalmente é desprezada (SILVA, 2012). 

Considerando que o tecido é isotrópico, o processo pode ser descrito pela Equação (3) 

onde 𝑄 é a taxa volumétrica de geração de calor, que representa a quantidade de energia que é 

absorvida pelo tecido irradiado com laser. Tal quantidade de energia pode ser calculada a partir 

da lei de Beer. Segundo ela, o espalhamento da radiação é desprezado e a taxa local de absor-

ção de energia é proporcional à intensidade local do feixe. Dessa forma, a intensidade, 𝐼(𝑟), 𝑥) 

de um feixe de laser cilíndrico é descrita pela Equação (12), como função da posição, 𝑥, no 

eixo de aplicação do feixe e da intensidade inicial do feixe, 𝐼$(𝑟)) (WELCH, 1985). 

 

𝐼(𝑟), 𝑥) = 𝐼$(𝑟)) ⋅ 𝑒:;!	 (12) 

 

Na equação acima, 𝑟′ é a posição radial dentro do feixe, 𝑥 é a distância da superfície que 

recebe o laser até a camada absorvedora local em um meio homogêneo, e 𝛽 é o coeficiente de 

absorção. 

O coeficiente de absorção depende fortemente do comprimento de onda do laser e do 

material irradiado. Assim, fontes de laser diferentes apresentam poder diferente de penetração 

em cada tecido (WELCH, 1985). 

A taxa volumétrica de energia absorvida no tecido, Equação (13), é obtida ao derivar a 

Equação (12) com relação à posição, com sinal negativo, pois a taxa de energia que é absorvida 

tem o mesmo valor e sinal oposto à variação da intensidade do feixe. O valor obtido depende da 

posição radial e da distância à superfície irradiada (WELCH, 1985). 

 

𝑄(𝑟), 𝑥) = 𝛽𝐼$(𝑟))𝑒:;! (13) 

 

No presente estudo, foi considerado que a intensidade do laser segue o padrão “spot” 

(ou “disco”). Ou seja, a intensidade não varia radialmente dentro do feixe. 
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3.4 A FUNÇÃO DANO TÉRMICO 

 

A energia absorvida pelo tecido, proveniente de uma fonte de laser ou outras fontes ex-

ternas, pode chegar a causar coagulação ou ablação. A extensão ou intensidade do dano depen-

dem dos valores de temperatura atingidos no tecido e da duração da exposição. A função dano 

térmico pode ser utilizada para caracterizar este processo. 

O fenômeno conhecido como dano térmico pode acontecer a temperaturas altas demais, 

ou muito baixas. A exposição de tecidos vivos a temperaturas fora de determinada faixa de va-

lores pode desnaturar proteínas necessárias para a manutenção da integridade do tecido (ROL 

et al., 2000). Exemplos típicos de dano térmico são queimaduras por aquecimento ou resfria-

mento excessivos. O intervalo de temperaturas tolerado depende de cada tecido (SILVA, 2012). 

Os modelos mais utilizados para descrever o dano térmico consideram-no uma reação 

química (GUPTA & SRIVASTAVA, 2018; MANUCHEHRABADI & ZHU, 2014; PAUL & 

PAUL, 2018). Esta reação depende da temperatura e do intervalo de tempo durante o qual o 

tecido ficou submetido a ela (SILVA, 2012). Silva (2012) e Rol et al. (2000) descrevem alguns 

desses modelos. 

O modelo de Henriques & Moritz (1947), Equação (14), é o mais usado. Ele é baseado 

na cinética de reação química de primeira ordem e na equação de Arrhenius (DILLER, 1992). 

 
𝑑
𝑑𝑡 Ω#

(𝑟, 𝜏) = 𝐴̅ ⋅ exp k
−Δ𝐸

𝑅𝑇(𝑟, 𝜏)l 
(14) 

 

Na equação acima, Ω# é o indicador adimensional de dano térmico (ou função dano), 𝑟⃗ 

é o vetor posição no sistema e 𝜏 é o tempo. 𝐴̅ é a constante pré-exponencial, Δ𝐸 é a energia de 

ativação para a reação e 𝑅 é a constante universal dos gases. 

A função dano térmico é obtida ao se integrar a Equação (14) do instante 𝜏/ até o instan-

te 𝜏,, onde 𝜏/ representa o início da elevação induzida de temperatura, enquanto 𝜏, representa o 

instante final de tal elevação – Equação (15). 

 

Ω#(𝑟, 𝜏) = 𝐴̅ ⋅ m exp k
−Δ𝐸

𝑅𝑇(𝑟⃗, 𝜏)l 𝑑𝜏
6!

6"
 (15) 
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A partir de trabalhos experimentais com epiderme de porco-espinho, Henriques e Mo-

ritz (in: DILLER, 1992) obtiveram valores para 𝐴̅ e Δ𝐸, de forma que alguns valores da função 

dano fossem representativos quanto ao grau da queimadura. Ou seja: 

• queimaduras de primeiro grau: Ω# = 0,53 

• queimaduras de segundo grau: Ω# = 1 

• queimaduras de terceiro grau: Ω# = 10.000 

Os valores dos coeficientes obtidos foram: 

𝐴̅ = 3,1 ⋅ 10<=𝑠:> 

Δ𝐸 = 6,27 ⋅ 10?J/mol 

Outros autores têm se baseado no modelo de Henrique e Moritz utilizando, porém, valo-

res ligeiramente diferentes para o coeficiente 𝐴̅. Um valor frequentemente utilizado é 

(HEUSSNER et al., 2014; NARASIMHAN & SUNDARRAJ, 2013; SCHULMEISTER et al., 

2008): 

 

𝐴̅ = 1,3 ⋅ 10<<𝑠:> 

 

Birngruber et al., (1985) desenvolveu um modelo especificamente para determinar o 

dano na retina durante tratamentos com termoterapia transpupilar a laser. Utilizando a teoria do 

complexo ativado, a lei de Arrhenius é aplicada para calcular a taxa de variação da concentra-

ção de células não danificadas (𝐶!). Assim: 

 

𝜒(𝑇) =
𝑅𝑇
𝑁*ℎ(

exp s
−𝛥𝐺
𝑅𝑇 u 

(16) 

 

 
𝑑𝐶!
𝑑𝜏 = −𝜒(𝑇) ⋅ 𝐶! (17) 

 

Nas equações acima, 𝑁* é o número de Avogadro, ℎ( é a constante de Plank, Δ𝐺 é a 

Energia Livre de Gibbs para ativação do processo e os outros parâmetros já foram definidos 

anteriormente. 

Integrando-se a Equação (17), obtém-se a Equação (18), que define o dano térmico Ω#: 

 

Ω# = lnx
𝐶!(𝑡)
𝐶!(0)

y = −m 𝜒𝑑𝑡
4

$
 (18) 
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Ou seja, após um tempo 𝑡, a fração de moléculas que não foi desnaturada pelo processo 

de aquecimento é dada por: 

 

𝐶!(𝑡)
𝐶!(0)

= 𝑒:@# (19) 

 

O valor Ω# = 1 foi definido por Birngruber (1985) como o limite de desnaturação, no 

qual a fração de proteínas não danificadas é igual a 36,8% (ou 1/𝑒). Obviamente, este valor 

indica que 63,2% das proteínas terão sido desnaturadas. 

Mas a Energia Livre de Gibbs pode ser expressa como função da energia total, da tem-

peratura e da entropia: 

 

Δ𝐺 = Δ𝐸 − 𝑅𝑇 − 𝑇Δ𝑆 (20) 

 

onde Δ𝐸 é a energia de ativação para o processo de desnaturação e Δ𝑆 é a variação de 

entropia durante a reação. A Equação (18) pode então ser reescrita como: 

 

Ω# =
𝑅

𝑁*ℎ(
exp s1 +

𝛥𝑆
𝑅 um 𝑇(𝜏) ⋅ exp s

−𝛥𝐸
𝑅𝑇(𝜏)u 𝑑𝑡

6

$
 (21) 

 

ou, de forma mais compacta: 

 

Ω# = 𝐶m 𝑇(𝜏) ⋅ exp s
−𝛥𝐸
𝑅𝑇(𝜏)u 𝑑𝜏

4

$
 (22) 

 

onde: 

 

𝐶 =
𝑅

𝑁*ℎ(
exp s1 +

𝛥𝑆
𝑅 u (23) 

 

Os valores indicados por Birngruber et al. (1985) para o tecido retinal, que foram os va-

lores utilizados nesse trabalho, são: 

 

Δ𝐸 = 2,9 ⋅ 10?	J/mol 
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Δ𝑆 = 595	J/mol ⋅ K 

 

o que permitiu o cálculo da constante pré-exponencial como sendo: 

 

𝐶 = 6,81 ⋅ 10A>𝐾:>𝑠:> 

 

3.5 O MÉTODO DOS VOLUMES FINITOS 

 

A modelagem de fenômenos físicos pode ser descrita de algumas maneiras diferentes, 

matematicamente equivalentes. Até aqui, os modelos foram apresentados em sua forma dife-

rencial.  

O problema deste trabalho não tem solução analítica e foi resolvido através de simula-

ções numéricas utilizando o software comercial ANSYS CFX®. Assim como em outros softwa-

res recentes de CFD (Computional Fluid Dynamics), a forma discretizada dos modelos mate-

máticos é implementada. 

O CFX utiliza o Método dos Volumes Finitos (em inglês, Finite Volume Method – 

FVM), uma técnica através da qual a formulação integral das leis de conservação é, em geral, 

discretizada diretamente no espaço físico. Desta forma, garante-se, automaticamente, a conser-

vação das grandezas nos níveis local e global (HIRSCH, 2007). Outras grandes vantagens do 

FVM estão relacionadas à sua generalidade, à simplicidade conceitual e à facilidade de imple-

mentação tanto para malhas estruturadas como para não-estruturadas. 

A formulação integral para a lei de conservação de uma grandeza genérica 𝑈 (por ex.: 

massa, energia ou momento) pode ser escrita como (HIRSCH, 2007): 

 
𝜕
𝜕𝜏m𝑈	𝑑Ω@

+�𝐹⃗ ⋅ 𝑑𝑆
	

C
= m𝑄	𝑑Ω

@
 (24) 

 

onde 𝜏 é o tempo, Ω é um volume de controle arbitrário contornado por uma superfície 

fechada, 𝑆, chamada de superfície de controle. 𝐹⃗ é o fluxo da grandeza 𝑈 que atravessa a super-

fície 𝑆, e tem unidade de 𝑈 por unidade de tempo por unidade de área. Já o termo 𝑄 representa 

uma fonte ou sumidouro da grandeza 𝑈 por unidade de tempo e de volume. Logo, a Equação 

(24) indica que a taxa de acúmulo de uma determinada grandeza em um volume de controle 

será igual à quantidade gerada menos a quantidade líquida desta grandeza que está saindo do 

volume de controle. A equação acima é a forma mais geral de uma lei de conservação, pois 
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permanece válida mesmo nos casos nos quais haja presença de descontinuidades (HIRSCH, 

2007). 

O fluxo 𝐹⃗ pode acontecer por dois mecanismos distintos: advecção e difusão. O fluxo 

advectivo acontece devido ao movimento global do fluido, como foi discutido na Seção 3.2, e 

pode ser expresso como 𝐹"++++⃗ = 𝑈	𝑉+⃗ , onde 𝑉+⃗  é a velocidade do escoamento. Já o fluxo difusivo, 

deve-se à agitação molecular e pode acontecer mesmo quando o fluido está matematicamente 

em repouso. A difusão ocorre devido ao gradiente da grandeza 𝑈, sendo proporcional a ela: 

𝐹#++++⃗ ∝ ∇𝑈+++++⃗ . 

Após a modelagem da geometria do problema, é efetuada a discretização espacial do 

domínio computacional em volumes finitos e a formulação integral é aplicada a cada um desses 

volumes. A partir de uma discretização temporal em diferenças finitas, expressando as integrais 

de volume como o valor médio na célula 𝐽 e as integrais de superfície como o somatório de 

todas as faces limitantes do volume ΩD, a Equação (24) é reescrita como: 

 

 𝑈DEF> − 𝑈DE

Δ𝜏 ΩD + � X𝐹⃗ ⋅ Δ𝑆Y
,0%'1

= 𝑄D	ΩD (25) 

 

onde 𝑈DE representa o valor médio da grandeza 𝑈 no volume 𝐽 no tempo 𝑛Δ𝜏, enquanto 

𝑈DEF> é o valor da mesma grandeza, no mesmo volume, porém no tempo (𝑛 + 1)Δ𝜏. É possível 

optar entre as formulações implícita ou explícita no tempo. O momento em que os fluxos ou 

termos de fonte estão sendo calculados não foi representado na equação acima para deixar clara 

esta liberdade. 

O software comercial ANSYS-CFX©, que implementa o FVM centrado no nó, utiliza vo-

lumes de controle do tipo “median dual”,  na solução de problemas de CFD. A Equação genéri-

ca (25) foi utilizada para representar a conservação da energia térmica em todas as regiões do 

olho, e também para representar a conservação de massa e da quantidade de movimento na re-

gião do humor vítreo, quando o seu movimento global é levado em conta. 

Nas regiões do olho em que não há movimento global, os fluxos convectivos são nulos, 

exceto em algumas condições de contorno. O fluxo difusivo da energia térmica é calculado a 

partir da lei de Fourier, que pode ser expressa como:  

 

𝐹#++++⃗ = −𝑘∇(𝑇)+++++++++⃗  (26) 
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onde 𝑘 representa a condutividade térmica do meio, sendo um escalar em meios isotró-

picos, ou tensorial em meios anisotrópicos.  

Nas simulações em que não há aplicação do laser e deseja-se encontrar a distribuição de 

temperaturas do olho em estado estacionário, o termo de variação com o tempo é nulo. Em re-

giões do olho onde não foram considerados perfusão sanguínea e calor metabólico, e em qual-

quer ponto que não esteja recebendo radiação da fonte de laser, o termo de fonte de energia 

térmica é inexistente. 

 

3.6 MODELOS DE PLANEJAMENTO DE EXPERIMENTOS 

 

Para obter informações mais sistematizadas sobre um processo, é possível utilizar técni-

cas para planejar os experimentos. Nesta seção, serão apresentados conceitos relacionados ao 

DOE (do inglês Design of Experiments), situações em que é importante sua utilização e alguns 

métodos comuns. Os métodos de planejamento fatorial receberam uma ênfase especial, pois 

foram os métodos de DOE escolhidos para serem aplicados no presente trabalho. 

Segundo Montgomery (2001), um experimento pode ser definido como um teste, ou 

uma série de testes, em que se altera propositalmente uma ou mais variáveis de entrada de um 

processo ou sistema, de forma que seja possível observar e identificar consequentes mudanças 

nas respostas resultantes. 

A maneira como os dados experimentais são coletados pode influenciar consideravel-

mente os resultados obtidos e as possíveis conclusões. Frequentemente, os experimentos envol-

vem diversos fatores, controláveis ou não, e o objetivo do experimentador pode ser determinar 

a influência desses fatores sobre as respostas do sistema ou processo (FERREIRA, 2016) . 

Uma metodologia comum e intuitiva consiste em variar os parâmetros do processo, um 

a um, registrando o efeito de cada variação sobre a resposta do sistema. Entretanto, o custo des-

sa abordagem cresce rapidamente à medida em que cresce o número de parâmetros envolvidos. 

Tal abordagem também não é capaz de possibilitar a avaliação de efeitos combinados da varia-

ção de dois ou mais parâmetros simultaneamente, além de não oferecer ferramentas para trata-

mento de alguns tipos de erros experimentais. 

Os experimentos podem ser planejados e executados de maneira a reduzir os recursos 

necessários para que conclusões válidas e objetivas sejam obtidas a partir de uma análise ade-

quada dos dados. O estudo das técnicas e ferramentas utilizadas para tal planejamento, execu-

ção e análise pode ser chamado de Design of Experiments (DOE) (MONTGOMERY, 2001). 

Tais metodologias podem ser aplicadas a experimentos físicos ou a análises computacionais. 
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Em DOE, as variáveis de entrada de um experimento são chamadas de fatores. As me-

didas de performance resultantes dos experimentos são chamadas respostas. Numa série de 

experimentos, cada fator pode assumir dois ou mais valores distintos, representados por níveis. 

Frequentemente, são adotados apenas dois níveis para cada fator, em geral representados pelos 

pares baixo/alto ou -1/+1. 

Segundo Telford (2007), os principais usos do DOE são: 

• Descobrir interações entre fatores; 

• Fazer a triagem de fatores (análise de sensibilidade); 

• Estabelecer e manter controle de qualidade; 

• Otimizar um processo; 

• Projetar produtos robustos. 

Interações acontecem quando o efeito, sobre a resposta, da mudança no nível de um fa-

tor depende do nível de outro fator. O efeito combinado pode ser maior do que o efeito de cada 

fator separado, sendo uma interação de sinergia. Em outros casos, o efeito combinado é menor, 

então chamado de interferência. Quando há interação entre dois ou mais fatores, não é possível 

prever o efeito desses fatores sobre a resposta a partir do efeito de cada fator separadamente 

(TELFORD, 2007). 

Um experimento de triagem dos fatores, comumente chamado de análise de sensibilida-

de ou de teste de caracterização, identifica quais fatores causam a maior variabilidade na(s) 

resposta(s). Isso é importante, frequentemente, quando existe a necessidade de avaliar um pro-

cesso com muitas variáveis de entrada (TELFORD, 2007). Identificar os fatores que mais inter-

ferem na resposta de um sistema, permite selecionar uma quantidade menor de fatores para 

analisar em um experimento subsequente ou em uma otimização, ou ainda para controlar com 

mais rigor esses fatores durante a manufatura de um produto. Normalmente, uma análise de 

sensibilidade envolve apenas dois níveis de cada fator. 

Para estabelecer e manter o controle de qualidade em um processo, é necessário identi-

ficar o que está fazendo com que a resposta esteja fora da especificação (“fora do controle esta-

tístico”). Para tanto, pode ser utilizado um design de experimento parecido com o que seria 

usado para análise de sensibilidade, porém com número de níveis que pode ser diferente de dois 

para cada fator (TELFORD, 2007). 

O design, ou planejamento, de experimentos utilizado para planejar e executar proces-

sos de otimização normalmente envolve vários níveis (em geral três ou quatro) de cada fator, 

para que seja possível determinar uma superfície de resposta mais detalhada sobre o processo. 



47 
 

 

Para viabilizar tal determinação, é comum realizar uma análise de sensibilidade prévia, selecio-

nando assim relativamente poucos fatores que são realmente importantes para o processo. Em 

especial, deseja-se obter informações sobre quais fatores têm curvatura, assim como sobre áreas 

da resposta onde acontecem picos e platôs. 

Segundo Montgomery (2001), os três princípios básicos do DOE, no caso de experi-

mentos físicos, são replicação, aleatorização e blocagem. No caso de análises computacionais, 

estes princípios normalmente não são relevantes, visto que na maioria dos casos a repetição de 

uma simulação computacional obtém sempre o mesmo resultado. Ainda assim, segue uma bre-

ve explicação dos três princípios. 

Replicação consiste em repetir o mesmo experimento em mais de uma unidade experi-

mental. Por exemplo, se uma reação está sendo testada a duas temperaturas diferentes, pode-se 

fazer três réplicas do experimento a cada temperatura. Para cada réplica, devem ser utilizados 

os mesmos níveis dos fatores (MONTGOMERY, 2001). A replicação aumenta o tamanho da 

amostra e, consequentemente, a precisão do experimento (TELFORD, 2007). É um método 

importante porque permite que se obtenha uma estimativa dos erros experimentais. Conhecen-

do tal estimativa, torna-se possível avaliar se as diferenças observadas entre experimentos são 

estatisticamente significativas. Em outras palavras, se são causadas pelas incertezas dos expe-

rimentos, ou realmente por características próprias do sistema ou processo (MONTGOMERY, 

2001). 

Ao utilizar o princípio de aleatorização, ou randomização, tanto a alocação dos materi-

ais experimentais quanto a ordem na qual as análises ou tratamentos individuais são realizados, 

devem ser determinados aleatoriamente. Com isso, a randomização normalmente torna válida a 

hipótese de que os erros sejam variáveis aleatórias independentemente distribuídas. Além do 

mais, o processo evita a introdução de vício no experimento ao distribuir a variabilidade casu-

almente; assim como aumenta a validade da estimativa do erro experimental e da estimativa do 

efeito do tratamento. Softwares computacionais e tabelas de números randômicos podem ser 

utilizados para garantir a aleatoriedade da distribuição dos experimentos e materiais experimen-

tais (MONTGOMERY, 2001). 

Em alguns casos, a completa aleatorização de algum aspecto do experimento pode ser 

difícil ou quase impossível. Existem métodos estatísticos para lidar com restrições em rando-

mizações, que são abordados por Montgomery (2001). 

Por fim, o princípio da blocagem é utilizado para melhorar a precisão das comparações 

entre fatores, reduzindo a variabilidade gerada por fatores de perturbação. Fatores de perturba-

ção são fatores que podem influenciar a resposta do experimento, mas nos quais não se tem 
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interesse direto. Por exemplo, um experimento pode requerer dois lotes de certo material para 

que seja possível realizar todos os testes necessários. Se não houver interesse direto sobre o 

efeito das diferenças que podem haver entre materiais provenientes de lotes distintos, o lote 

desse material pode ser considerado um fator de perturbação. Para reduzir esse efeito, pode-se 

fazer blocos de testes em que o fator de perturbação é mantido aproximadamente constante. No 

exemplo, poderiam ser feitos dois blocos, um para cada lote do material, e em cada bloco seri-

am realizados todos os testes previstos, porque a variabilidade esperada entre testes de um 

mesmo bloco é menor do que a variabilidade esperada entre blocos distintos. Tipicamente, cada 

nível do fator de perturbação é tratado como um bloco, de forma que as observações do plane-

jamento estatístico são divididas em grupos que são executados em cada bloco 

(MONTGOMERY, 2001).  

Segundo Montgomery (2001), para planejar e analisar experimentos seguindo uma 

abordagem estatística é preciso seguir algumas etapas básicas. Primeiramente, é importante 

reconhecer e elaborar claramente qual o problema que se deseja resolver e quais são os objeti-

vos específicos dos experimentos. Diferentes pontos de vista podem enriquecer essa análise, 

por isso recomenda-se uma abordagem em equipe para planejar os experimentos. É necessário, 

também, escolher quais são os fatores de interesse a serem analisados, qual a faixa de valores 

que eles devem assumir e quais os níveis específicos a serem testados. É importante ter um 

bom conhecimento sobre o processo para que essa etapa seja bem realizada. Além disso, é pre-

ciso selecionar a variável de resposta do processo ou sistema, sabendo que ela deve oferecer 

informação realmente útil sobre o problema analisado. Frequentemente, a variável de resposta é 

a média ou o desvio padrão (ou ambos) de uma medida característica. É fundamental que a 

resposta do sistema possa ser medida, e possíveis dificuldades devem ser analisadas antes da 

condução dos experimentos (MONTGOMERY, 2001). 

O planejamento experimental deve ser selecionado com base nos objetivos do experi-

mento, na quantidade de fatores, níveis e réplicas, e nas características específicas do problema, 

como a necessidade mais acentuada de randomização ou blocagem. Se as etapas anteriores tive-

rem sido realizadas corretamente, essa escolha deve ser relativamente simples 

(MONTGOMERY, 2001). Livros, artigos e softwares computacionais podem ser utilizados 

como referência para apoiar tal decisão. Montgomery (2001), por exemplo, apresenta diversas 

opções de design experimental, considerando cenários variados. 

O experimento, então, deve ser executado cuidadosamente, pois erros nessa etapa po-

dem invalidar completamente os dados. Para reduzir os riscos de erros de execução, podem-se 
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realizar alguns ensaios de teste ou testes piloto, que permitem verificar, por exemplo, o sistema 

de medidas e a consistência do material experimental (MONTGOMERY, 2001). 

Os dados experimentais devem ser analisados a partir de métodos estatísticos, de forma 

a obter conclusões objetivas. A partir do conjunto de informações obtidas, conclusões práticas 

devem ser elaboradas sobre os resultados, e um curso de ação recomendado, de acordo com os 

objetivos do experimento. Ensaios de acompanhamento e testes de confirmação também devem 

ser realizados, se necessário (MONTGOMERY, 2001). 

Ao longo de todo o processo, é importante ter em mente que a experimentação é parte 

importante da aprendizagem, envolvendo a formulação de teorias, o teste dessas teorias e a 

formulação de novas hipóteses de acordo com os resultados. O processo é iterativo, portanto é 

preferível começar com um experimento pequeno, de maneira que haja recursos suficientes 

para outros experimentos sequenciais. A partir de cada experimento, o conhecimento sobre o 

sistema estudado vai sendo aprimorado, o que gradualmente leva a planejamentos melhores e 

conclusões mais completas. 

Existem diversos tipos de planejamento de experimento, que dependem da quantidade 

de fatores de interesse, dos fatores de perturbação e dos recursos disponíveis. Entre os planeja-

mentos mais comuns, estão os planejamentos fatoriais e os fatoriais fracionados, muito utiliza-

dos para experimentos de triagem de fatores e para analisar a interação entre fatores. Também 

pode-se citar os planejamentos de Quadrados Latinos, Quadrados de Youden, Hierárquico, 

Blocos Aleatorizados, Métodos de Superfície de Resposta. Muitos desses são descritos por 

Montgomery (2001). 

Os planejamentos fatoriais, completos ou fracionados, são designs capazes de estimar os 

efeitos devidos a cada fator e à interação entre fatores. Nos planejamentos fatoriais, todas as 

possíveis combinações de níveis e fatores são investigadas (MONTGOMERY, 2001). Em fato-

riais de dois níveis, que são os mais comuns, os dados são coletados nos vértices de um cubo de 

𝑝 dimensões, onde 𝑝 é o número de fatores sendo analisados. Nesse caso, o fatorial completo 

utiliza os dados de todos os vértices, de forma que são necessários 2. testes. Ao aumentar o 

número de fatores estudados, o número de testes necessários para um fatorial completo aumen-

ta exponencialmente, podendo se tornar inviável muito rápido – para cinco fatores, por exem-

plo, já são necessárias 32 execuções (TELFORD, 2007). 

Frações do planejamento fatorial completo podem ser construídas, selecionando subcon-

juntos específicos dos vértices que serão considerados, de maneira a, ainda assim, permitir a 

estimativa dos efeitos individuais e de algumas interações entre os fatores. O número de execu-
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ções necessárias é igual a 2.:G, onde 𝑝 é o número de fatores e 2:G é a fração do design com-

pleto que será executada (1 2� , 1 4� , 1 8� , 1 16� …) (TELFORD, 2007). 

Segundo Telford (2007), planejamentos fatoriais apresentam maior precisão que outros 

tipos de planejamento porque têm, embutida em sua construção, replicação interna. O efeito de 

cada fator é calculado pela diferença entre a média de todas as execuções em nível “alto” e to-

das as execuções em nível “baixo” para aquele fator (TELFORD, 2007). 

Não há necessidade de replicação de cada ponto de um planejamento fatorial, pois me-

tade do total de pontos é tomada no nível alto de cada fator, enquanto a outra metade é tomada 

no nível baixo, o que funciona como um grande número de réplicas para cada fator. 

O efeito de um fator, também chamado de efeito principal ou primário, é definido como 

a mudança na resposta causada por uma mudança no nível do fator (MONTGOMERY, 2001). 

A Tabela 1 apresenta como exemplo as respostas de um experimento com dois fatores, 𝐴 e 𝐵, e 

dois níveis, representados por +1 e -1. 

 
Tabela 1 – Exemplo de planejamento fatorial com dois fatores e dois níveis. Os valores apresentados na 

tabela são as respostas em cada um dos quatro testes, com a combinação de  
todos os níveis possíveis para todos os fatores. 

 
B 

+1 -1 

A 
+1 30 40 

-1 10 20 

Fonte: a autora, 2020 

 

Neste caso, para estimar o efeito do fator A, calcula-se a média dos efeitos causados no 

nível alto, menos a média dos efeitos causados no nível baixo, como mostra a Equação (27). O 

resultado indica a estimativa de que um aumento do fator A do nível baixo (-1) para o nível alto 

(+1) causa um aumento médio de 20 unidades na resposta, i.e.: 

 

𝐴 =
30 + 40

2 −
10 + 20

2 = 20 (27) 

 

Analogamente, o efeito primário do fator B pode ser calculado como mostra a Equação 

(28). O resultado, agora, indica que um aumento no fator B do nível baixo para o nível alto cau-

sa uma redução média de dez unidades na resposta do sistema. 
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𝐵 =
30 + 10

2 −
40 + 20

2 = −10 (28) 

 

Se o experimento envolver mais de dois níveis para cada fator, existem outras formas de 

calcular a estimativa dos efeitos principais (MONTGOMERY, 2001). 

Diz-se que existe uma interação entre fatores quando o efeito de determinado fator é di-

ferente a depender do nível de outro fator (MONTGOMERY, 2001). No exemplo apresentado, 

Tabela 1, o aumento do nível baixo para o nível alto de A gera um aumento de 20 unidades na 

resposta, independentemente do nível de B. Já no exemplo da Tabela 2, o efeito de A sobre a 

resposta é igual a 20 quando B está no nível alto; e é igual a 15 quando B está no nível baixo. 

Assim, existe interação entre os fatores A e B. O efeito da interação é a diferença média entre os 

dois efeitos de A, ou seja: 𝐴𝐵 = (20 − 15)/2 = 2,5. 

 
Tabela 2 – Exemplo de planejamento fatorial com dois fatores e dois níveis,  

com interação entre os fatores A e B. 

 
B 

+1 -1 

A 
+1 30 35 

-1 10 20 

Fonte: a autora, 2020 

 

Os efeitos de interação entre dois fatores são chamados de efeitos secundários, ou efei-

tos de segunda ordem. Analogamente, efeitos da interação entre três fatores são efeitos terciá-

rios ou de terceira ordem, entre quatro fatores são efeitos de quarta ordem e assim por diante. 

O conceito da interação entre os fatores também pode ser analisado a partir da representação do 

experimento por um modelo de regressão, o que pode ser estudado em Telford (2007) e Mon-

tgomery (2001). 

Os planejamentos fatoriais fracionados podem ser classificados por níveis de resolução, 

como pode ser visto na Tabela 3, adaptada de Telford (2007). Quanto mais alto o nível de reso-

lução, mais pontos experimentais compõem o planejamento, de maneira que mais recursos são 

necessários. Por outro lado, se a resolução do experimento for muito baixa, os dados coletados 

podem não ser suficientes para a obtenção de conclusões úteis, ou podem levar a falhas de in-

terpretação. No caso de um fatorial fracionado com três fatores, dois níveis e resolução III, por 
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exemplo, não é possível diferenciar o efeito de C do efeito de interação AB, pois efeitos primá-

rios se confundem com efeitos secundários. Experimentos com resolução III são recomendados 

apenas quando há certeza de que não existem interações de segunda ordem entre os fatores. 

Considerando desprezíveis as interações de terceira ordem em diante, é suficiente usar resolu-

ções IV se não houver interesse na estimativa dos efeitos secundários, ou resoluções V caso 

exista interesse nesses efeitos de interação. 

 
Tabela 3 – Alguns níveis de resolução e seus significados (TELFORD, 2007) 

Nível de 
resolução Significado 

II Efeitos primários são linearmente combinados uns com os outros 

III 
Efeitos primários são linearmente combinados com efeitos de interação de segunda 

ordem 

IV 
Efeitos primários são linearmente combinados com efeitos de interação de terceira 

ordem e efeitos secundários são linearmente combinados uns com os outros 

V 
Efeitos primários e efeitos secundários não são linearmente combinados, exceto 

com interações de ordens superiores 
Fonte: a autora, 2020 

 

Os planejamentos fatoriais fracionados devem ser realizados de acordo com uma matriz 

de planejamento que indica a combinação dos níveis de cada fator a ser usada em cada ponto 

experimental. Essa matriz de planejamento deve ser gerada a partir de uma sistemática especí-

fica que permite a avaliação estatística dos dados a serem obtidos. Acessando 

<http://www.itl.nist.gov/div898/handbook/pri/section3/pri3347.htm> é possível obter as matri-

zes de planejamento para várias resoluções, número de fatores e frações do planejamento fato-

rial completo (FERREIRA, 2016). 

No presente trabalho, foram utilizados planejamentos fatoriais fracionados de resolução 

IV, em casos com 4 e 6 fatores, utilizando dois níveis para cada fator. A Seção 5.4 descreve 

com mais detalhes os métodos de planejamento de experimentos utilizados e os resultados ob-

tidos. 
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3.7 MÉTODO ANOVA 

 

A análise de variância (ANOVA) é uma técnica estatística que consiste de testes de hi-

pótese simultâneos para determinar se cada efeito é estatisticamente significativo (FERREIRA, 

2016). Partindo dos cálculos de estimativas dos efeitos, a tabela da ANOVA reúne a soma de 

quadrados, os graus de liberdade, quadrados médios e o valor F para cada fonte de variação. 

Lembrando que as fontes de variação são os fatores, as interações entre os fatores, e os erros 

(MONTGOMERY, 2001). Apesar de ser possível realizar os cálculos manualmente, existem 

softwares que auxiliam na construção da tabela com mais velocidade e menor possibilidade de 

erros de execução. Neste trabalho, foi utilizado o R, ambiente de programação para cálculos 

estatísticos, juntamente com o R Studio, que fornece uma interface amigável para a utilização 

do R. Ambos são gratuitos e comumente utilizados pela comunidade científica. 

Considerando um planejamento fatorial com dois fatores, pode-se chamar de 𝑦/HI a res-

posta observada quando o fator 𝐴 está no 𝑖-ésimo nível (𝑖 = 1, 2, … , 𝑎) e o fator 𝐵 está no 𝑗-

ésimo nível (𝑗 = 1, 2, … , 𝑏) para a 𝑘-ésima réplica (𝑘 = 1, 2, … , 𝑛). A Tabela 4 apresenta a or-

ganização de um planejamento fatorial de dois fatores genéricos (MONTGOMERY, 2011). 

 

Tabela 4 – Planejamento fatorial de dois fatores genéricos. 

  Fator B 

  1 2 … 𝑏 

Fator A 

1 
𝑦>>>, 𝑦>>3, 

… , 𝑦>>E 

𝑦>3>, 𝑦>33, 

… , 𝑦>3E 
 

𝑦>J>, 𝑦>J3, 

… , 𝑦>JE 

2 
𝑦3>>, 𝑦3>3, 

… , 𝑦3>E 

𝑦33>, 𝑦333, 

… , 𝑦33E 
 

𝑦3J>, 𝑦3J3, 

… , 𝑦3JE 

⋮     

𝑎 
𝑦0>>, 𝑦0>3, 

… , 𝑦0>E 

𝑦03>, 𝑦033, 

… , 𝑦03E 
 

𝑦0J>, 𝑦0J3, 

… , 𝑦0JE 

Fonte: Montgomery (2011) 

 

Seguindo a mesma lógica, chama-se de 𝑦/.. o total de todas as observações sob o 𝑖-ésimo 

nível do fator 𝐴, enquanto 𝑦.H. denota o total de todas as observações sob o 𝑗-ésimo nível do 

fator 𝐵, 𝑦/H.	denota o total de todas as observações na célula 𝑖𝑗, e 𝑦… corresponde ao grande 
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total de todas as observações. As médias correspondentes são representadas por 𝑦�/.., 𝑦�.H	., 𝑦�/H. e 

𝑦�.... Matematicamente: 

 
 

𝑦/.. =��𝑦/HI

E

IM>

J

HM>

 𝑦�/.. =
𝑦/..
𝑏𝑛 𝑖 = 1, 2, … , 𝑎 

	𝑦.H. =��𝑦/HI

E

IM>

0

/M>

 𝑦�.H	. =
𝑦.H.
𝑏𝑛 𝑗 = 1, 2, … , 𝑏 

𝑦/H. 	= �𝑦/HI

E

IM>

 𝑦�/H. =
𝑦/H.
𝑛  

𝑖 = 1, 2, … , 𝑎 

𝑗 = 1, 2, … , 𝑏 

𝑦… =���𝑦/HI

E

IM>

J

HM>

0

/M>

 𝑦�... =
𝑦…
𝑎𝑏𝑛  

(29) 

 

A soma total de quadrados corrigida, após alguma manipulação matemática para reor-

ganizar os termos, pode ser vista na Equação (30). 

 

���X𝑦/HI − 𝑦�...Y
3

E

IM>

J

HM>

0

/M>

= 𝑏𝑛�(𝑦�/.. − 𝑦�...)3
0

/M>

+⋯	

…+ 𝑎𝑛�X𝑦�.H	. − 𝑦�...Y
3

J

HM>

+ 𝑛��X𝑦�/H. − 𝑦�/.. − 𝑦�.H	. + 𝑦�...Y
3

J

HM>

0

/M>

+⋯	

…+���X𝑦/HI − 𝑦�/H.Y
3

E

IM>

J

HM>

0

/M>

 

(30) 

 

Observando a Equação (30), pode-se identificar que a soma de quadrados total, do lado 

esquerdo da equação, pode ser dividida em uma soma de quadrados relativa às “linhas”, ou 

fator 𝐴 (𝑆𝑆*); uma soma de quadrados devida às “colunas”, ou fator 𝐵 (𝑆𝑆N); uma soma de 

quadrados devida à interação entre 𝐴 e 𝐵 (𝑆𝑆*N); e uma soma de quadrados relativa ao erro 

(𝑆𝑆O). É necessário que existam pelo menos duas réplicas para obter uma soma de quadrados 

relativa ao erro (MONTGOMERY, 2011). 

Assim, a Equação (30) pode ser reescrita conforme a Equação (31). 

 

𝑆𝑆P = 𝑆𝑆* + 𝑆𝑆N + 𝑆𝑆*N + 𝑆𝑆O (31) 
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A soma dos quadrados é a primeira coisa que deve ser calculada para a construção da 

tabela ANOVA, conforme a terceira coluna da Tabela 5, que apresenta a análise de variância 

para um caso genérico de planejamento fatorial fracionado de dois fatores. O número de graus 

de liberdade de cada fonte de variação pode ser visto na segunda coluna da mesma tabela. Di-

vidindo cada soma de quadrados pelo seu número de graus de liberdade, obtém-se um quadrado 

médio. Os quadrados médios podem ser vistos na quarta coluna da tabela. A quinta coluna 

apresenta os valores 𝐹, que podem ser comparados com tabelas estatísticas do teste de Fisher 

para verificar a probabilidade de que os dados apoiem a hipótese nula. A hipótese nula é a hipó-

tese de que a variação dos fatores não cause variação significativa na resposta. 

 
Tabela 5 – A tabela de Análise de Variância para o Fatorial de Dois Fatores, 

modelo de efeitos fixos 

Fonte de 

variação 

Graus de 

liberdade 

Soma de 

quadrados 

Quadrados 

médios 

𝑭𝟎 

𝑡𝑟𝑎𝑡𝑎𝑚𝑒𝑛𝑡𝑜𝑠	𝐴 𝑎 − 1 𝑆𝑆* 𝑀𝑆* =
𝑆𝑆*
𝑎 − 1 𝐹$ =

𝑀𝑆*
𝑀𝑆O

 

𝑡𝑟𝑎𝑡𝑎𝑚𝑒𝑛𝑡𝑜𝑠	𝐵 𝑏 − 1 𝑆𝑆N 𝑀𝑆N =
𝑆𝑆N
𝑏 − 1 𝐹$ =

𝑀𝑆N
𝑀𝑆O

 

𝐼𝑛𝑡𝑒𝑟𝑎çã𝑜 (𝑎 − 1)(𝑏 − 1) 𝑆𝑆*N 𝑀𝑆*N =
𝑆𝑆*N

(𝑎 − 1)(𝑏 − 1) 
𝐹$ =

𝑀𝑆*N
𝑀𝑆O

 

𝐸𝑟𝑟𝑜 𝑎𝑏(𝑛 − 1) 𝑆𝑆O 𝑀𝑆O =
𝑆𝑆O

𝑎𝑏(𝑛 − 1) 
 

𝑇𝑜𝑡𝑎𝑙 𝑎𝑏𝑛 − 1 𝑆𝑆P   

Fonte: Montgomery, 2001 

 

No presente trabalho, a tabela ANOVA foi usada para avaliar os resultados dos testes de 

sensibilidade que foram realizados a partir dos planejamentos fatoriais fracionados. Assim, 

verificou-se quais propriedades termofísicas do olho humano cuja variação causa efeito signifi-

cativo no volume danificado do tumor. Tais resultados estão descritos também na Seção 5.4. 

 

3.8 OTIMIZAÇÃO 

 

Segundo Antoniou & Lu (2007), o processo de otimização é o processo de obtenção do 

“melhor” resultado para uma situação ou sistema, se for possível medir e modificar o que é 

“bom” e o que é “ruim”. Na prática, deseja-se atingir o “máximo” ou o “mínimo” de determi-
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nada função, a partir da escolha dos valores adequados de variáveis que podem ser manipuladas 

(ANTONIOU & LU, 2007).  

Para a formulação de um problema de otimização, é necessária a determinação de três 

elementos chave: a função objetivo, o modelo do processo e as restrições. A função objetivo é a 

função que se deseja maximizar ou minimizar, em função de um número qualquer de variáveis 

de decisão do sistema ou processo (SECCHI, 2015; VAZ et al., 2011). Pode representar, por 

exemplo, lucro, custo, distância, volume produzido. No presente trabalho, a função objetivo 

representa o volume de tumor irreversivelmente danificado, em função do tempo de aplicação 

do tratamento e da potência do laser utilizado. O modelo do processo e as restrições descrevem 

as relações entre essas variáveis (SECCHI, 2015). 

As restrições que limitam as variáveis de decisão podem ser de igualdade e/ou desigual-

dade. Restrições laterais são restrições de desigualdade que definem limites superior e inferior 

para as variáveis (VAZ et al., 2011). 

Os problemas de otimização podem ser classificados de acordo com sua função, suas 

restrições e suas variáveis. Quando as variáveis de decisão podem assumir apenas valores intei-

ros, trata-se de um problema de Programação Inteira. Existem também problemas de Otimiza-

ção Sem Restrições (OSR) ou Programação Irrestrita (PI), e problemas de Otimização Com 

Restrições (OCR) ou Programação Restrita (PR) (VAZ et al., 2011). 

O problema é chamado de problema padrão de Programação Linear (PL) se a função 

objetivo e as restrições forem lineares, e se além disso todas as variáveis de decisão estiverem 

sujeitas a restrições laterais do tipo “maior ou igual a zero”. Já no caso das restrições serem do 

mesmo tipo, com a diferença de que a função objetivo é quadrática, o problema é chamado de 

problema padrão de Programação Quadrática (PQ) (VAZ et al., 2011).  

O termo Programação Não Linear (PNL) inclui problemas gerais de OCR em que a 

função objetivo e as restrições são não-lineares (VAZ et al., 2011). 

Tipos específicos de problemas de otimização costumam ser resolvidos por algoritmos 

específicos para sua solução. Por exemplo o algoritmo Simplex é usado para resolver proble-

mas de PL (VAZ et al., 2011). 
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Matematicamente, um problema genérico de otimização pode ser representado como:  

 
 

⎩
⎪
⎨

⎪
⎧

 

min  𝑓(x)  

 

x ∈ ℝE  

𝑠𝑢𝑗𝑒𝑖𝑡𝑜	𝑎  ℎI(x) = 0  𝑘 = 1…𝑚  

 𝑐R(x) ≤ 0  𝑙 = 1…𝑝  

 𝑥/R ≤ 𝑥/ ≤ 𝑥/S  𝑖 = 1…𝑛  

(32) 

 

que pode ser lido como: minimizar a função 𝑓(x), chamada de função objetivo, de 𝑛 variáveis 

contidas no vetor x, o vetor das variáveis de projeto, sendo que as 𝑛 variáveis estão submetidas 

a 𝑚 restrições de igualdade ℎI(x), 𝑝 restrições de desigualdade 𝑐R(x) e 𝑛 restrições laterais do 

tipo maior ou igual a um limite inferior 𝑥/R (𝑙, do inglês lower limit), e menor ou igual a um li-

mite superior 𝑥/S (𝑢, do inglês upper limit) (VAZ et al., 2011). 

A formulação acima pode ser utilizada para qualquer problema genérico de otimização 

das mais diversas áreas. Por exemplo, problemas em que se deseja maximizar uma função po-

dem ser facilmente reescritos de forma que a função objetivo, a ser minimizada, seja o inverso 

da função que se deseja otimizar. 

É importante notar que o número de restrições de igualdade, 𝑚, deve ser menor ou igual 

ao número de variáveis de projeto, 𝑛. Se 𝑚 > 𝑛, tem-se um sistema de equações sobredetermi-

nado, portanto a formulação do problema precisa ser reavaliada. Se houver equações redundan-

tes, devem ser excluídas, e caso assim obtenha-se 𝑚 ≤ 𝑛 o problema pode então ser resolvido. 

Caso contrário, o problema não tem solução e sua modelagem precisa ser estudada cautelosa-

mente para chegar a uma formulação válida. Já se 𝑚 = 𝑛, não é necessário otimizar o proble-

ma, pois apenas as soluções das restrições de igualdade são opções válidas para o design ótimo 

(ARORA, 2004). 

Em vários casos, uma ou mais variáveis de projeto podem assumir apenas valores intei-

ros ou discretos. Variáveis discretas são aquelas cujo valor precisa ser selecionado a partir de 

um conjunto finito de valores. É o caso, por exemplo, de dimensões de equipamentos que pre-

cisam ser disponíveis no mercado, como o diâmetro de uma tubulação. Variáveis inteiras, por 

sua vez, são aquelas que podem assumir apenas valores inteiros (ARORA, 2004). 

Chama-se de “conjunto viável” ou “espaço de busca”, o conjunto de todos os designs 

viáveis, ou seja, todos que satisfazem às restrições. O conjunto viável pode ser representado por 

𝑆, como está expresso na Equação (33). 
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𝑆 = {x |	ℎI(x) = 0, 𝑘 = 1,… ,𝑚;		𝑐R(x) ≤ 0, 𝑙 = 1,… , 𝑝} (33) 

 

Uma restrição pode estar ativa, quando um ponto está na fronteira da região viável; ina-

tiva, quando um ponto está dentro da região viável; ou violada, quando um ponto está fora da 

região viável (ARORA, 2004). 

Existem diversas técnicas de algoritmos evolucionários. Dentre elas, os Algoritmos Ge-

néticos (GA, do inglês Genetic Algorithm) usam técnicas inspiradas pela biologia evolutiva e 

pertencem à classe de métodos estocásticos de busca e otimização. Esses algoritmos usam ape-

nas valores da função objetivo, independentemente de como a função é avaliada, de seus gradi-

entes ou das restrições. Por isso, são métodos fáceis de usar e programar. Continuidade e dife-

renciabilidade não são necessárias para os cálculos dos GA, de forma que esses métodos são 

bastante genéricos, capazes de resolver qualquer tipo de problema: discretos, contínuos e não-

diferenciáveis, com ou sem restrições (ARORA, 2004). 

Por outro lado, GA apresentam um alto custo computacional, mesmo para problemas re-

lativamente pequenos, e, como qualquer método numérico de otimização, não oferecem garan-

tia de que o máximo global foi atingido. Essas dificuldades podem ser superadas utilizando 

computadores paralelos, executando o algoritmo várias vezes e permitindo que seja executado 

por mais tempo (ARORA, 2004). 

Devido à origem dos Algoritmos Genéticos, a maioria dos termos utilizados são da bio-

logia. Um indivíduo é um portador de código genético, representando um ponto no espaço de 

busca do problema, seja ele viável ou não, e contém valores para todas as variáveis de projeto 

do sistema.  Um gene é o valor de uma variável de projeto específica. Cromossomo é o termo 

usado para representar um conjunto de genes. O código genético pode apresentar um ou mais 

cromossomos, normalmente expressos em forma de bits para que possam ser usados e manipu-

lados pelo algoritmo. População é o conjunto indivíduos na iteração atual. 𝑁. é o número de 

pontos em uma população, também chamado de tamanho da população. Geração é uma itera-

ção do algoritmo genético, com população de tamanho 𝑁. (ARORA, 2004). 

Apesar de a implementação dos GA variar, o algoritmo é formado por algumas etapas 

básicas. É necessária, primeiramente, a seleção de uma população inicial, normalmente gerada 

aleatoriamente. Às vezes alguns indivíduos são utilizados como “semente” para esse processo. 

É importante que a diversidade da população seja alta, ou seja, que a distância entre os indiví-

duos seja grande, para que o algoritmo não fique restrito a uma pequena região do espaço de 
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busca. Isso aumenta as chances de encontrar um mínimo global, em vez de um mínimo local. A 

partir da população inicial, as gerações são criadas iterativamente seguindo um processo de 

seleção dos pais, reprodução e mutação, em analogia à biologia genética e à teoria da evolu-

ção. 

A cada geração, alguns pares de indivíduos são selecionados aleatoriamente, em geral 

com maior probabilidade de escolha daqueles que tem maior score (pontuação atribuída de 

acordo com o valor da função objetivo). Os indivíduos de score mais elevado são chamados de 

elite, e são ditos mais aptos ou mais adaptados. Os pares selecionados são utilizados na etapa 

de reprodução para gerar descendentes – novos indivíduos, com material genético formado a 

partir da mistura aleatória de metade dos genes de cada indivíduo pai. Para que o tamanho da 

população se mantenha constante, o número de descendentes normalmente é igual ao número 

de indivíduos pais. Por fim, alguns indivíduos da nova geração sofrem mutação, uma alteração 

aleatória em algum(ns) gene(s), gerada a uma taxa de mutação que deve ser pequena, mas sufi-

ciente para gerar mais diversidade às populações, impedindo que a busca fique estagnada em 

um mínimo local. Então, os valores da função objetivo de cada indivíduo são reavaliados e ve-

rifica-se se algum critério de parada foi atingido. Caso não tenha sido atingido um critério de 

parada, repetem-se os passos descritos acima. 

Existem diversas implementações diferentes dos Algoritmos Genéticos, sendo algumas 

disponíveis comercialmente ou em softwares livres. No presente trabalho, o algoritmo genético 

disponível na plataforma MATLAB foi utilizado para maximizar o volume do tumor danificado 

pela TTT. As variáveis de projeto foram o tempo de aplicação e a potência de saída do laser. 

Como restrições do problema, garantiu-se que o dano térmico na região da córnea e na região 

da coroide fossem nulos. O problema foi tratado como um problema de variáveis discretas com 

restrições, pois, apesar de tempo e potência serem variáveis contínuas, certos valores não fari-

am sentido na prática medicinal. 
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4 ANÁLISE DO PROBLEMA 

 

No presente capítulo, o modelo matemático utilizado ao longo da tese é especificado, as 

e hipóteses simplificadoras que foram adotadas são apresentadas. Além disso, é apresentada a 

geometria do olho humano e suas propriedades termofísicas, a estratégia numérica que foi utili-

zada para simular o encolhimento do tumor durante a TTT, verificações acerca da qualidade da 

malha utilizada e do passo no tempo adotado nas simulações. 

 

4.1 MODELO MATEMÁTICO UTILIZADO 

 

No presente trabalho, o modelo tridimensional do olho humano foi construído com uso 

do software comercial SolidWorks®, a partir de um modelo mais simples previamente desen-

volvido em (GARCIA, 2015). 

Posteriormente, o modelo construído foi exportado para a plataforma de software co-

mercial ANSYS Workbench®, onde as simulações foram executadas com uso do software 

ANSYS-CFX, integrado com os módulos de geração de malha, pré-processamento e pós-

processamento da plataforma. O ANSYS-CFX utiliza o Método dos Volumes Finitos (MVF) 

para resolver as equações diferenciais que descrevem o problema (ANSYS, 2006). As equações 

básicas de conservação de energia, momento e massa são embutidas no ANSYS-CFX e devem 

ser ativadas pelo usuário em cada domínio que se deseje computá-las. Tais equações podem ser 

alteradas a partir da inserção de termos fonte. Os termos fonte são constantes ou expressões, 

podendo inclusive conter variáveis do sistema, como a temperatura. 

Nas regiões do olho humano tratadas como domínios sólidos, a transferência de calor é 

descrita pelas Equações (1) e (2), explicadas na Seção 3.1, com 𝑇2 = 𝑇4.  

Já no humor vítreo, são incluídas no modelo as equações de conservação da massa, da 

energia e da quantidade de movimento. Nas duas regiões, é utilizada a aproximação de Boussi-

nesq e o escoamento é considerado laminar. Tais equações e as condições de contorno utiliza-

das foram descritas detalhadamente em (GARCIA, 2015), na Seção 4.1. 

 

4.2 HIPÓTESES SIMPLIFICADORAS 

 

O modelo matemático foi construído com base nas mesmas hipóteses simplificadoras 

utilizadas em Garcia (2015), exceto pelo fato de que no presente trabalho o humor aquoso foi 

representado em uma região separada da região combinada da íris e do corpo ciliar. São elas: 
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• O modelo do olho humano é composto por oito camadas homogêneas e isotrópi-

cas de tecidos biológicos com diferentes propriedades termofísicas. Existe conta-

to entre as referidas camadas; 

• A radiação do laser penetra no tecido sem sofrer espalhamento; 

• A temperatura do sangue foi considerada constante e igual a 37 °C; 

• Não foi considerada a geração de calor metabólico, pois a mesma é muitas vezes 

menor que a quantidade de calor depositada pela radiação da fonte de laser 

(𝑄- ≪ 𝑄); 

• A retina e o tumor foram considerados como uma única região, aqui denominada 

de tumor, pois além de a retina possuir uma espessura muito pequena, o tumor 

absorve a maior parcela da radiação infravermelha por ser rico em melanina; 

• As propriedades físicas da íris e do corpo ciliar foram consideradas como uma 

única região devido à escassez de dados relativos às suas propriedades termofí-

sicas e ao fato de que apenas uma pequena fração da radiação infravermelha é 

absorvida por esses tecidos; 

• A transferência de calor dentro do olho acontece por condução, exceto no humor 

vítreo, onde foi considerada a presença de convecção em alguns casos; 

• O humor aquoso foi considerado estagnado, pois durante a TTT os maiores gra-

dientes de temperatura acontecem na região próxima ao melanoma; 

• Os efeitos da perfusão sanguínea na íris e no corpo ciliar foram considerados 

desprezíveis quando comparados aos efeitos do fluxo sanguíneo na coroide e no 

tumor, que são mais vascularizados (OOI & NG, 2009). Assim, a perfusão san-

guínea foi considerada apenas no tumor e na coroide; 

• Não foi considerada a ação focalizadora do cristalino; 

• A córnea foi considerada como a única superfície do olho em contato com o am-

biente; 

• O nervo óptico não foi considerado devido à sua pequena influência sobre a dis-

tribuição de temperaturas no olho (OOI et al., 2008); 

• O humor vítreo foi considerado um fluido newtoniano, com coeficiente de ex-

pansão térmica igual ao da água. A viscosidade assumiu valores entre 0,72 cP e 

700 cP (ou 7,2 ⋅ 10:A	Pa ⋅ s e 0,7	Pa ⋅ s), que são respectivamente a viscosidade 

da água a 35°C e do humor vítreo normal. 
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• A densidade do humor vítreo foi considerada função apenas da temperatura 

(Aproximação de Boussinesq); 

• A radiação utilizada foi a do laser de diodo infravermelho contínuo de 810 nm, 

com feixe de diâmetro igual a 3,0 mm e potência de saída entre 400 mW e 1000 

mW (FUISTING & RICHARD, 2010; SILVA, 2012); 

• O feixe de laser foi considerado cilíndrico, agindo numa direção paralela ao eixo 

pupilar, passando pelo centro óptico. Além disso, considerou-se que apresenta o 

padrão spot, ou seja, sua intensidade é independente da posição radial em rela-

ção ao centro do feixe; 

• Não foi considerado o uso de colírio ou substância viscoelástica sobre a córnea 

antes ou durante a aplicação do laser. 

 

4.3 GEOMETRIA DO OLHO HUMANO E SUAS PROPRIEDADES TERMOFÍSICAS 

 

As dimensões das estruturas do olho humano variam para cada indivíduo. Dados das 

propriedades termofísicas são escassos e frequentemente imprecisos (SMERDON, 2000). Os 

modelos usados em simulações numéricas foram simplificados, considerando certas estruturas 

em grupos ou regiões unificadas, e também utilizando valores médios de propriedades e de 

dimensões obtidos na literatura. 

Para este trabalho, três modelos tridimensionais, detalhados na Seção 5.2, foram criados 

utilizando o software comercial SolidWorks®. O Modelo 1 (volume do tumor = 362,45 mm³) 

foi uma adaptação de um modelo utilizado em trabalhos anteriores (FERNANDES et al., 2016; 

GARCIA, 2015). A diferença é que, no modelo anterior, considerou-se o humor aquoso, a íris e 

o corpo ciliar como um único subdomínio. No estudo atual, entretanto, foi utilizado um subdo-

mínio para o humor aquoso e outro subdomínio para a íris e o corpo ciliar combinados. O mo-

delo antigo foi baseado em um modelo bidimensional utilizado por Silva (2012), cujas dimen-

sões foram definidas a partir de uma imagem de ultrassonografia de um olho humano portador 

de um melanoma de coroide. 

O Modelo 2 (volume do tumor = 3,24 mm³, espessura do tumor = 1,5 mm) e o Modelo 

3 (volume do tumor = 4,62 mm³) são semelhantes ao Modelo 1, exceto pelo fato de que os tu-

mores menores foram desenhados livremente com base no tamanho e forma médios de mela-

nomas de coroide pequenos. A diferença entre os Modelos 2 e 3 é que o Modelo 2 é axissimé-

trico com relação ao eixo pupilar. Enquanto isso, o Modelo 3 é simétrico somente com relação 
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ao plano vertical que contém o eixo pupilar, e encontra-se posicionado na região superior do 

olho. 

Os modelos atuais utilizaram as seguintes medidas: o diâmetro ao longo do eixo pupilar 

foi de 24 mm de comprimento; as espessuras da córnea e da esclera foram consideradas cons-

tantes e iguais a 0,4 mm e 0,53 mm, respectivamente. O cristalino foi representado por uma 

geometria biconvexa, cujo diâmetro (perpendicular ao eixo pupilar) foi de 8,4 mm e cuja espes-

sura máxima foi de 4,3 mm. A espessura da coroide variou entre 0,2 mm na região próxima à 

córnea e 0,4 mm na região posterior do olho. Todas as dimensões são similares aos valores mé-

dios encontrados na literatura. O olho foi considerado axissimétrico com relação ao eixo pupi-

lar. 

Os valores das propriedades termofísicas de cada região do olho foram considerados 

constantes em cada região, e iguais àqueles utilizados em Silva (2012), e os meios foram consi-

derados isotrópicos. Nas seções em que são descritos os processos de Análise de Sensibilidade, 

os valores de algumas propriedades termofísicas foram modificados e serão descritos contextu-

almente. Nos casos de estudo em que a convecção no humor vítreo foi considerada, os valores 

do coeficiente de expansão térmica e da viscosidade dinâmica desta região foram considerados 

iguais aos da água (NARASIMHAN & SUNDARRAJ, 2013). A Tabela 6 apresenta os valores 

utilizados neste trabalho e as respectivas referências bibliográficas. 
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Tabela 6 – Propriedades termofísicas para as camadas do olho e para o tumor. 

Propriedade 
Humor 

aquoso 
Córnea Coroide Cristalino Esclera Tumor 

Humor 

vítreo 

Densidade 

(kg m-3) 
1.000(i) 1.050(f) 1.000(a) 1.050(f) 1.050(f) 1.040(h) 1.000(i) 

Calor especí-

fico 

(J kg-1 K-1) 

3.997(b) 4.178(i) 4.190(a) 3.000(g) 4.178(g) 3.900(h) 4.178(i) 

Condutividade 

térmica 

(W m-1 K-1) 

0,58(c) 0,58(c) 0,628(a) 0,40(g) 0,58(c) 0,70(h) 0,603(i) 

Coeficiente de 

absorção 

(m-1) 

16,82(a) 120,52(a) 1.377,88(e) 20,26(a) 120,52(a) 1.377,88(e) 7,69(a) 

Taxa de per-

fusão sanguí-

nea 

(s-1) 

- - 0,012(j) - - 0,00399(j) - 

Coeficiente de 

expansão tér-

mica 

(10-4 K-1) 

- - - - - - 3,45(i) 

Viscosidade 

dinâmica 

(10-4 Pa s) 

- - - - - - 7,19(i) 

Referências        

(a) (AMARA ,1995). 

(b) Solução salina (SILVA, 2012) 

(c) (EMERY et al., 1975). 

(d) (LIMA & SILVA, 2004). 

(e) (CHEONG et al., 1990). 

(f) (NEELAKANTASWAMY & RAMAKRISHNAN, 1979). 

(g) (LAGENDIJK, 1982). 

(h) (RIVOLTA et al., 1999). 

(i) Propriedades da água a 20°C (INCROPERA et al., 2007). 

(j) (FLYCKT et al., 2006) 

Fonte: a autora, 2020 
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4.4 ESTRATÉGIA NUMÉRICA UTILIZADA PARA SIMULAR O ENCOLHIMENTO DO 

TUMOR 

 

Para representar o encolhimento do tumor, foi utilizada a estratégica numérica desen-

volvida por Silva (2012) e adotada em trabalhos anteriores (GARCIA, 2015). A estratégia con-

siste em tratar as propriedades da região computacional que representa o tumor como uma fun-

ção do dano térmico sofrido. Aos volumes de controle, contidos nessa região, com valores de 

dano menores que a unidade (Ω < 1) foram atribuídos os valores das propriedades termofísicas 

do tumor. Já àqueles com valores de dano maiores ou iguais à unidade (Ω ≥ 1), atribuíram-se 

os valores das propriedades termofísicas do humor vítreo. As propriedades modificadas desta 

forma foram a densidade e o coeficiente de absorção. 

Entretanto, a região computacional do humor vítreo é um domínio líquido, enquanto a 

do tumor é um domínio sólido. Nesta situação, restrições no ANSYS CFX®, impediram a modi-

ficação do estado termodinâmico de um domínio durante a simulação. 

Na presente tese, algumas estratégias alternativas foram estudadas para aperfeiçoar a re-

presentação do encolhimento do tumor durante o TTT, permitindo que a região danificada se 

comportasse como um líquido passível de movimento convectivo. Porém, não foi obtido suces-

so. As tentativas de estratégias estão descritas na Seção 5.8. 

 

4.5 TESTES PARA VERIFICAR A CONVERGÊNCIA DA SOLUÇÃO NUMÉRICA COM A 

MALHA UTILIZADA 

 

Foi realizado um estudo de independência da malha para os Modelos 1 e 2 do olho por-

tador de melanoma de coroide, com perfusão sanguínea, submetido a um feixe de laser de 3,0 

mm de diâmetro, com potência de 400 mW na superfície da córnea, incidindo na direção do 

eixo pupilar. O passo no tempo utilizado foi de 1 s. Durante os testes, o humor vítreo foi consi-

derado líquido, com viscosidade constante e a densidade foi considerada função apenas da tem-

peratura (aproximação de Boussinesq). O humor aquoso foi considerado sólido. As temperatu-

ras do sangue e do corpo foram consideradas iguais a 37°C e a temperatura ambiente igual a 

25°C. 

A Tabela 7 apresenta as temperaturas e a Tabela 8 apresenta os valores de dano térmico 

no Modelo 1 após 60 s de aplicação do laser em cinco pontos distintos do domínio, para malhas 

progressivamente mais refinadas. Foram comparadas as temperaturas máxima e mínima no 

tumor (𝑇4S-T+UVW	 	e	𝑇4S-T+UXY	 ), máxima e mínima na córnea (𝑇%ó+E'0UVW	 	e	𝑇%ó+E'0UXY	 ), e a temperatura mé-
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dia do olho (𝑇média). A Tabela 9 apresenta as temperaturas e a Tabela 10 apresenta os valores 

de dano térmico relativos ao Modelo 2 nas mesmas condições.  

Todas as malhas testadas utilizaram elementos tetraédricos. O refinamento foi definido 

de acordo com o tamanho dos elementos, que está discriminado nas tabelas para cada teste. Em 

cada tabela, considerou-se que a malha mais refinada oferece os resultados de referência. As-

sim, a EQM (Raiz do Erro Quadrático Médio) de cada malha foi calculada para o conjunto das 

cinco temperaturas escolhidas, com relação ao teste com maior número de elementos. A ex-

pressão utilizada para calcular a EQM pode ser encontrada no Apêndice. 

 
Tabela 7 – Resultados das temperaturas para o teste de convergência da malha do Modelo 1. 

Elemento Nº de 
Elementos 

𝑻𝒕𝒖𝒎𝒐𝒓𝐦𝐚𝐱	  
(K) 

𝑻𝒕𝒖𝒎𝒐𝒓𝐦𝐢𝐧	  
(K) 

𝑻𝒄ó𝒓𝒏𝒆𝒂𝐦𝐚𝐱	  
(K) 

𝑻𝒄ó𝒓𝒏𝒆𝒂𝐦𝐢𝐧	  
(K) 

𝑻média 
(K) 

EQM 
(%) 

0,0008 69.491 322,464 310,075 317,053 309,321 310,379 44,3% 

0,0004 438.830 323,306 310,074 317,459 309,313 310,499 8,9% 

0,0003 1.006.441 323,477 310,084 317,418 309,309 310,524 2,7% 

0,0002 3.351.146 323,522 310,085 317,358 309,318 310,53 1,1% 

0,00015 7.625.734 323,495 310,085 317,355 309,316 310,532 -- 

Fonte: a autora, 2020 

 

Tabela 8 – Resultados dos valores de dano térmico para o teste de convergência da malha do Modelo 1. 

Elemento Nº de 
Elementos 𝛀𝒕𝒖𝒎𝒐𝒓𝐦𝐚𝐱	   𝛀𝒕𝒖𝒎𝒐𝒓𝐦𝐢𝐧	  𝛀𝒄ó𝒓𝒏𝒆𝒂𝐦𝐚𝐱	  𝛀𝒄ó𝒓𝒏𝒆𝒂𝐦𝐢𝐧	  𝛀média EQM 

(%) 
0,0008 69.491 1,4484 0,0075 0,0539 0,0048 0,0100 14,6% 

0,0004 438.830 1,8629 0,0058 0,0464 0,0037 0,0077 2,3% 

0,0003 1.006.441 1,7978 0,0057 0,0450 0,0036 0,0076 0,4% 

0,0002 3.351.146 1,7816 0,0055 0,0428 0,0035 0,0073 1,0% 

0,00015 7.625.734 1,8070 0,0054 0,0426 0,0034 0,0073 -- 

Fonte: a autora, 2020 

 

De acordo com os resultados, selecionou-se a malha com 1.006.441 elementos para o 

Modelo 1, pois apresenta EQM das temperaturas menor que 5%, como pode ser visto na Tabela 

7, e EQM do dano térmico de apenas 0,4% (Tabela 8). Além disso, com um número maior de 

elementos seria necessário utilizar um passo no tempo maior para evitar que o tempo computa-

cional de cada simulação fosse excessivamente grande. Entretanto, como existem mudanças 
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muito bruscas com o tempo, é desejável utilizar um passo no tempo suficientemente pequeno (1 

s ou menos) para capturar devidamente a evolução dos fenômenos envolvidos. A escolha do 

intervalo de tempo adotado está descrita na Seção 4.7. A malha selecionada pode ser vista na 

Figura 2.(a). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Fonte: ANSYS Meshing 

 

Tabela 9 – Resultados das temperaturas para o teste de convergência da malha do Modelo 2. 

Elemento 
Nº de 

Elementos 

𝑻𝒕𝒖𝒎𝒐𝒓𝐦𝐚𝐱	  

(K) 

𝑻𝒕𝒖𝒎𝒐𝒓𝐦𝐢𝐧	  

(K) 

𝑻𝒄ó𝒓𝒏𝒆𝒂𝐦𝐚𝐱	  

(K) 

𝑻𝒄ó𝒓𝒏𝒆𝒂𝐦𝐢𝐧	  

(K) 

𝑻média 

(K) 

EQM 

(%) 

0,0008 140.017 323,74 315,17 317,29 309,34 310,29 9% 

0,0004 424.938 323,03 319,26 315,62 308,89 310,22 202% 

0,0003 988.516 324,21 314,97 317,35 309,32 310,26 19% 

0,00025 1.690.095 324,019 314,908 317.271 309.312 310.255 17% 

0,0002 3.277.166 323,90 315,21 317,37 309,31 310,26 3% 

0,00015 7.701.085 323,88 315,23 317,42 309,32 310,26 -- 

Fonte: a autora, 2020 

  

Figura 2 – Malhas selecionadas para (a) o Modelo 1 e (b) o Modelo 2. 

(a) (b) 
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Tabela 10 – Resultados dos valores de dano térmico para o teste de convergência  
da malha do Modelo 2. 

Elemento 
Nº de 

Elementos 
𝛀𝒕𝒖𝒎𝒐𝒓𝐦𝐚𝐱	  𝛀𝒕𝒖𝒎𝒐𝒓𝐦𝐢𝐧	  𝛀𝒄ó𝒓𝒏𝒆𝒂𝐦𝐚𝐱	  𝛀𝒄ó𝒓𝒏𝒆𝒂𝐦𝐢𝐧	  𝛀média 

EQM 

(%) 

0,0008 140.017 1,43545 0,04204 0,057972 0,004874 0,008477 37,83% 

0,0004 424.938 1,88151 0,15452 0,036691 0,004187 0,008955 58,03% 

0,0003 988.516 0,67602 0,028989 0,044109 0,003668 0,006308 3,86% 

0,00025 1.690.095 0,63040 0,027954 0,042865 0,003623 0,006180 1,82% 

0,0002 3.277.166 0,59716 0,030725 0,044173 0,003607 0,006122 0,33% 

0,00015 7.701.085 0,58982 0,030676 0,044802 0,003586 0,006072 -- 

Fonte: a autora, 2020 

 

De acordo com os resultados, selecionou-se a malha com 3.277.166 elementos para o 

Modelo 2, pois apresenta EQM das temperaturas menor que 5%, como pode ser visto na Tabela 

9 e EQM do dano térmico de apenas 0,33% (Tabela 10). Além disso, com um número de ele-

mentos maior do que foi adotado, seria novamente necessário utilizar um passo no tempo maior 

para evitar que o tempo computacional de cada simulação fosse excessivamente grande. Entre-

tanto, como existem mudanças muito bruscas com o tempo, é desejável utilizar um passo no 

tempo suficientemente pequeno (1 s ou menos), cuja escolha está descrita na Seção 4.7. A ma-

lha selecionada para o Modelo 2 pode ser vista na Figura 2.(b). 

 

4.6 VERIFICAÇÃO DA QUALIDADE DA MALHA 

 

A validade dos resultados obtidos em uma simulação numérica depende da qualidade da 

malha utilizada. A quantidade de elementos utilizados (o refinamento da malha) é um fator 

importante para determinar a adequação da malha, porém não é o único. Para o problema anali-

sado, os parâmetros listados na Tabela 11 para o Modelo 1, e na Tabela 12 para o Modelo 2, 

caracterizaram a malha de acordo com valores aceitáveis encontrados na literatura. Como todos 

os valores encontram-se dentro dos limites indicados, considerou-se que as malhas escolhidas 

apresentam boa qualidade. 
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Tabela 11 – Qualidade da malha escolhida para o Modelo 1.  

Propriedade Valor aceitável(*) 
Valores encontrados 

Mínimo Máximo 

Maximum Face Angle < 170° 54° 159° 

Minimum Face Angle > 10° 10.3° 90° 

Edge Length Ratio < 100 1 6 

Connectivity Number < 50 1 40 
(*) Measures of Mesh Quality, ANSYS CFX-Solver Modeling Guide, p. 322, Release 12.0, April 2009. 

Fonte: Valores gerados pelo ANSYS Meshing 
 

Tabela 12 – Qualidade da malha escolhida para o Modelo 2.  

Propriedade Valor aceitável(*) 
Valores encontrados 

Mínimo Máximo 

Maximum Face Angle < 170° 55° 140° 

Minimum Face Angle > 10° 11° 90° 

Edge Length Ratio < 100 1 5 

Connectivity Number < 50 1 40 
(*) Measures of Mesh Quality, ANSYS CFX-Solver Modeling Guide, p. 322, Release 12.0, April 2009. 

Fonte: Valores gerados pelo ANSYS Meshing 
 

4.7 ESCOLHA DO PASSO NO TEMPO UTILIZADO NAS SIMULAÇÕES NUMÉRICAS 

 

Os testes de convergência da solução numérica com a malha foram realizados utilizando 

um passo no tempo de 1s. Em trabalhos anteriores (GARCIA, 2015), foram realizados testes 

para verificar a convergência da solução numérica com o passo no tempo. Porém, no presente 

trabalho, as malhas selecionadas são mais refinadas, de maneira que adotar o passo no tempo 

menor do que 1s tornaria o tempo de execução muito grande. Por outro lado, passos no tempo 

acima de 1s podem não captar variações no tempo que acontecem muito rapidamente durante o 

aquecimento do olho com o laser. Por estes motivos, decidiu-se utilizar o passo no tempo de 1s 

nas simulações numéricas do presente trabalho. 
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5 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

O presente capítulo apresenta os resultados de diversos casos de estudo relacionados à 

simulação numérica do olho humano portador de um melanoma de coroide submetido ao tra-

tamento por Termoterapia Transpupilar a laser. Na Seção 5.2 estão descritos os novos modelos 

tridimensionais para o olho humano, criados no SolidWorks® e utilizados nas simulações numé-

ricas das seções seguintes. 

 

5.1 CASOS SIMULADOS 

 

Em todos os casos simulados, exceto quando explicitado no texto, as propriedades ter-

mofísicas dos tecidos oculares foram consideradas iguais aos dados da Tabela 6. As condições 

de contorno utilizadas estão resumidas na Figura 3, com os valores dos parâmetros termofísicos 

apresentados na Tabela 13. Considerou-se que a esclera realiza troca de energia térmica com o 

corpo através de um coeficiente de convecção constante. Além disso, considerou-se que a cór-

nea é a única região do olho que troca calor com o ambiente externo, através dos mecanismos 

simultâneos de evaporação lacrimal, convecção e radiação. A condição de contorno na superfí-

cie da córnea foi definida no ANSYS CFX® como um fluxo de calor com valor dado pela ex-

pressão em CEL (CFX Expression Language) que representa a Equação (34). 

 

−𝑘4
𝜕𝑇
𝜕𝜂 = ℎ%&(𝑇4 − 𝑇&) + 𝜎𝜀(𝑇4A − 𝑇&A) + 𝐸 (34) 

 
Figura 3 – Condições de contorno utilizadas nas simulações. 

 
Fonte: adaptada de Silva, 2012 
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Tabela 13 – Parâmetros termofísicos para as simulações numéricas (SILVA, 2012). 

Parâmetro Valor Referência 

Coeficiente de transferência de calor por con-

vecção córnea/ambiente 
10 W m-1 °C-1 Ng e Ooi (2007) 

Calor perdido na córnea devido à evaporação 

lacrimal 
40 W m-2 Ng e Ooi (2007) 

Emissividade da córnea 0,975 Ng e Ooi (2007) 

Temperatura do sangue 37°C Ooi et al. (2007) 

Temperatura do ambiente 25°C Ooi et al. (2007) 

Taxa de perfusão na coroide 0,012 s-1 Flyckt et al. (2006) 

Taxa de perfusão no tumor 0,00399 s-1 Flyckt et al. (2006) 

Fonte: a autora, 2020 

 

Na Seção 5.3, foi avaliada a influência do tamanho do tumor sobre os resultados do tra-

tamento. Para tanto, foram realizadas simulações para os Modelos 1 e 2, descritos na Seção 5.2, 

alterando a potência do laser e a viscosidade do humor vítreo, e mantendo os outros parâmetros 

constantes. As condições utilizadas nesses casos estão descritas no começo da Seção 5.3. 

Já na Seção 5.4, foram realizados estudos de análise de sensibilidade para os Modelos 1 

e 2, com e sem convecção no humor vítreo. O objetivo foi avaliar a sensibilidade do resultado 

das simulações às propriedades termofísicas do olho. Considerando que os dados sobre as pro-

priedades do olho humano são escassos e imprecisos, essa informação possibilita estimar a va-

lidade dos resultados obtidos no presente trabalho. 

A Seção 5.5 apresenta os resultados de um estudo de otimização do Modelo 2, utilizan-

do Algoritmos Genéticos, com o objetivo de determinar o melhor par de tempo de aplicação e 

potência de saída do laser. A restrição utilizada foi manter valores nulos de dano térmico na 

córnea e na coroide. As propriedades do olho foram mantidas constantes, e tanto o humor ví-

treo quanto o humor aquoso foram considerados como domínios sólidos. 

Na Seção 5.6, foi avaliada a influência da posição do paciente durante o tratamento so-

bre a redução do tumor provocada pelo laser. As simulações foram realizadas variando a dire-

ção do vetor gravidade: normal ao eixo pupilar (paciente em pé), assim como nos demais casos 

analisados nas outras seções; e paralelo ao eixo pupilar (paciente deitado). No caso do humor 

vítreo considerado sólido, a gravidade não exerce influência sobre a transferência de energia 

térmica. Por isso, todas as simulações nesta seção foram executadas considerando a viscosidade 

do humor vítreo igual à da água.  
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A Seção 5.7 apresenta resultados de simulações nas quais foram utilizados três pontos 

de aplicação diferentes do laser no olho, consecutivamente, por 60s em cada ponto. Para estas 

simulações, foi utilizado o Modelo 2, que, em termos de tamanho, é mais próximo aos mela-

nomas de coroide rotineiramente tratados por TTT. Esta forma de aplicação da TTT foi baseada 

em um relato médico. 

Na Seção 5.8, foi avaliada a importância de se considerar a atenuação do laser pelo ar e 

a convergência da lente utilizada entre a fonte de laser e o olho do paciente. Esses fatores redu-

zem, respectivamente, a potência e o diâmetro do feixe de laser que atinge a superfície da cór-

nea. 

As tentativas de aperfeiçoamento da estratégia de simulação do encolhimento do tumor 

foram descritas na Seção 5.9. 

A Seção 5.10 lista os trabalhos publicados e apresentados durante a elaboração desta te-

se de doutorado. 

 

5.2 NOVOS MODELOS TRIDIMENSIONAIS PARA O OLHO HUMANO 

 

Novos modelos geométricos foram criados no SolidWorks®, aproveitando o modelo an-

tigo (FERNANDES et al., 2016; GARCIA, 2015). No modelo antigo, o humor aquoso era re-

presentado no mesmo domínio da íris e do corpo ciliar, como se fossem uma única região ho-

mogênea. Os novos modelos foram construídos representando o humor aquoso com uma região 

própria, separada da região que inclui íris e corpo ciliar. 

Utilizando a nova configuração do humor aquoso, três tumores diferentes foram anali-

sados, sendo, um deles, o tumor grande (Figura 4.a) representado no modelo antigo (Modelo 1). 

Os outros dois tumores são pequenos e foram modelados arbitrariamente, seguindo o formato 

de domo comumente encontrado em melanomas de coroide. O Modelo 2 apresenta um tumor 

axissimétrico e centralizado no eixo pupilar (Figura 4.b). Já o tumor do Modelo 3 é assimétrico 

em relação ao plano transversal, porém simétrico com relação ao plano sagital do olho e posici-

onado no seu hemisfério superior (Figura 4.c). 
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Figura 4 – Vista em perspectiva ortogonal (a) Modelo 1. (b) Modelo 2. (c) Modelo 3. 

 

 
Fonte: a autora, 2020 

 

Ao longo desse capítulo, os mapas de temperatura, dano térmico e velocidade seguem a 

posição dos eixos cartesianos, segundo a Figura 5. Além disso, as figuras apresentam o modelo 

do olho com um corte no plano sagital, ou seja, no plano que divide o olho em metades esquer-

da e direita. 

 

Figura 5 – Eixos cartesianos na posição em que foram utilizados ao longo do capítulo. 

 
Fonte: a autora, 2020 

 

(a) 

(b) (c) 
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Por ser assimétrico e com formato diferente, o Modelo 3 não foi comparado diretamente 

com os outros dois modelos. Foi avaliado um caso com humor vítreo sólido e um com humor 

vítreo liquefeito, ambos submetidos à TTT com 400 mW de potência, 3mm de diâmetro do 

laser e 60 s de aplicação. Os resultados podem ser vistos na Figura 6 e na Figura 7. É possível 

perceber que existe convecção no HV quando sua viscosidade é considerada igual à da água. O 

volume de tumor danificado é de 18,6% no caso do HV sólido e de apenas 1,2% no caso do HV 

liquefeito. 

 
Figura 6 – Mapas de temperatura e dano térmico para o Modelo 3, no plano sagital do olho, depois de 

60 s de aplicação de TTT, com potência do laser igual a 400 mW e viscosidade do HV típica.  
Percentual de volume do tumor danificado: 18,6%. 

 
Fonte: a autora, 2020 
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Figura 7 – Mapas de temperatura e dano térmico para o Modelo 3, no plano sagital do olho, depois de 
60 s de aplicação de TTT, com potência do laser igual a 400 mW eviscosidade do HV liquefeito.  

Percentual de volume do tumor danificado: 1,2 %. 

 
Fonte: a autora, 2020 

 

5.3 TAMANHO DO TUMOR 

 

Para avaliar como o tamanho do tumor influencia os resultados do tratamento, foram es-

tudados 12 casos distintos, resumidos na Tabela 14. Foram utilizados três valores de potência 

de aplicação do laser, com o mesmo tempo de aplicação. Valores acima de 800 mW não foram 

utilizados, pois cálculos anteriores indicaram grande risco de dano à córnea (FERNANDES et 

al., 2016). Neste momento, foram comparados apenas o Modelo 1 e o Modelo 2, pois ambos 

são axissimétricos e estão centralizados no eixo pupilar. Estas simulações foram realizadas des-

considerando a convecção no humor aquoso, mas comparando diferentes valores de viscosida-

de do humor vítreo. As propriedades da região da íris/corpo ciliar foram consideradas iguais às 

da esclera, enquanto as propriedades do humor aquoso foram obtidas em diferentes referências 

(AMARA, 1995; EMERY et al., 1975). 
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Tabela 14 – Resumo dos casos analisados. 

Geometria Potência do Laser Viscosidade do HV Caso 

Modelo 1 

400 mW    ¬ 	
	

 
0,7 Pa.s 1 

7,2⋅10:A Pa.s 2 

600 mW   ¬ 	
	

 
0,7 Pa.s 3 

7,2⋅10:A Pa.s 4 

800 mW  ¬ 	
	

 
0,7 Pa.s 5 

7,2⋅10:A Pa.s 6 

Modelo 2 

400 mW   ¬ 	
	

 
0,7 Pa.s 7 

7,2⋅10:A Pa.s 8 

600 mW   ¬ 	
	

 
0,7 Pa.s 9 

7,2⋅10:A Pa.s 10 

800 mW   ¬ 	
	

 
0,7 Pa.s 11 

7,2⋅10:A Pa.s 12 

Fonte: a autora, 2020 

 

5.3.1 Modelo 1 
 

A Figura 8 mostra o perfil de velocidade no plano sagital do olho, calculado para o Mo-

delo 1, depois de 60 s de irradiação com laser, com potência de 400 mW, viscosidade do Hu-

mor Vítreo (HV) igual a 0,7 Pa.s (Caso 1 – viscosidade típica). Os resultados sugerem que o 

HV com viscosidade típica pode, de fato, ser tratado como uma região sólida, mesmo durante a 

TTT, já que o aumento na temperatura não foi suficiente para induzir um movimento convecti-

vo nessa região (a velocidade é nula em todo o domínio). Portanto, neste caso a troca de calor 

dentro do olho ocorreu apenas por condução térmica e o perfil de temperaturas é axissimétrico 

como mostrado na Figura 9. 
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Figura 8 – Mapa dos módulos de velocidade para o Modelo 1, no plano sagital do olho, em m/s, depois 
de 60 s de aplicação de TTT, com potência do laser igual a 400 mW e viscosidade do HV típica (Caso 

1), mostrando que a velocidade é nula em todo o domínio do HV. 

 

Fonte: a autora, 2020 

 

Figura 9 – Mapa de temperaturas para o Modelo 1, no plano sagital do olho, depois de 60 s de aplicação 
de TTT, com potência do laser igual a 400 mW e 

viscosidade do HV típica (Caso 1). 

 
Fonte: a autora, 2020 
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Reduzindo a viscosidade do HV para o valor da viscosidade da água (=7,2⋅10:A Pa.s),  

mantendo os outros parâmetros, ocorreu movimento convectivo dentro do HV. As velocidades 

encontradas são da ordem de 10:n m/s (Figura 10), suficiente para criar um perfil de tempera-

turas assimétrico (Figura 11). Como esperado, o fluido mais quente, portanto menos denso, 

escoa para a porção superior do olho, enquanto o fluido frio, mais denso, escoa para a porção 

inferior do olho. 

 

Figura 10 – Mapa dos módulos de velocidade para o Modelo 1, em m/s, no plano sagital do olho, depois 
de 60 s de aplicação de TTT, com potência do laser igual a 400 mW e HV liquefeito (Caso 2). 

 
Fonte: a autora, 2020 



79 
 

 

Figura 11 – Mapa de temperaturas para o Modelo 1, em °C, no plano sagital do olho, depois de 60 s de 
aplicação de TTT, com potência do laser igual a 400 mW e HV liquefeito (Caso 2). 

 
Fonte: a autora, 2020 

 

A viscosidade mais baixa também resultou em um volume danificado significativamen-

te menor no tumor (Figura 12), já que o movimento no HV resfria a superfície do tumor. Os 

efeitos da potência do laser foram mais importantes para o HV liquefeito, quando a potência do 

laser foi aumentada de 400 mW para 600 mW. Ao aumentar a potência quando o HV estava 

liquefeito, o percentual do volume do tumor que foi danificado irreversivelmente aumentou 

aproximadamente 1,9 vezes. Quando o HV foi considerado uma região sólida, o percentual 

destruído foi aumentado em aproximadamente 1,4 vezes. 
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Figura 12 – Percentual volumétrico do tumor do Modelo 1 danificado pela TTT, 
 após 60 s de aplicação de TTT. 

 
Fonte: a autora, 2020 

 

5.3.2 Modelo 2 
 

Os mesmos testes foram executados para o Modelo 2, cujo tumor tem aproximadamente 

1% do volume do tumor do Modelo 1. Foram obtidos resultados análogos. A Figura 13 mostra 

o perfil de temperatura axissimétrico quando a viscosidade do HV é normal (Figura 13.a), 

comparado ao perfil assimétrico de quando o HV é considerado liquefeito (Figura 13.b). Mais 

uma vez, quando o HV é considerado liquefeito, o fluido mais quente flui para a porção superi-

or do olho, enquanto o fluido mais frio e pesado escoa para a porção inferior do olho. 

Os perfis dos módulos de velocidade para o Caso 8 podem ser vistos na Figura 14. Os 

valores calculados são da mesma ordem de grandeza que aqueles do Caso 2. 
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Figura 13 – Mapa de temperaturas para o Modelo 2, em °C, no plano sagital do olho,  
depois de 60 s de aplicação de TTT, com potência do laser igual a 400 mW e 

(a) HV normal (Caso 7) (b) HV liquefeito (Caso 8). 

 
Fonte: a autora, 2020 

 
Figura 14 – Mapa dos módulos de velocidade para o Modelo 2, em m/s, no plano sagital do olho,  

depois de 60 s de aplicação de TTT, com potência do laser  
igual a 400 mW e HV liquefeito (Caso 8). 

 
Fonte: a autora, 2020 

 

(a) (b) 
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Vale a pena enfatizar que os efeitos de mudança na viscosidade do HV foram ainda 

mais importantes no Modelo 2 do que no Modelo 1 (Figura 15). Novamente, aumentar a potên-

cia do laser de 400 mW para 600 mW causa efeitos mais importantes quando o HV está lique-

feito. Ao aumentar a potência quando o HV estava liquefeito, o percentual de destruição do 

tumor aumentou aproximadamente 17,8 vezes. Lembrando que o aumento foi de apenas 1,9 

vezes quando o Modelo 1 foi estudado. Ao aumentar a potência de 400 para 600 mW quando o 

HV estava com viscosidade normal, o percentual de destruição do volume do tumor  aumentou 

cerca de 2,4 vezes. Este comportamento era previsível, já que a área de contato entre o tumor e 

o humor vítreo, em relação ao volume total do tumor, é maior no Modelo 2 (a razão 

área/volume no Modelo 1 é 330,9	m:>, enquanto no Modelo 2 é 1.965,6	m:>) . Como conse-

quência, uma alteração no comportamento do HV afeta mais o Modelo 2 do que o Modelo 1. 

Além disso, com a viscosidade normal do HV no Modelo 2, quando foi usada uma po-

tência de 600 mW, verificou-se que pode acontecer dano térmico irreversível na coroide, retina 

e esclera, o que é indesejável (Figura 16).  

 
Figura 15 – Percentual volumétrico do tumor do Modelo 2 danificado pela TTT,  

após 60 s de aplicação de TTT. 

 
Fonte: a autora, 2020 
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Figura 16 – Mapa de valores de dano térmico para o Modelo 2, depois de 60 s de aplicação de TTT, 
com potência do laser igual a 600 mW e (a) HV normal (Caso 9) (b) HV liquefeito (Caso 10) 

 

 
Fonte: a autora, 2020 

 

Nossos resultados indicam, ainda, que o uso de potência a partir de 800 mW, durante 60 

s ou mais, pode causar resultados indesejados e haver dano irreversível na córnea. A Figura 17 

e a Figura 18 mostram o dano térmico ao longo do eixo pupilar para os casos 5, 6, 11 e 12 (ver 

Tabela 14). O dano térmico na região da córnea atinge valores de cerca de 0,9, o que é maior do 

que 0,53 (valor que indica o início do dano irreversível) e muito próximo a 1,0 (indicador de 

dano térmico totalmente irreversível). Vale a pena ressaltar que em trabalhos anteriores 

(FERNANDES et al., 2016; GARCIA, 2015), com o modelo antigo, o dano térmico na córnea 

foi realmente maior do que 1,0. Como as incertezas do modelo computacional ainda são desco-

nhecidas, é mais seguro considerar que os riscos de danificar a córnea são excessivamente altos 

quando a potência do laser é de 800 mW ou mais. Portanto, recomenda-se que se utilize menor 

tempo de exposição em casos onde for estritamente necessário utilizar potências iguais ou mai-

ores que 800 mW. No entanto, mais estudos se fazem necessários para se obter protocolos se-

guros. 

  

(a) (b) 
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Figura 17 – Dano térmico ao longo do eixo pupilar do Modelo 1, depois de 60 s de exposição ao laser 
com 800 mW de potência (Casos 5 e 6) 

 
Fonte: a autora, 2020 

 
Figura 18 – Dano térmico ao longo do eixo pupilar do Modelo 2, depois de 60 s de exposição ao laser 

com 800 mW de potência (Casos 11 e 12) 

 
Fonte: a autora, 2020 
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5.4 ANÁLISE DE SENSIBILIDADE 

 

Para a análise de sensibilidade, foi utilizado o planejamento fatorial fracionado, por sua 

simplicidade e eficiência. O fatorial completo é pouco viável devido à quantidade de variáveis 

a serem analisadas, o que levaria a uma quantidade muito grande de simulações necessárias. 

A maior parte das simulações foi realizada mantendo potência de aplicação do laser 

igual a 400 mW, diâmetro do feixe de 3 mm e tempo de aplicação de 60 s. Em casos diferentes 

deste padrão, o texto indica os valores utilizados e o motivo dessa escolha. 

Foi realizado um levantamento dos valores disponíveis na literatura para as proprieda-

des termofísicas de cada um dos tecidos do olho. A Tabela 15 apresenta apenas as propriedades 

para as quais foram encontrados diferentes valores em referências variadas. 

As propriedades da esclera provavelmente exercem pouca influência sobre o volume 

danificado do tumor, já que a esclera não é diretamente atingida pelo laser e sua temperatura 

pouco se altera. Sendo assim, essas propriedades não foram investigadas na análise de sensibi-

lidade. 

A densidade da íris apresenta uma diferença de 10% entre o maior e o menor valor en-

contrado. Já o calor específico e a condutividade térmica têm uma diferença maior entre os va-

lores, com relação ao menor valor (cerca de 30% e 100%, respectivamente). Como a íris tam-

bém é uma região que não é diretamente atingida pelo laser, a densidade não foi incluída na 

análise de sensibilidade, devido à pequena diferença entre os valores. O calor específico e a 

condutividade térmica foram considerados, por conta da maior discrepância entre os valores 

encontrados. 

A coroide e o tumor são as regiões do olho mais diretamente afetadas pela incidência do 

laser, e também onde são encontrados os maiores gradientes de temperatura. Sendo assim, to-

das as suas propriedades listadas na Tabela 15 foram incluídas na análise de sensibilidade, 

mesmo aquelas cuja diferença percentual entre os valores encontrados é pequena. A perfusão 

sanguínea não foi incluída na análise pelo fato de apenas um valor ter sido encontrado na litera-

tura. 

 

  



86 
 

 

Tabela 15 – Propriedades com valores divergentes encontrados na literatura e  
os respectivos valores encontrados. 

Domínio 
Densidade 

(kg m-3) 

Calor espe-

cífico 

(J kg-1 K-1) 

Condutividade 

térmica 

(W m-1 K-1) 

Coeficiente 

de absorção 

(m-1) 

Taxa de per-

fusão sanguí-

nea 

(s-1) 

Tumor - - - 
1.377,88 (e) 

33.360 (a) 
- 

Esclera 

1.000 (d) 

1.050 (f) 

1.100 (h) 

3.180(h) 

4.178 (g) 

0,58 (c) 

0,603 (d) 

1,0042(h) 

- - 

Íris 

1.000(a) 

1.050 (i) 

1.100(h)  

3.180 (h) 

3.997  (a) 

4.178 (b) 

0,58 (c) 

1,0042 (h) 
- - 

Coroide - 
4.178(d) 

4.190 (a) 

0,603(d) 

0,628 (a) 

1.377,88 (e) 

33.360 (a) 
- 

Referências 

(a) (AMARA, 1995). 

(b) Solução salina (SILVA, 2012). 

(c) (EMERY et al., 1975). 

(d) (SCOTT, 1988) 

(e) (CHEONG et al., 1990). 

 

(f) (NEELAKANTASWAMY & RAMAKRISH-

NAN, 1979). 

(g) (LAGENDIJK, 1982). 

(h) (CICEKLI, 2003) 

(i) Propriedades da água a 20°C (INCROPERA et 

al., 2007). 

Fonte: a autora, 2020 

 

Foram utilizados dois níveis para cada parâmetro, sendo selecionados os valores extre-

mos encontrados nas referências. Assim, os valores e propriedades analisados foram: 

1. Coeficiente de absorção do tumor (𝛽4S-): 1.377,88 – 33.360 m-1 

2. Calor específico da íris (𝑐./+/1): 3.180 – 4.178 J kg-1 K-1 

3. Condutividade térmica da íris (𝑘/+/1): 0,58 – 1,0042 W m-1 K-1 

4. Calor específico da coroide (𝑐.%T+): 4.178 – 4.190 J kg-1 K-1 
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5. Condutividade térmica da coroide (𝑘%T+): 0,603 – 0,628 W m-1 K-1 

6. Coeficiente de absorção da coroide (𝛽%T+): 1.377,88 – 33.360 m-1 

Os fatores analisados são representados por X1 a X6 na Tabela 16. Os níveis de cada fa-

tor são representados por -1 ou +1, onde -1 indica o nível mais baixo e +1 indica o nível mais 

alto. Por exemplo, no presente trabalho, o nível -1 do fator X2 é o valor 3.180 J kg-1 K-1 do ca-

lor específico da íris. Com seis fatores a serem analisados, uma análise fatorial (6-2) resulta em 

2(6-2) = 16 experimentos necessários. Esse planejamento tem nível de resolução IV, tal que ga-

rante que os efeitos principais não sejam confundidos com efeitos secundários. A tabela com os 

níveis dos fatores em cada experimento (Tabela 16) pode ser obtida no manual de métodos es-

tatísticos do Instituto Nacional de Padrões e Tecnologia dos EUA, que está disponível em 

<http: //www.itl.nist.gov/div898/handbook/>. As matrizes dos experimentos podem ser obtidas 

diretamente em <http://www.itl.nist.gov/div898/handbook/pri/section3/pri3347.htm>. 

 
Tabela 16 – Níveis dos fatores em cada experimento. 

Experimento X1 X2 X3 X4 X5 X6 

1 -1 -1 -1 -1 -1 -1 

2 +1 -1 -1 -1 +1 -1 

3 -1 +1 -1 -1 +1 +1 

4 +1 +1 -1 -1 -1 +1 

5 -1 -1 +1 -1 +1 +1 

6 +1 -1 +1 -1 -1 +1 

7 -1 +1 +1 -1 -1 -1 

8 +1 +1 +1 -1 +1 -1 

9 -1 -1 -1 +1 -1 +1 

10 +1 -1 -1 +1 +1 +1 

11 -1 +1 -1 +1 +1 -1 

12 +1 +1 -1 +1 -1 -1 

13 -1 -1 +1 +1 +1 -1 

14 +1 -1 +1 +1 -1 -1 

15 -1 +1 +1 +1 -1 +1 

16 +1 +1 +1 +1 +1 +1 

Fonte: a autora, 2020 

 



88 
 

 

As simulações foram realizadas utilizando rotinas personalizadas no MATLAB e o Ansys 

CFX. O cálculo da ANOVA foi realizado utilizando a linguagem computacional estatística R. 

Os métodos estatísticos para análise dos resultados são descritos no manual supracitado, bem 

como em Ferreira (2016), e na Seção 3.7 do presente trabalho. 

 

5.4.1 Modelo 1 
 

A Tabela 17 apresenta os níveis dos fatores em cada experimento, os resultados do per-

centual de volume do tumor irreversivelmente danificado. Além disso, apresenta-se a estimati-

va dos efeitos da variação dos parâmetros analisados, calculados manualmente a partir dos re-

sultados das simulações, para o Modelo 1 a partir do planejamento fatorial fracionado descrito 

pela Tabela 16. 

É possível perceber que a ordem de grandeza do efeito do coeficiente de absorção do 

tumor é muito maior que a dos outros parâmetros. Tal resultado sugere que este é o parâmetro 

ao qual os resultados das simulações são mais sensíveis, e que os outros não são significativos. 

Isso está de acordo com o esperado, já que o tumor é a região que mais absorve a radiação do 

laser e onde ocorrem os maiores gradientes de temperatura. 

Utilizando o software estatístico R, obteve-se a tabela da análise de variância para o ca-

so do HV sólido (Tabela 18) e para o caso do HV liquefeito (Tabela 19). Os resultados concor-

dam com os obtidos pela estimativa inicial dos efeitos, além de sugerir que não há efeito de 

interação significativa entre os parâmetros. Os dados sobre as interações entre fatores foram 

omitidos da Tabela 18 e da Tabela 19 por questões de espaço e porque foram nulos. 
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Tabela 17 – Estimativas dos efeitos dos parâmetros sobre percentual de volume do tumor irreversivel-
mente danificado, para o Modelo 1. As últimas duas colunas apresentam o valor do percentual do volu-

me danificado para os casos de HV sólido e HV liquefeito. 

Teste 𝜷𝒕𝒖𝒎 𝒄𝒑𝒊𝒓𝒊𝒔 𝒌𝒊𝒓𝒊𝒔 𝒄𝒑𝒄𝒐𝒓 𝒌𝒄𝒐𝒓 𝜷𝒄𝒐𝒓 
HV 

sólido 

HV 

lique-

feito 

1 -1 -1 -1 -1 -1 -1 0,615% 0,35% 

2 1 -1 -1 -1 1 -1 0,061% 0,05% 

3 -1 1 -1 -1 1 1 0,615% 0,34% 

4 1 1 -1 -1 -1 1 0,061% 0,05% 

5 -1 -1 1 -1 1 1 0,615% 0,34% 

6 1 -1 1 -1 -1 1 0,061% 0,05% 

7 -1 1 1 -1 -1 -1 0,615% 0,34% 

8 1 1 1 -1 1 -1 0,061% 0,05% 

9 -1 -1 -1 1 -1 1 0,615% 0,34% 

10 1 -1 -1 1 1 1 0,061% 0,05% 

11 -1 1 -1 1 1 -1 0,615% 0,34% 

12 1 1 -1 1 -1 -1 0,061% 0,05% 

13 -1 -1 1 1 1 -1 0,615% 0,34% 

14 1 -1 1 1 -1 -1 0,061% 0,05% 

15 -1 1 1 1 -1 1 0,615% 0,34% 

16 1 1 1 1 1 1 0,061% 0,05% 

Soma + 0,00492 0,0271 0,0271 0,0271 0,0271 0,0271 

HV SÓLIDO 
Soma - 0,0492 0,0271 0,0271 0,0271 0,0271 0,0271 

Esti-

mativa 
-0,0443 -2e-09 -2e-09 -6e-09 2e-09 2e-09 

Soma + 0,00408 0,01564 0,01564 0,01564 0,01564 0,01564 

HV LÍQUEFEITO 
Soma - 0,02725 0,01569 0,01569 0,01569 0,01569 0,01569 

Esti-

mativa 
-0,0232 -5e-05 -5e-05 -5e-05 -5e-05 -5e-05 

Fonte: a autora, 2020 
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Tabela 18 – Tabela ANOVA para o Modelo 1 com HV sólido. 
Códigos de significância: 0 ‘***’ 0.001 ‘**’ 0.01 ‘*’ 0.05 ‘.’ 0.1 ‘ ’. 

 
Graus de 

liberdade 

Soma de 

quadrados 

Quadrados 

médios 
Valor f Pr (>f)  

𝛽4S- 1 0,00012259 0,00012259 2,4518e+14 < 2e-16 *** 

𝑐./+/1 1 0 0 5e-01 0,49958  

𝑘/+/1 1 0 0 5e-01 0,49958  

𝑐.%T+ 1 0 0 4,5e-00 0,06669 . 

𝑘%T+ 1 0 0 5e-01 0,49958  

𝛽%T+ 1 0 0 5e-01 0,49958  

𝛽4S-:𝛽%T+ 1 0 0 5e-01 0,49958  

Resíduos 8 0 0    

Fonte: a autora, 2020 

 
Tabela 19 – Tabela ANOVA para o Modelo 1 com HV liquefeito. 

Códigos de significância: 0 ‘***’ 0.001 ‘**’ 0.01 ‘*’ 0.05 ‘.’ 0.1 ‘ ’. 

 
Graus de 

liberdade 

Soma de 

quadrados 

Quadrados 

médios 
Valor f Pr (>f)  

𝛽4S- 1 3,3404e-05 3,3404e-05 217.017 < 2e-16 *** 

𝑐./+/1 1 0 0 1 0,3466  

𝑘/+/1 1 0 0 1 0,3466  

𝑐.%T+ 1 0 0 1 0,3466  

𝑘%T+ 1 0 0 1 0,3466  

𝛽%T+ 1 0 0 1 0,3466  

𝛽4S-:𝛽%T+ 1 0 0 1 0,3466  

Resíduos 8 1,0000e-09 0    
Fonte: a autora, 2020 

 

A partir destes resultados, decidiu-se analisar a sensibilidade do sistema a novos parâ-

metros que não estavam no grupo inicial. O calor específico e a densidade do tumor foram in-

cluídos no novo grupo de parâmetros analisados por serem propriedades da região que mais 

absorve energia do laser. A faixa de valores, nesse caso, foi calculada subtraindo e adicionando 
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10% aos valores adotados nas outras simulações ao longo dessa tese (Tabela 6). Dessa forma, 

os fatores considerados na nova análise foram: 

1. Coeficiente de absorção do tumor (𝛽4S-): 1.377,88 – 33.360 m-1  

(mantido intervalo do primeiro grupo) 

2. Calor específico do tumor (𝑐.4S-): 3.510 – 4.290 J kg-1 K-1 

3. Densidade do tumor (𝜌4S-): 936 – 1.144 kg m-3 

4. Coeficiente de absorção da coroide (𝛽%T+): 1.377,88 – 33.360 m-1  

(mantido intervalo do primeiro grupo) 

Os parâmetros analisados agora são quatro em vez de seis. Portanto, foi utilizada outra 

matriz de experimentos, também com resolução IV. A Tabela 20 apresenta os níveis dos fatores 

em cada experimento, o percentual de volume do tumor irreversivelmente danificado, e o cál-

culo das estimativas dos efeitos de cada fator. Como a quantidade de fatores analisados é me-

nor, e portanto o número de experimentos necessários também é menor, decidiu-se realizar a 

análise de sensibilidade de um caso extra. Assim, além do caso com humor vítreo sólido e do 

caso com humor vítreo liquefeito/paciente sentado, foi analisado o caso com humor vítreo li-

quefeito/paciente deitado. 

Mais uma vez, para os três casos, o coeficiente de absorção do laser no tumor apresenta 

efeitos com ordem de grandeza duas a três vezes maior que os outros fatores. Ainda assim, ob-

servou-se volumes muito baixos do tumor danificado, o que indica pouca efetividade da TTT 

nesses casos. Construindo as tabelas ANOVA, confirma-se que o único fator cuja variação cau-

sa mudanças significativas na resposta do processo, nos três casos analisados, é o coeficiente de 

absorção do tumor, com 𝑃𝑟	(> 𝐹) muito próximo de zero. O fato pode ser verificado nas Tabe-

las 23 a 25. 
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Tabela 20 – Estimativas dos efeitos dos parâmetros sobre percentual de volume do tumor irreversivel-
mente danificado, para o Modelo 1. As últimas três colunas apresentam o valor do percentual do volume 

danificado para os casos de HV sólido; HV liquefeito com o paciente sentado;  
e HV liquefeito com o paciente deitado. 

Teste 𝜷𝒕𝒖𝒎 𝒄𝒑𝒊𝒓𝒊𝒔 𝒌𝒊𝒓𝒊𝒔 𝜷𝒄𝒐𝒓 HV sólido 

HV 

liquefeito 

(paciente 

sentado) 

HV 

liquefeito 

(paciente 

deitado) 

1 -1 -1 -1 -1 0,6205% 0,3606% 0,3825% 

2 1 -1 -1 1 0,0627% 0,0514% 0,0514% 

3 -1 1 -1 1 0,6096% 0,3397% 0,3740% 

4 1 1 -1 -1 0,0615% 0,0514% 0,0514% 

5 -1 -1 1 1 0,6151% 0,3397% 0,3832% 

6 1 -1 1 -1 0,0615% 0,0514% 0,0514% 

7 -1 1 1 -1 0,5963% 0,3134% 0,3500% 

8 1 1 1 1 0,0615% 0,0514% 0,0514% 

Soma + 0,00247 0,01329 0,01334 0,01349 

HV SÓLIDO Soma - 0,02441 0,01360 0,01354 0,01340 

Estimativa -0,02194 -0,00031 -0,0002 9E-05 

Soma + 0,002055 0,007559 0,007559 0,007822 
HV LÍQUEFEITO 

(paciente sentado) 
Soma - 0,013535 0,008031 0,008031 0,007768 

Estimativa -0,01148 -0,00047 -0,00047 5,47E-05 

Soma + 0,002055 0,008267 0,008359 0,008599 
HV LÍQUEFEITO 

(paciente deitado) 
Soma - 0,014896 0,008684 0,008592 0,008352 

Estimativa -0,01284 -0,00042 -0,00023 0,000247 

Fonte: a autora, 2020 
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Tabela 21 – Tabela ANOVA para o Modelo 1 com HV sólido, novo grupo de fatores. 
Códigos de significância: 0 ‘***’ 0.001 ‘**’ 0.01 ‘*’ 0.05 ‘.’ 0.1 ‘ ’. 

 
Graus de 

liberdade 

Soma de 

quadrados 

Quadrados 

médios 
Valor F Pr (>F)  

𝛽4S- 1 6,0195e-05 6,0195e-05 12.424,8055 1,592e-06 *** 

𝑐.4S- 1 1,2000e-08 1,2000e-08 2,4634 0,2145  

𝜌4S- 1 5,0000e-09 5,0000e-09 1,0260 0,3857  

𝛽%T+ 1 1,0000e-09 1,0000e-09 0,2088 0,6788  

Resíduos 3 1,5e-08 5e-09    
Fonte: a autora, 2020 

 
Tabela 22 – Tabela ANOVA para o Modelo 1 com HV liquefeito e paciente sentado,  

novo grupo de fatores. 
Códigos de significância: 0 ‘***’ 0.001 ‘**’ 0.01 ‘*’ 0.05 ‘.’ 0.1 ‘ ’. 

 
Graus de 

liberdade 

Soma de 

quadrados 

Quadrados 

médios 
Valor F Pr (>F)  

𝛽4S- 1 1,6473e-05 1,6473e-05 878,62 8,433e-05 *** 

𝑐.4S- 1 2,7900e-08 2,7900e-08 1,49 0,3094   

𝜌4S- 1 2,7900e-08 2,7900e-08 1,49 0,3094   

𝛽%T+ 1 4,0000e-10 4,0000e-10 0,02 0,8966   

Resíduos 3 5,6200e-08 1,8700e-08     
Fonte: a autora, 2020 

 
Tabela 23 – Tabela ANOVA para o Modelo 1 com HV liquefeito e paciente deitado, novo grupo de 

fatores. 
Códigos de significância: 0 ‘***’ 0.001 ‘**’ 0.01 ‘*’ 0.05 ‘.’ 0.1 ‘ ’. 

 
Graus de 

liberdade 

Soma de 

quadrados 

Quadrados 

médios 
Valor F Pr (>F)  

𝛽4S- 1 2,0611e-05 2,0611e-05 1707,0125 3,12e-05 *** 

𝑐.4S- 1 2,1800e-08 2,1800e-08 1,8069 0,2715  

𝜌4S- 1 6,8000e-09 6,8000e-09 0,5604 0,5084  

𝛽%T+ 1 7,6000e-09 7,6000e-09 0,6327 0,4845  

Resíduos 3 3,6200e-08 1,2100e-08    
Fonte: a autora, 2020 
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5.4.2 Modelo 2 
 

A Tabela 24 apresenta os níveis dos fatores em cada experimento, os resultados do per-

centual de volume do tumor irreversivelmente danificado, e a estimativa dos efeitos da variação 

dos parâmetros analisados, calculados a partir dos resultados das simulações, para o Modelo 2 a 

partir do planejamento fatorial fracionado descrito pela Tabela 16.  

Novamente, é possível perceber que a ordem de grandeza do efeito do coeficiente de 

absorção do tumor é muito maior do que a maioria dos outros parâmetros. Porém, neste caso, o 

coeficiente de absorção da coroide também apresenta um efeito significativo sobre a resposta 

do processo. Tal resultado sugere que estes são os parâmetros aos quais os resultados das simu-

lações são mais sensíveis, e que os outros não são significativos. Como o Modelo 2 é portador 

de um tumor pequeno, ao contrário do Modelo 1 cujo tumor é grande, é coerente que as propri-

edades da coroide tenham influência maior no caso do Modelo 2. O tumor e a coroide são as 

regiões que mais absorvem a radiação do laser e onde ocorrem os maiores gradientes de tempe-

ratura, quando o tumor é pequeno. 

Utilizando o software estatístico R, obteve-se a tabela da análise de variância para o ca-

so do HV sólido (Tabela 25) e para o caso do HV liquefeito (Tabela 26). Os resultados concor-

dam com os obtidos pela estimativa inicial dos efeitos, porém sugerem ainda que existe intera-

ção significativa entre o coeficiente de absorção no tumor e o coeficiente de absorção na coroi-

de. De mesmo valor, é a interação entre o calor específico da coroide e a condutividade térmica 

da coroide. Os dados sobre as interações entre outros fatores foram nulos e, por isso, omitidos 

da Tabela 25 e da Tabela 26. 

Construindo as tabelas ANOVA, confirma-se que os únicos fatores cuja variação causa 

mudanças significativas na resposta do processo são o coeficiente de absorção do tumor e o 

coeficiente de absorção da coroide, com 𝑃𝑟	(> 𝐹) muito próximo de zero, como pode ser veri-

ficado nas Tabelas 5.18 a 5.20. Além disso, pode ser observado que existe interação entre o 

coeficiente de absorção no tumor e o coeficiente de absorção na coroide. 
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Tabela 24 – Estimativas dos efeitos dos parâmetros sobre percentual de volume do tumor irreversivel-
mente danificado, para o Modelo 2. As últimas duas colunas apresentam o valor do percentual do volu-

me danificado para os casos de HV sólido e HV liquefeito. 

Teste 𝜷𝒕𝒖𝒎 𝒄𝒑𝒊𝒓𝒊𝒔 𝒌𝒊𝒓𝒊𝒔 𝒄𝒑𝒄𝒐𝒓 𝒌𝒄𝒐𝒓 𝜷𝒄𝒐𝒓 
HV 

sólido 

HV 

lique-

feito 

1 -1 -1 -1 -1 -1 -1 25,9% 0,9% 

2 1 -1 -1 -1 1 -1 0,3% 1,4% 

3 -1 1 -1 -1 1 1 46,7% 14,8% 

4 1 1 -1 -1 -1 1 0,3% 1,4% 

5 -1 -1 1 -1 1 1 47,9% 14,8% 

6 1 -1 1 -1 -1 1 0,3% 1,4% 

7 -1 1 1 -1 -1 -1 27,5% 0,9% 

8 1 1 1 -1 1 -1 0,3% 1,4% 

9 -1 -1 -1 1 -1 1 45,7% 16,3% 

10 1 -1 -1 1 1 1 0,3% 1,4% 

11 -1 1 -1 1 1 -1 25,8% 0,0% 

12 1 1 -1 1 -1 -1 0,3% 1,4% 

13 -1 -1 1 1 1 -1 25,9% 0,9% 

14 1 -1 1 1 -1 -1 0,3% 1,4% 

15 -1 1 1 1 -1 1 46,9% 16,3% 

16 1 1 1 1 1 1 0,3% 1,4% 

Soma + 0,024 1,481 1,493 1,454 1,474 1,883 

HV SÓLIDO Soma - 2,922 1,465 1,452 1,492 1,471 1,062 

Estimativa -2,898 0,015 0,041 -0,037 0,003 0,821 

Soma + 0,112 0,376 0,385 0,391 0,361 0,678 

HV LÍQUEFEITO Soma - 0,649 0,385 0,376 0,370 0,400 0,083 

Estimativa -0,537 -0,009 0,009 0,021 -0,039 0,595 

Fonte: a autora, 2020 
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Tabela 25 – Tabela ANOVA para o Modelo 2 com HV sólido. 
Códigos de significância: 0 ‘***’ 0.001 ‘**’ 0.01 ‘*’ 0.05 ‘.’ 0.1 ‘ ’. 

 
Graus de 

liberdade 

Soma de 

quadrados 

Quadrados 

médios 
Valor F Pr (>F)  

𝛽4S- 1 0,52507 0,52507 17.652,8946 1,151e-14 *** 

𝑐./+/1 1 0,00001 0,00001 0,5021 0,49869  

𝑘/+/1 1 0,00011 0,00011 3,5444 0,09651 . 

𝑐.%T+ 1 0,00009 0,00009 2,9509 0,12416  

𝑘%T+ 1 0,00000 0,00000 0,0164 0,90127  

𝛽%T+ 1 0,04213 0,04213 1416,2563 2,728e-10 *** 

𝛽4S-:𝛽%T+ 1 0,04213 0,04213 1416,2563 2,728e-10 *** 

Resíduos 8 0,00024 0,00003    

Fonte: a autora, 2020 

 

Tabela 26 – Tabela ANOVA para o Modelo 2 com HV liquefeito. 
Códigos de significância: 0 ‘***’ 0.001 ‘**’ 0.01 ‘*’ 0.05 ‘.’ 0.1 ‘ ’. 

 
Graus de 

liberdade 

Soma de 

quadrados 

Quadrados 

médios 
Valor F Pr (>F)  

𝛽4S- 1 0,0180231 0,0180231 942,3824 1,378e-09 *** 

𝑐./+/1 1 0,0000051 0,0000051 0,2647 0,62081  

𝑘/+/1 1 0,0000051 0,0000051 0,2647 0,62081  

𝑐.%T+ 1 0,0000276 0,0000276 1,4412 0,26429  

𝑘%T+ 1 0,0000951 0,0000951 4,9706 0,05634 . 

𝛽%T+ 1 0,0221266 0,0221266 1156,9444 6,098e-10 *** 

𝛽4S-:𝛽%T+ 1 0,0221266 0,0221266 1156,9444 6,098e-10 *** 

Resíduos 8 0,0001530 0,0000191    
Fonte: a autora, 2020 

 

A partir destes resultados, assim como no caso do Modelo 1, decidiu-se analisar a sensi-

bilidade do sistema a novos parâmetros que não estavam no grupo inicial. O calor específico e 

a densidade do tumor foram incluídos no novo grupo de parâmetros analisados por serem pro-

priedades da região que mais absorve energia do laser. A faixa de valores, nesse caso, foi cal-
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culada subtraindo e adicionando 10% aos valores adotados nas outras simulações ao longo des-

sa tese. Dessa forma, os fatores considerados na nova análise foram: 

1. Coeficiente de absorção do tumor (𝛽4S-): 1.377,88 – 33.360 m-1  

(mantido intervalo do primeiro grupo) 

2. Calor específico do tumor (𝑐.4S-): 3.510 – 4.290 J kg-1 K-1 

3. Densidade do tumor (𝜌4S-): 936 – 1.144 kg m-3 

4. Coeficiente de absorção da coroide (𝛽%T+): 1.377,88 – 33.360 m-1  

(mantido intervalo do primeiro grupo) 

Os parâmetros analisados agora foram quatro em vez de seis. Portanto, foi utilizada ou-

tra matriz de experimentos, também com resolução IV. A Tabela 27 apresenta os níveis dos 

fatores em cada experimento, o percentual de volume do tumor irreversivelmente danificado, e 

o cálculo das estimativas dos efeitos de cada fator. Como a quantidade de fatores analisados é 

menor, e portanto o número de experimentos necessários também é menor, decidiu-se realizar a 

análise de sensibilidade para três casos: o caso do humor vítreo liquefeito com o paciente deita-

do; o caso com humor vítreo liquefeito e paciente sentado; e o caso com humor vítreo sólido. 

Mais uma vez, para os três casos, os coeficientes de absorção do laser no tumor e na co-

roide apresentam efeitos com ordem de grandeza duas a três vezes maior que os outros fatores. 

Entretanto, os testes com humor vítreo liquefeito resultaram em valores muito baixos de volu-

me de tumor danificado, provavelmente pela combinação de valores dos fatores gerada pela 

matriz de experimentos utilizada. Por isso, a ordem de grandeza das estimativas foi muito me-

nor do que nos outros casos. Vale lembrar que os fatores analisados na Tabela 27 não são sub-

conjunto dos fatores analisados na Tabela 24, portanto a comparação dos resultados individuais 

de cada simulação não são diretos. 
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Tabela 27 – Estimativas dos efeitos dos parâmetros sobre percentual de volume do tumor irreversivel-
mente danificado, para o Modelo 2. As últimas três colunas apresentam o valor do percentual do volume 

danificado para os casos de HV sólido, HV liquefeito com o paciente sentado e HV liquefeito com o 
paciente deitado. 

Teste 𝜷𝒕𝒖𝒎 𝒄𝒑𝒕𝒖𝒎 𝝆𝒕𝒖𝒎 𝜷𝒄𝒐𝒓 HV sólido 

HV 

liquefeito 

(paciente 

sentado) 

HV 

liquefeito 

(paciente 

deitado) 

1 -1 -1 -1 -1 27,62% 0,00% 0,00% 

2 1 -1 -1 1 0,30% 0,30% 0,30% 

3 -1 1 -1 1 47,87% 0,10% 1,35% 

4 1 1 -1 -1 0,30% 0,30% 0,32% 

5 -1 -1 1 1 47,87% 0,10% 1,58% 

6 1 -1 1 -1 0,30% 0,30% 0,32% 

7 -1 1 1 -1 25,67% 0,00% 0,00% 

8 1 1 1 1 0,30% 0,30% 0,30% 

Soma + 0,01181 0,74131 0,74131 0,96322 

HV SÓLIDO Soma - 1,49025 0,76076 0,76076 0,53884 

Estimativa -1,47843 -0,01945 -0,01945 0,424383 

Soma + 0,011814 0,006892 0,006892 0,007877 
HV LIQUEFEITO 

(paciente sentado) 
Soma - 0,001969 0,006892 0,006892 0,005907 

Estimativa 0,009845 0 0 0,001969 

Soma + 0,012212 0,019655 0,021925 0,035276 
HV LIQUEFEITO 

(paciente deitado) 
Soma - 0,029368 0,021925 0,019655 0,006304 

Estimativa -0,01716 -0,00227 0,00227 0,028971 
Fonte: a autora, 2020 
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Tabela 28 – Tabela ANOVA para o Modelo 2 com HV sólido, novo grupo de fatores. 
Códigos de significância: 0 ‘***’ 0.001 ‘**’ 0.01 ‘*’ 0.05 ‘.’ 0.1 ‘ ’. 

 
Graus de 

liberdade 

Soma de 

quadrados 

Quadrados 

médios 
Valor F Pr (>F)  

𝛽4S- 1 0,273221 0,273221 5.777,01 0,0001731 *** 

𝑐.4S- 1 0,000047 0,000047 1,00 0,4226497  

𝜌4S- 1 0,000047 0,000047 1,00 0,4226497  

𝛽%T+ 1 0,022513 0,022513 476,01 0,0020942 ** 

𝛽4S-:	𝛽%T+ 1 0,022513 0,022513 476,01 0,0020942 ** 

Resíduos 2 0,000095 0,000047    
Fonte: a autora, 2020 

 
Tabela 29 – Tabela ANOVA para o Modelo 2 com HV liquefeito e paciente sentado, novo grupo de 

fatores. 
Códigos de significância: 0 ‘***’ 0.001 ‘**’ 0.01 ‘*’ 0.05 ‘.’ 0.1 ‘ ’. 

 
Graus de 

liberdade 

Soma de 

quadrados 

Quadrados 

médios 
Valor F Pr (>F)  

𝛽4S- 1 1,21e-01 1,21e-01 1,33e+37 <2e-16 *** 

𝑐.4S- 1 0,0000e+00 0,0000e+00 1,29e+04 0,3739  

𝜌4S- 1 0,0000e+00 0,0000e+00 2,01e+04 0,2916  

𝛽%T+ 1 4,85e-03 4,85e-03 5,32e+35 <2e-16 *** 

𝛽4S-:	𝛽%T+ 1 4,85e-03 4,85e-03 5,32e+35 <2e-16 *** 

Resíduos 2 0,0000e+00 0,0000e+00    
Fonte: a autora, 2020 
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Tabela 30 – Tabela ANOVA para o Modelo 2 com HV liquefeito e paciente deitado, novo grupo de 
fatores. 

Códigos de significância: 0 ‘***’ 0.001 ‘**’ 0.01 ‘*’ 0.05 ‘.’ 0.1 ‘ ’ 

 
Graus de 

liberdade 

Soma de 

quadrados 

Quadrados 

médios 
Valor F Pr (>F)  

𝛽4S- 1 3,68e-01 3,68e-01 5,71e+04 0,017053 * 

𝑐.4S- 1 6,44e-03 6,44e-03 1,00e+03 0,422650  

𝜌4S- 1 6,44e-03 6,44e-03 1,00e+03 0,422650  

𝛽%T+ 1 1,05e+00 1,05e+00 1,63e+05 0,006081 ** 

𝛽4S-:	𝛽%T+ 1 1,11e+00 1,11e+00 1,72e+05 0,005764 ** 

Resíduos 2 1,29e-02 6,44e-03    

Fonte: a autora, 2020 

 

5.5 OTIMIZAÇÃO SIMPLIFICADA (MODELO SÓLIDO) 

 

O Modelo 2, com o humor vítreo e o humor aquoso considerados sólidos, foi utilizado 

para estudar um caso de otimização da destruição do melanoma de coroide durante a TTT. A 

resposta do sistema foi medida pelo percentual do volume do tumor que foi destruído quando o 

valor de dano térmico é igual ou superior a 1,0. As variáveis de projeto consideradas foram: a 

potência e o tempo de aplicação do laser, dentro dos limites que podem ser vistos na Tabela 31. 

As restrições do problema foram configuradas para que o volume danificado na córnea e o vo-

lume danificado na coroide fossem iguais a zero. O estudo de otimização foi realizado no perí-

odo inicial deste trabalho, como o trabalho final de uma disciplina, e por isso não considerou 

informações que foram incluídas posteriormente, como o efeito do ar e das lentes. 

 
Tabela 31 – Limites das variáveis de projeto. 

 Limite Inferior Limite Superior Intervalos 

1- Tempo 30 s (6) 100 s (20) 5 s 

2- Potência 400 mW (8) 700 mW (14) 50 mW 

Fonte: a autora, 2020 

 

Devido à necessidade de utilizar valores discretos para as variáveis de projeto, especi-

almente para o tempo de aplicação do laser, o algoritmo de otimização utilizado foi o algoritmo 

genético. Para garantir os intervalos descritos na Tabela 31, as variáveis utilizadas no algoritmo 
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assumiram os valores do tempo dividido por 5s e da potência dividida por 50 mW. Assim, os 

valores inferiores das variáveis de projeto foram, respectivamente, 6 e 8, enquanto os valores 

superiores foram 20 e 14, como pode ser visto entre parêntesis na Tabela 31. 

Uma análise preliminar foi realizada com o número máximo de populações e o número 

de gerações restringidos a um valor pequeno. As restrições foram necessárias para garantir um 

custo computacional acessível durante a etapa de aprendizado da utilização das ferramentas e 

de verificação do funcionamento dos códigos em MATLAB. O tamanho máximo da população 

foi de 10 indivíduos, enquanto foram simuladas no máximo 5 gerações. Em seguida, foi reali-

zada outra simulação sem restringir o tamanho máximo da população ou o número máximo de 

gerações, utilizando as configurações default do algoritmo do MATLAB. 

O processo de otimização foi realizado pelo algoritmo genético do MATLAB, utilizando 

também funções e rotinas desenvolvidas independentemente. Tais rotinas são responsáveis por 

iniciar as simulações no Ansys CFX, importar e organizar seus resultados. 

Utilizando as configurações simplificadas (5 gerações, população de no máximo 10 in-

divíduos), o melhor indivíduo selecionado foi aquele com tempo de aplicação igual a 95 s e 

potência do laser igual a 450 mW. O percentual de tumor destruído, neste caso, foi de 38,06%. 

A Figura 19 mostra a evolução do resultado a cada geração, bem como o melhor indivíduo ao 

final da simulação. O gráfico superior apresenta a cada geração o melhor valor e o valor médio 

de penalidade. A penalidade é calculada levando em consideração as violações das restrições, 

além do valor da função que se deseja minimizar. Mesmo com apenas 5 gerações (iterações), é 

possível perceber que o valor da penalidade é decrescente, que é o objetivo do algoritmo. 

Já a simulação sem restrições do tamanho da população e do número máximo de gera-

ções obteve um resultado melhor, com o percentual de tumor destruído igual a 41,45%. O indi-

víduo que possibilitou esse resultado foi a simulação com tempo de aplicação do laser igual a 

40 s e potência do laser de 550 mW. A simulação atingiu os valores definidos pela tolerância 

após 51 gerações de populações de 40 indivíduos. A Figura 20 mostra a evolução do resultado 

a cada geração, bem como o melhor indivíduo ao final da simulação. 
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Figura 19 – Resultados da otimização com algoritmo genético, utilizando 5 gerações e população de no 
máximo 10 indivíduos, para o caso do Modelo 2 sem convecção em nenhum 

domínio. 

 
Fonte: a autora, 2020 

 
Figura 20 – Resultados da otimização com algoritmo genético, utilizando população de 40 indivíduos 

(default) e sem restrição no número de gerações,  
para o caso do Modelo 2 sem convecção em nenhum domínio. 

 
Fonte: a autora, 2020 
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5.6 POSIÇÃO DO PACIENTE 

 

Quando o humor vítreo do paciente apresenta alta viscosidade, e portanto não existe 

movimento convectivo na câmara posterior do olho, a posição do paciente não interfere na 

transferência de calor no interior do olho durante a TTT. Porém, quando o humor vítreo apre-

senta movimento convectivo, alterações na direção do vetor da aceleração gravitacional com 

relação ao olho, causadas por mudanças na posição do paciente, causam diferenças no escoa-

mento do humor vítreo. Então, algumas simulações foram realizadas com o Modelo 2 para ava-

liar a influência dessas diferenças sobre a destruição do melanoma de coroide durante a TTT. 

Os casos estudados foram: 

• com um único ponto de aplicação do laser por 60s, potência de 500 mW e diâ-

metro do feixe de laser de 1 mm, representado por “500 mW/ 1mm” 

• com três pontos de aplicação do laser consecutivas, cada ponto por 60s, potência 

de 400 mW e feixe de laser de 1 mm, representado por “400 mW/ 3pts” 

A Figura 21 apresenta um gráfico de barras comparando os valores do percentual de vo-

lume do tumor danificado durante a TTT, para os casos com o paciente sentado ou com o paci-

ente deitado. É possível perceber que, para as duas situações estudadas, a posição do paciente 

não teve influência significativa sobre o volume de tumor que havia sofrido dano térmico irre-

versível ao final do tratamento.  

 
Figura 21 – Percentual de volume do tumor danificado durante a TTT para casos com 

paciente sentado ou deitado. 

 
Fonte: a autora, 2020 
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A Figura 22 e a Figura 23 mostram os mapas de temperatura e de dano térmico no Mo-

delo 2 após 60s de TTT para os casos de paciente sentado (Figura 22) e deitado (Figura 23), 

com os coeficientes de absorção conforme a Tabela 6. Os mapas de temperatura dos casos com 

3 pontos de aplicação não foram apresentados nesta seção por serem muito semelhantes aos que 

serão apresentados na 5.7. É importante lembrar que os valores do coeficiente de absorção in-

terferem significativamente nos resultados das simulações, conforme Seção 5.4, portanto o vo-

lume danificado do tumor pode ser maior ou menor do que o obtido em casos com coeficientes 

de absorção distintos do considerado. Nota-se que a distribuição de temperaturas é diferente 

entre os dois casos, devido à mudança no vetor aceleração da gravidade. No caso do paciente 

sentado, o fluido mais aquecido tende a ocupar as regiões superiores do olho, enquanto no caso 

do paciente deitado o fluido quente tende a ocupar a região frontal do olho. Ainda assim, não é 

possível perceber diferença entre os perfis de dano térmico. 

Em ambos casos, independentemente da posição do paciente, observou-se a ocorrência 

de dano térmico na córnea, o que não é desejável e não é coerente com os relatos médicos aos 

quais tivemos acesso (TORRES, 2019). Entretanto, os resultados da Seção 5.8 justificam e re-

solvem tal incoerência. 

 
Figura 22 – Mapas de temperatura (esquerda) e dano térmico (direita) no Modelo 2, após 60s de TTT 

para o caso de 500 mW/ 1mm com paciente sentado. 

 
Fonte: a autora, 2020 
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Figura 23 – Mapas de temperatura (esquerda) e dano térmico (direita) no Modelo 2, após 60s de TTT 
para o caso de 500 mW/ 1mm com paciente deitado. 

 
Fonte: a autora, 2020 

5.7 SIMULAÇÃO NUMÉRICA DE TRATAMENTO COM TRÊS PONTOS DE APLICA-

ÇÃO 

Em alguns casos, na prática médica, o procedimento da TTT é realizado com a aplica-

ção do laser dirigido para diferentes pontos do tumor consecutivamente, para que seja possível 

atingir e destruir uma área maior do melanoma (TORRES, 2019). 

Nesta seção, foram realizadas simulações considerando 3 pontos de aplicação distintos 

no tumor, distribuídos verticalmente no plano sagital do olho, com 1 mm de distância entre os 

centros dos feixes vizinhos. Todos os feixes são paralelos ao eixo pupilar do olho, sendo um 

deles centralizado no eixo pupilar, outro 1mm acima e outro 1mm abaixo. O tumor tem apro-

ximadamente 3 mm de altura. Cada ponto de aplicação foi mantido durante 60 s. O último pon-

to de aplicação foi o superior, por isso essa é a região da córnea que aparece mais aquecida nos 

mapas de temperatura a seguir, que mostram o estado do olho ao final dos 180 s de tratamento. 

A Figura 24 apresenta os resultados para o caso com o humor vítreo sólido, a Figura 25 para o 

caso do humor vítreo liquefeito e paciente sentado, e a Figura 26 para o caso do humor vítreo 

liquefeito e paciente deitado. 
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Figura 24 – Mapa de temperaturas (esquerda) e de dano térmico (direita) no plano sagital do olho após 
aplicação consecutiva da TTT por 60s em cada um de três pontos distintos  

distribuídos verticalmente. Modelo 2 com humor vítreo sólido.  
Percentual de volume do tumor danificado: 34,92%. 

Fonte: a autora, 2020 

 

O mapa de temperaturas da Figura 24 mostra que a região um pouco acima do eixo pu-

pilar está mais aquecida do que outras regiões do olho, especialmente próximo à córnea e pró-

ximo ao tumor. Como já foi dito, isso acontece porque a imagem representa a distribuição de 

temperaturas no olho após os 180 s de tratamento, onde o último feixe de laser utilizado para 

irradiar o olho foi centralizado 1 mm acima do eixo pupilar. 

A aplicação em 3 pontos diferentes por 180 s no total gerou um superaquecimento da 

córnea que provocou dano térmico irreversível numa grande região. 

Também é possível perceber pelo mapa de dano térmico (à direita), que, no plano sagi-

tal do olho (o plano de simetria, que está sendo exibido), toda a região do tumor apresenta dano 

térmico >=1. Entretanto, apenas 34,92% do volume do tumor foi danificado irreversivelmente. 

Isso porque os eixos centrais dos 3 feixes estavam contidos no plano sagital do olho, de forma 

que essa é a região que mais acumula energia térmica e, portanto, sofre mais dano. Enquanto 

isso, em planos paralelos ao eixo XY, com valores diferentes de Z, a área da seção transversal 

danificada do tumor é menor à medida em que se distancia do plano sagital. 

É provável que a utilização de mais 2 pontos de aplicação consecutivos no plano XZ 

fosse capaz de ampliar significativamente o percentual do volume do tumor danificado. Como 
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o modelo que está sendo utilizado foi construído com base na simetria no plano XY, não foi 

possível realizar tal experimento, pois a aplicação de um feixe de laser fora do plano de sime-

tria seria equivalente a aplicar simultaneamente um segundo feixe de laser na porção espelhada 

do modelo. 

 
Figura 25 – Mapa de temperaturas (esquerda) e de dano térmico (direita) no plano sagital do olho após 
aplicação consecutiva da TTT por 60s em cada um de três pontos distintos distribuídos verticalmente. 

Modelo 2 com humor vítreo liquefeito e paciente sentado.  
Percentual de volume do tumor danificado: 28,08%. 

 
Fonte: a autora, 2020 

 

Pelo mapa de temperaturas, é possível identificar a convecção natural no humor vítreo 

com o vetor gravidade paralelo ao sentido negativo do eixo Y. Além disso, nota-se que o per-

centual do volume destruído do tumor é cerca de 20% menor no caso com humor vítreo lique-

feito, quando comparado ao caso com humor vítreo sólido (redução de 34,92% para 28,08%). 

Análise similar à do caso com humor vítreo liquefeito e paciente em pé, pode ser feita 

para o caso do paciente deitado. A distribuição de temperaturas é coerente com a convecção 

natural no humor vítreo, sendo o vetor gravidade paralelo ao sentido positivo do eixo X. O per-

centual de volume danificado no tumor foi um pouco menor do que no caso com o paciente em 

pé, com uma diferença de aproximadamente 1% (redução de 28,08% para 27,70%), que não foi 

considerada significativa. 
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Figura 26 – Mapa de temperaturas (esquerda) e de dano térmico (direita) no plano sagital do olho após 
aplicação consecutiva da TTT por 60s em cada um de três pontos distintos distribuídos verticalmente. 

Modelo 2 com humor vítreo liquefeito e paciente deitado.  
Percentual de volume do tumor danificado: 27,70%. 

 
Fonte: a autora, 2020 

 

Nos três casos analisados, independente da posição do paciente, observou-se a ocorrên-

cia de dano térmico na córnea e na coroide, o que não é desejável e não é coerente com os rela-

tos médicos aos quais tivemos acesso (TORRES, 2019). Entretanto, os resultados da Seção 5.8 

justificam e resolvem esta incoerência. 

 

5.8 ATENUAÇÃO DO LASER PELO AR E CONVERGÊNCIA DA LENTE 

As simulações realizadas até então utilizaram o valor da potência de saída do laser co-

mo sendo igual ao valor da potência que atinge a superfície da córnea. Além disso, também foi 

considerado que o diâmetro do feixe de laser que atinge a córnea é igual ao diâmetro do feixe 

emitido pela fonte do laser. Porém, posteriormente encontraram-se informações sobre a distân-

cia entre a fonte do laser e a superfície da córnea, bem como fatores de atenuação do laser e a 

dioptria de uma lente que é utilizada entre a fonte de laser e o olho durante a TTT. Calculou-se, 

então, que se a potência do laser for 400 mW, a potência que atinge a superfície do olho, situa-

do a aproximadamente 60 cm da fonte, é de aproximadamente 380 mW. Já o diâmetro do feixe 

de laser que atinge o olho é de 1,5 mm se o diâmetro de saída for 1 mm. 
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As comparações entre os casos com humor vítreo normal e humor vítreo liquefeito fo-

ram refeitas para o Modelo 2, com os novos valores de potência e diâmetro do laser, conside-

rando o paciente deitado, para os casos com um único ponto de incidência do laser na córnea e 

com três pontos de incidência do laser na córnea. 

A Tabela 32 mostra que a destruição do tumor é significativamente menor quando o HV 

está liquefeito, comparado aos casos em que a viscosidade do HV é normal. Usando apenas 1 

ponto de incidência do laser na córnea, uma mudança na viscosidade do HV de 0,7	Pa ⋅ s para 

7,19 ⋅ 10:A	Pa ⋅ s resultou em uma redução de 26,8% do percentual de volume de tumor dani-

ficado. Já ao usar 3 pontos de incidência na córnea, uma mudança na viscosidade do HV de 

0,7	Pa ⋅ s para 7,19 ⋅ 10:A	Pa ⋅ s resultou em uma redução de 38,0% do percentual de volume 

de tumor danificado. 

 
Tabela 32 – Percentual de volume do tumor danificado ao fim do tratamento, considerando potência de 

380 mW e diâmetro do feixe de laser de 1,5 mm na superfície da córnea. 
A aplicação do laser dura 60 s em cada ponto de incidência. 

# pontos de 

incidência na córnea 
HV Normal HV Liquefeito % diferença 

1 27,70% 20,28% -26,8% 

3 51,69% 32,08% -38,0% 

Fonte: a autora, 2020 

 

Considerando a viscosidade normal do HV, usar 3 pontos de incidência do laser resultou 

em um percentual de volume de tumor danificado que foi 86,6% maior do que no caso com 

apenas 1 ponto de incidência do laser. Essa diferença foi de 58,1% nos casos com HV liquefei-

to. 

As Figuras 24 a 27 apresentam os mapas de temperatura e de dano térmico para cada 

um dos quatro casos simulados nesta seção. É possível perceber que, ao utilizar os valores de 

380 mW de potência e 1,5 mm de diâmetro, não foi observado dano irreversível na superfície 

da córnea em nenhum dos casos. Esse resultado é mais coerente com o observado na prática 

médica do que os resultados da Seção 5.7, nos quais a córnea sofria dano irreversível em gran-

de parte de sua extensão. 
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Figura 27 – Mapa de temperaturas para o olho humano, após 60s de aplicação do laser, com potência de 
380 mW, 1,5 mm de diâmetro e (a) HV normal (b) HV liquefeito deitado. 

 
Fonte: a autora, 2020 

 
Figura 28 – Mapa de dano térmico para o olho humano, após 60s de aplicação do laser, com potência de 

380 mW, 1,5 mm de diâmetro e (a) HV normal (b) HV liquefeito deitado. 

 
Fonte: a autora, 2020 
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Figura 29 – Mapa de temperaturas para o olho humano, após 180s de aplicação do laser em três pontos 
de incidência, com potência de 380 mW, 1,5 mm de diâmetro e  

(a) HV normal (b) HV liquefeito deitado. 

 
Fonte: a autora, 2020 

 
Figura 30 – Mapa de dano térmico para o olho humano, após 180s de aplicação do laser em três pontos 

de incidência, com potência de 380 mW, 1,5 mm de diâmetro e  
(a) HV normal (b) HV liquefeito deitado. 

 
Fonte: a autora, 2020 
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5.9 TENTATIVAS DE ESTRATÉGIAS DE SIMULAÇÃO DO ENCOLHIMENTO DO TU-

MOR 

A estratégia de simulação do encolhimento do tumor utilizada em trabalhos anteriores 

(GARCIA, 2015) é coerente caso o HV seja considerado sólido, ou um líquido estagnado. En-

tretanto, quando o HV é considerado um líquido com a viscosidade igual à da água, a porção 

destruída do tumor assume as propriedades termofísicas do HV e deveria se comportar como 

um fluido passível de movimento convectivo. A estratégia utilizada até então não resolve este 

problema, por isso foram avaliadas outras estratégias para simular o encolhimento do tumor. 

Tais tentativas serão descritas nesta seção, apesar de não terem sido bem sucedidas, para facili-

tar trabalhos futuros que tenham o mesmo objetivo. 

Uma das ideias foi configurar o material do domínio do tumor como um plástico de 

Bingham – um material que se comporta como sólido para baixos valores de tensão de cisa-

lhamento e como fluido newtoniano quando a tensão de cisalhamento é maior que a chamada 

“tensão de corte”. A tensão de corte seria configurada como função do dano térmico em cada 

ponto, assumindo um valor muito alto no início da simulação, que seria trocado para zero no 

momento em que o dano térmico atingisse seu valor crítico, ou seja, 1. Entretanto, no software 

utilizado a tensão de corte precisa ser constante ao longo do tempo, de forma que não foi possí-

vel usar esta estratégia. 

Outra possibilidade consistia em tratar a destruição do tumor como um processo de 

combustão, porém nesse caso o produto da reação envolveria necessariamente gás carbônico e 

água, o que não seria coerente com o problema. A ideia seguinte foi tratar esse processo como 

uma reação química, em que o único reagente seria o tumor e o produto seria o humor vítreo. A 

energia de ativação da reação seria função do dano térmico, sendo reduzida a zero quando o 

dano térmico atingisse seu valor crítico. Entretanto, as simulações com essa abordagem foram 

interrompidas com erros de execução, cujas causas não foram identificadas. 

Tratar a fronteira entre os domínios do tumor e do humor vítreo como uma frente móvel 

foi outra opção avaliada. Porém, seria necessário definir uma expressão para a velocidade de 

avanço da fronteira, o que impossibilitou a aplicação dessa ideia, já que não se tem conheci-

mento prévio da velocidade e do montante do tumor destruído. 

Por fim, o tumor foi tratado como um líquido cuja viscosidade era função do dano tér-

mico em cada volume de controle. Para valores de dano térmico abaixo de 1, o valor crítico que 

denota dano irreversível, a viscosidade do tumor assumiu um valor muito alto (1 ⋅ 10rPa ⋅ s), 

para garantir que não haveria movimento convectivo. Já para valores de dano térmico iguais ou 

maiores que 1, a viscosidade do tumor assumiu o valor da viscosidade do humor vítreo liquefei-



113 
 

 

to (7,19 ⋅ 10:APa ⋅ s). As simulações foram realizadas sem erro de execução, porém os resulta-

dos não foram coerentes com resultados anteriores, como visto a seguir. 

A Figura 31 mostra a comparação entre o resultado de uma simulação em que o tumor é 

tratado como um líquido estagnado de alta viscosidade (esquerda) e o de uma simulação em 

que o tumor é tratado como sólido (direita). Como o único mecanismo de transferência de calor 

é a condução e todas as propriedades termofísicas são iguais, esperava-se que os resultados 

fossem semelhantes. No entanto, a discrepância entre os dois casos é grande. 

 
Figura 31 – Mapas de dano térmico após 60 s de aplicação de laser, com potência de 400 mW e 3 mm 

de diâmetro do feixe. À esquerda, o tumor é um material líquido estagnado de alta viscosidade.  
À direita, o tumor é um material sólido. 

 
Fonte: a autora, 2020 

 

 Logo, durante o desenvolvimento deste trabalho, não foi possível encontrar uma solu-

ção viável para aperfeiçoar a estratégia de simulação do encolhimento do tumor. Espera-se, 

com a descrição dessas tentativas, incentivar o estudo e contribuir para que trabalhos futuros 

desenvolvam modelos cada vez mais precisos do olho humano, que colaborem para guiar e 

descrever tratamentos oculares mais eficientes e precisos.  
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5.10  PROFUNDIDADE DE DANO TÉRMICO E COMPARAÇÃO COM VALORES EX-

PERIMENTADOS EM PROCEDIMENTOS DE TTT 

 

Neste trabalho, ao contrário de outros trabalhos, por ter sido utilizado um modelo tridi-

mensional do olho humano, avaliou-se o volume de tumor danificado em cada caso estudado. 

Entretanto, é mais comum encontrar, em relatos médicos, os valores de profundidade de dano 

térmico obtidos após aplicação de uma TTT. Na Tabela 33, adaptada de Silva (2012), são apre-

sentados valores de profundidade de dano obtidos com 60s de aplicação de laser de diodo. Os 

resultados obtidos no presente trabalho, para os casos do Modelo 2, foram todos em torno de 

1,5 mm, que é a espessura máxima do tumor, o que está em boa concordância com os resulta-

dos experimentais encontrados. 

 
Tabela 33 – Valores de profundidade do dano térmico após TTT. Adaptada de Silva (2012) 

Diâmetro do feixe 

(mm) 

Potência 

(mW) 

Profundidade do dano 

(mm) 
Referência 

3,0 400 a 850 1,2 (GÜNDÜZ et al., 2011) 

1,2 500 1,36 (CHOJNIAK et al., 2011) 

1,0 a 3,0 400 a 1090 --- (FUISTING & RICHARD, 2010) 

3,0 300 a 550 3,25 
(SCHÖPFER & STOFFELNS, 

2010)  

1,2 a 3,0 --- Até 3,9 (PARROZZANI et al., 2009) 

--- 600 a 825 0,5 a 2,5 (SPIRE et al., 2006) 

2,0 a 3,0 500 a 920 Até 3,9 
(JOURNÉE-DE KORVER & 

KEUNEN, 2002) 

3,0 815 0,7 (SHIELDS et al., 2002) 

3,0 500 0,87 a 0,93 (CHOJNIAK et al., 2001) 

3,0 600 1,4 a 1,7 (ROBERTSON et al., 1999) 

2,0 a 4,5 96 a 1257 1,3 a 3,9 (KORVER et al., 1997) 

3,0 400 1,34 a 3,01 (SILVA, 2012) 

1,0 a 3,0 380 a 600 1,5 Trabalho presente 

Fonte: a autora, 2020 
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5.11 TRABALHOS PRODUZIDOS 

 

Em 2016, foi apresentado um trabalho inédito no The Association for Research in Vi-

sion and Ophthalmology (ARVO) 2016 Annual Meeting, em Seattle – EUA, intitulado “A nu-

merical model to calculate the influence of the viscosity of the vitreous humor during laser-

induced thermal damage in choroidal melanomas” (FERNANDES et al., 2016). O trabalho 

acrescentou aos resultados do mestrado os resultados iniciais do doutorado, que utilizaram o 

novo modelo do olho humano e uma nova abordagem na análise dos resultados. Nesse novo 

modelo, foi feita a análise do volume danificado no tumor, em vez da profundidade como era 

feito anteriormente. 

Em 2019, um artigo de título “Influence of the Vitreous Humor Viscosity During Laser-

Induced Thermal Damage in Choroidal Melanoma” (GARCIA et al., 2019) foi publicado na 

revista International Journal of Thermal Sciences, classificada como Qualis A1 pela Capes. O 

trabalho analisou oito casos distintos, com os Modelos 1 e 2, avaliando a influência da viscosi-

dade do humor vítreo, da potência do laser, e do tamanho do tumor sobre os resultados da TTT 

com um único ponto de aplicação do laser. 

Também em 2019, foi apresentado um trabalho no The Association for Research in Vi-

sion and Ophthalmology (ARVO) 2019 Annual Meeting, em Vancouver – CA, intitulado “A 

numerical model to calculate the role of the vitreous humor viscosity in laser-induced thermal 

damage in choroidal melanomas” (FERNANDES et al., 2019). O trabalho avaliou a influência 

da viscosidade do humor vítreo sobre a distribuição de temperaturas e o volume de tumor dani-

ficado durante a TTT, comparando casos com 1 e 3 pontos de aplicação consecutivos do laser, 

utilizando o Modelo 2. 

Em 2020, foi submetido um artigo de título “Identification of main factors on the 3-D 

simulation of Laser-Induced Thermal Damage in Choroidal Melanomas” à revista International 

Journal of Thermal Sciences, classificada como Qualis A1 pela Capes. O trabalho abordou a 

análise de sensibilidade do Modelo 2. 

  



116 
 

 

6 CONCLUSÕES 
 

No presente trabalho, foi aperfeiçoado um modelo numérico tridimensional do olho 

humano portador de um melanoma de coroide submetido à TTT. A partir do modelo desenvol-

vido anteriormente (GARCIA, 2015), foram criados três modelos diferentes entre si apenas 

pelo tumor presente no olho, que variou em formato, posição e tamanho. A convecção natural 

no interior do humor vítreo foi considerada. O objetivo foi calcular os valores de temperatura e 

do dano térmico nas diversas regiões do olho, bem como o volume de tumor danificado, sob 

condições variadas. Além disso, foi realizado um processo de otimização para identificar os 

valores de potência e tempo de aplicação do laser que são capazes de destruir o maior volume 

de tumor sem causar dano a outras regiões do olho. Também foi avaliada a sensibilidade do 

modelo às incertezas inerentes às propriedades termofísicas dos tecidos oculares. 

De acordo com os resultados obtidos, se destacam as seguintes conclusões: 

• O tratamento primário por TTT não é eficiente no caso de tumores grandes co-

mo o do Modelo 1, o que é coerente com a prática médica atual. Menos de 1% 

do volume do tumor foi danificado em todos os casos simulados para o Modelo 

1 com 400 ou 600 mW de potência do laser. 

• Tumores pequenos são mais sensíveis a alterações nas condições do tratamento. 

Dentre as simulações realizadas com o Modelo 2, o pior caso apresentou apenas 

1,4% de volume do tumor destruído, enquanto o melhor caso chegou a 62,69% 

(600 mW, 60 s, 3 mm de diâmetro do laser). 

• Reforçando os resultados obtidos em trabalhos anteriores (GARCIA, 2015), o 

volume de tumor irreversivelmente danificado é consideravelmente menor 

quando o humor vítreo está liquefeito (pacientes com idade mais avançada ou 

que fizeram cirurgia de substituição do humor vítreo). Conhecer a viscosidade 

do humor vítreo, em casos reais, poderia aumentar as chances de determinar um 

protocolo de tratamento eficiente. Nos casos em que for possível prever que o 

humor vítreo se comporta como líquido, é recomendável utilizar maiores tem-

pos de tratamento, maior potência do laser ou mais pontos de aplicação. 

• O uso de potência a partir de 800 mW, por 60s ou mais, com laser de 3 mm de 

diâmetro, pode causar dano irreversível à córnea. 

• No caso do Modelo 1, a única propriedade termofísica cujas incertezas influen-

ciam significativamente os resultados, dentre as propriedades estudadas, é o co-
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eficiente de absorção da radiação no tumor. No caso do Modelo 2, os parâme-

tros são o coeficiente de absorção no tumor e na coroide. O coeficiente de ab-

sorção no tumor tem relação com seu nível de pigmentação, de forma que esse 

resultado reforça a necessidade de avaliar a pigmentação do tumor antes de de-

cidir se a TTT é um tratamento adequado para o paciente em questão, e de deci-

dir o protocolo do tratamento. 

• A otimização foi realizada utilizando o Modelo 2, considerando todos os domí-

nios sólidos e apenas um ponto de aplicação do laser. Aplicando restrições para 

evitar danos irreversíveis na coroide e na córnea, o processo, realizado através 

de Algoritmo Genético, sugeriu a utilização de laser de 550 mW de potência 

por 40 s. Esta configuração resultou em 41,45% de redução do tumor. 

• Ao comparar simulações para o paciente em posição horizontal e vertical, os 

perfis de temperatura obtidos foram diferentes, mas não houve mudança signifi-

cativa no percentual de tumor danificado. 

• Considerar a atenuação do laser pelo ar e a convergência da lente utilizada entre 

a fonte de laser e o olho é de grande importância para obtenção de resultados 

coerentes com a prática médica, principalmente na determinação do dano térmi-

co na córnea. Os resultados das simulações que não consideraram esses fatores 

podem ter superestimado o dano na córnea. 

• A utilização de menor diâmetro do laser, juntamente com maior número de 

pontos consecutivos de aplicação, é uma maneira de aumentar o volume de tu-

mor danificado e, ao mesmo tempo, evitar dano na córnea. 

• Não foi possível encontrar uma solução numérica viável para aperfeiçoar a es-

tratégia de simulação do encolhimento do tumor. 

 

Trabalhos futuros 

Para aperfeiçoar o modelo do olho humano aqui apresentado e dar continuidade ao pre-

sente trabalho, e com o objetivo de fornecer informações que auxiliem no planejamento do tra-

tamento de melanomas de coroide, sugerem-se os seguintes tópicos de pesquisa para trabalhos 

futuros: 

• Aperfeiçoar a estratégia numérica que representa a frente de destruição do tumor 

durante a TTT, tratando a porção danificada do melanoma como um líquido em 
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movimento, com viscosidade e coeficiente de expansão térmica iguais aos do 

humor vítreo; 

• Obter imagens termográficas da superfície do olho humano não-exposto à radia-

ção de laser, em regime estacionário, para comparar com os resultados compu-

tacionais, possibilitando sua validação; 

• Construir um modelo do olho humano mais realista com relação à porção que fi-

ca efetivamente exposta ao ambiente, pois não é só a córnea que está exposta ao 

ambiente, mas também uma parte da esclera; 

• Realizar simulações com diferentes ângulos de incidência do feixe de laser so-

bre o olho; 

• Utilizar um modelo com a consideração do calor metabólico no tumor e verificar 

o efeito da presença do tumor sobre a temperatura na superfície da córnea do 

olho em regime estacionário, com o objetivo de verificar a possibilidade de di-

agnóstico precoce a partir de imagens de infravermelho; 

• Quantificar as incertezas do modelo; 

• Estudar outras configurações do tumor, não axissimétricas; 

• Avaliar influência do tempo de intervalo entre os disparos do feixe de laser, em 

cada sessão da TTT; 

• Realizar novo estudo de otimização, considerando atenuação do laser pelo ar, o 

efeito óptico da lente sobre o feixe e a convecção no humor vítreo; 

• Explorar melhor a visualização tridimensional dos resultados; 

• Considerar o estudo da TTT quando o paciente apresenta descolamento do hu-

mor vítreo e sua consequente substituição pelo humor aquoso, o qual tem maior 

coeficiente de absorção para o laser considerado; 

• Investigar novo coeficiente de troca de calor córnea/ambiente que inclua os efei-

tos do uso de colírios para resfriamento da córnea, durante a sessão de aplicação 

do laser.  
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APÊNDICE A - CÁLCULO DA RAIZ DO ERRO QUADRÁTICO MÉDIO 

 

A expressão utilizada para calcular a raiz do erro quadrático médio foi a seguinte: 

 

𝐸𝑄𝑀 = ³∑ (𝑇/ − 𝑇)3E
/M>

𝑛 × 100% 

onde: 

 𝑇/ =  Valor calculado para a temperatura no ponto 𝑖; 

 𝑇 = Valor de referência da temperatura no ponto 𝑖; 

 𝑛 = Número de pontos onde a temperatura foi calculada. 
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APÊNDICE B - EXPRESSÕES EM CEL (CFX EXPRESSION LANGUAGE)  

UTILIZADAS DURANTE AS SIMULAÇÕES 

 

A seguir, serão apresentadas as expressões em CEL (CFX Expression Language) utili-

zadas durante as simulações. 

 

1 Absorção da energia da radiação do laser em cada camada do olho 

• Fonte de calor devido ao laser no humor aquoso: 

𝐻𝑆𝑎𝑞𝑢𝑒𝑜𝑢𝑠 = 	step(−𝑐𝑖𝑙𝑖𝑛𝑑𝑟𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒/1[𝑚^2]) ∗ step((𝑛𝑡𝑠 + 0.5) − 𝑎𝑡𝑠𝑡𝑒𝑝) ∗

𝑏𝑒𝑡𝑎𝑎𝑞 ∗ 𝑖𝑜𝑎𝑞 ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑎𝑞 ∗ (𝑥 − 𝑥𝑎𝑞𝑢𝑜)) 	

 

onde nts é o número de passos no tempo necessários para completar o tempo de aplica-

ção do laser, 𝑐𝑖𝑙𝑖𝑛𝑑𝑟𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒 é a expressão que define o cilindro atingido pelo laser, 

𝑐𝑒𝑛𝑡𝑟𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒 é a posição do centro do cilindro em relação ao eixo 𝑦 e 𝑟𝑎𝑖𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒 é o raio do 

feixe de laser aplicado. 

𝑐𝑖𝑙𝑖𝑛𝑑𝑟𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒 = (𝑦 − 𝑐𝑒𝑛𝑡𝑟𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒)3 + 𝑧3 − 𝑟𝑎𝑖𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒3  

𝑛𝑡𝑠	 = 	60[𝑠]/𝑇𝑖𝑚𝑒	𝑆𝑡𝑒𝑝	𝑆𝑖𝑧𝑒 	

𝑟𝑎𝑖𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒	 = 	3[𝑚𝑚]/2 	

 

• Fonte de calor devido ao laser na coroide: 

𝐻𝑆𝑐ℎ𝑜𝑟𝑜𝑖𝑑	 = 	step(−𝑐𝑖𝑙𝑖𝑛𝑑𝑟𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒/1[𝑚^2]) ∗ step((𝑛𝑡𝑠 + 0.5) − 𝑎𝑡𝑠𝑡𝑒𝑝) ∗

𝑏𝑒𝑡𝑎𝑐ℎ ∗ 𝑖𝑜𝑐ℎ ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑐ℎ ∗ (𝑥 − 𝑥𝑐ℎ𝑜𝑟)) 	

 

• Fonte de calor devido ao laser na córnea: 

𝐻𝑆𝑐𝑜𝑟𝑛𝑒𝑎	 = 	step(−𝑐𝑖𝑙𝑖𝑛𝑑𝑟𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒/1[𝑚^2]) ∗ step((𝑛𝑡𝑠 + 0.5) − 𝑎𝑡𝑠𝑡𝑒𝑝) ∗

𝑏𝑒𝑡𝑎𝑐𝑜 ∗ 𝑖𝑜𝑐𝑜 ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑐𝑜 ∗ (𝑥 − 𝑥𝑧𝑒𝑟𝑜)) 	

• Fonte de calor devido ao laser no cristalino: 

𝐻𝑆𝑙𝑒𝑛𝑠	 = 	step(−𝑐𝑖𝑙𝑖𝑛𝑑𝑟𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒/1[𝑚^2]) ∗ step((𝑛𝑡𝑠 + 0.5) − 𝑎𝑡𝑠𝑡𝑒𝑝) ∗ 𝑏𝑒𝑡𝑎𝑙𝑒 ∗

𝑖𝑜𝑙𝑒 ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑙𝑒 ∗ (𝑥 − 𝑥𝑙𝑒𝑛𝑠)) 	

 

• Fonte de calor devido ao laser na esclera: 

𝐻𝑆𝑠𝑐𝑙𝑒𝑟𝑎	 = 	step(−𝑐𝑖𝑙𝑖𝑛𝑑𝑟𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒/1[𝑚^2]) ∗ step((𝑛𝑡𝑠 + 0.5) − 𝑎𝑡𝑠𝑡𝑒𝑝) ∗

𝑏𝑒𝑡𝑎𝑠𝑐 ∗ 𝑖𝑜𝑠𝑐 ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑠𝑐 ∗ (𝑥 − 𝑥𝑠𝑐𝑙𝑒𝑟)) 	
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• Fonte de calor devido ao laser no humor vítreo: 

𝐻𝑆𝑣𝑖𝑡𝑟𝑒𝑜𝑢𝑠	 = 	step(−𝑐𝑖𝑙𝑖𝑛𝑑𝑟𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒/1[𝑚^2]) ∗ step((𝑛𝑡𝑠 + 0.5) − 𝑎𝑡𝑠𝑡𝑒𝑝) ∗

𝑏𝑒𝑡𝑎𝑣𝑖 ∗ 𝑖𝑜𝑣𝑖 ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑣𝑖 ∗ (𝑥 − 𝑥𝑣𝑖𝑡𝑟)) 	

 

• Fonte de calor devido ao laser no tumor: 

𝐻𝑆𝐷𝑡𝑢𝑚𝑜𝑟	 = 	step ½− %/R/Es+Tt'/!'
>[-$]

¾ ∗ stepX(𝑛𝑡𝑠 + 0.5) − 𝑎𝑡𝑠𝑡𝑒𝑝Y ∗ …  

…∗ s𝑖𝑓 ½𝑄𝑄 < 1.0, 𝑡𝑢𝑚𝑜𝑟𝐴 + 𝑡𝑢𝑚𝑜𝑟𝐵, 𝑡𝑢𝑚𝑜𝑟𝐴 + 4S-T+N
$.r$n

¾u 	

𝑡𝑢𝑚𝑜𝑟𝐴	 = 	step(1 − 𝑄𝑄) ∗ 𝑏𝑒𝑡𝑎𝑡𝑢 ∗ 𝑖𝑜𝑡𝑢 ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑡𝑢 ∗ (𝑥 − 𝑥𝑡𝑢𝑚𝑜)) 	

𝑡𝑢𝑚𝑜𝑟𝐵	 = 	step(𝑄𝑄 − 1) ∗ 𝑏𝑒𝑡𝑎𝑣𝑖 ∗ 𝑖𝑜𝑡𝑢 ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑣𝑖 ∗ (𝑥 − 𝑥𝑡𝑢𝑚𝑜)) 	

onde QQ é o valor do dano térmico, representado por meio de uma variável adicional 

definida em todos os domínios como: 

𝑄𝑄 = 𝑑𝑎𝑚𝑎𝑠𝑢𝑚  

 

2 Taxa volumétrica de geração de calor devida à perfusão sanguínea 

A perfusão sanguínea foi considerada presente apenas na coroide e no tumor. As ex-

pressões utilizadas no CFX®, desenvolvidas por Silva (2012), estão expostas a seguir. 

 

• Perfusão sanguínea na coroide: 

 𝑐ℎ𝑜𝑟𝑜𝑖𝑑𝑃𝑒𝑟𝑓𝑢𝑠𝑖𝑜𝑛	 = 	𝑐ℎ𝑜𝑟𝑜𝑖𝑑𝐷𝑒𝑛𝑠𝑖𝑡𝑦[𝑘𝑔	𝑚:n] ∗ 𝑐𝑝𝐶ℎ𝑜𝑟𝑜𝑖𝑑[𝐽	𝑘𝑔:>𝐾:>] ∗

𝑜𝑚𝑒𝑐ℎ𝑜 ∗ … 

…∗ (310[𝐾] − 𝑇) 	

𝑜𝑚𝑒𝑐ℎ𝑜	 = 	0.012[𝑠^ − 1] 	

 

• Perfusão sanguínea no tumor: 

𝑡𝑢𝑚𝑜𝑟𝑃𝑒𝑟𝑓𝑢𝑠𝑖𝑜𝑛𝐷	 = 	𝑖𝑓(𝑄𝑄 < 1.0, 𝑡𝑢𝑚𝑜𝑟𝑃𝑒𝑟𝑓𝑢𝑠𝑖𝑜𝑛, 0.0[𝑊	𝑚^ − 3]) 	

𝑡𝑢𝑚𝑜𝑟𝑃𝑒𝑟𝑓𝑢𝑠𝑖𝑜𝑛	 = 	𝑡𝑢𝑚𝑜𝑟𝐷𝑒𝑛𝑠𝑖𝑡𝑦[𝑘𝑔	𝑚:n] ∗ 𝑐𝑝𝑇𝑢𝑚𝑜𝑟[𝐽	𝑘𝑔:>𝐾:>] ∗ 𝑜𝑚𝑒𝑡𝑢…  

…∗ (310[𝐾] − 𝑇)	 	

𝑜𝑚𝑒𝑡𝑢	 = 	0.00399[𝑠^ − 1] 	

 

3 Intensidade da radiação do laser no tecido biológico 

Córnea:   𝑖𝑜𝑐𝑜	 = 	𝑙𝑎𝑠𝑒𝑟𝑃𝑜𝑤𝑒𝑟/(𝑝𝑖 ∗ (𝑟𝑎𝑖𝑜𝐹𝑒𝑖𝑥𝑒3)/4) 
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Humor aquoso:  𝑖𝑜𝑎𝑞	 = 	𝑖𝑜𝑐𝑜 ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑐𝑜 ∗ (𝑥𝑎𝑞𝑢𝑜 − 𝑥𝑧𝑒𝑟𝑜)) 

Coroide:   𝑖𝑜𝑐ℎ	 = 	𝑖𝑜𝑡𝑢 ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑡𝑢 ∗ (𝑥𝑐ℎ𝑜𝑟 − 𝑥𝑡𝑢𝑚𝑜)) 

Cristalino:   𝑖𝑜𝑙𝑒	 = 	𝑖𝑜𝑎𝑞 ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑎𝑞 ∗ (𝑥𝑙𝑒𝑛𝑠 − 𝑥𝑎𝑞𝑢𝑜)) 

Esclera:   𝑖𝑜𝑠𝑐	 = 	𝑖𝑜𝑐ℎ ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑐ℎ ∗ (𝑥𝑠𝑐𝑙𝑒𝑟 − 𝑥𝑐ℎ𝑜𝑟)) 

Humor vítreo:   𝑖𝑜𝑣𝑖	 = 	𝑖𝑜𝑙𝑒 ∗ expX−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑙𝑒 ∗ (𝑥𝑣𝑖𝑡𝑟 − 𝑥𝑙𝑒𝑛𝑠)Y 

Tumor:   𝑖𝑜𝑡𝑢	 = 	𝑖𝑜𝑡𝑢𝐴 + 𝑖𝑜𝑡𝑢𝐵 

  𝑖𝑜𝑡𝑢𝐴 = 	step(1 − 𝑄𝑄) ∗ 𝑖𝑜𝑣𝑖 ∗ expX−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑣𝑖 ∗ (𝑥𝑡𝑢𝑚𝑜 − 𝑥𝑣𝑖𝑡𝑟)Y  

  𝑖𝑜𝑡𝑢𝐵	 = 	step(𝑄𝑄 − 1) ∗ 𝑖𝑜𝑣𝑖 ∗ exp(−𝑏𝑒𝑡𝑎𝑣𝑖 ∗ (𝑥 − 𝑥𝑣𝑖𝑡𝑟)) 

 

4 Condutividade térmica do tumor 

𝑐𝑜𝑛𝑑𝑢𝐷	 = 	step(1 − 𝑄𝑄) ∗ 0.7[𝑊	𝑚:>𝐾:>] + step(𝑄𝑄 − 1) ∗ …  

…∗ 0.585[𝑊	𝑚^ − 1	𝐾^ − 1] 	

 

5 Coeficientes de absorção para a radiação infravermelha do laser de diodo 

Humor aquoso: 𝑏𝑒𝑡𝑎𝑎𝑞	 = 	16.82[𝑚^ − 1] 	

Coroide:  𝑏𝑒𝑡𝑎𝑐ℎ	 = 	1377.88[𝑚^ − 1] 	

Córnea:  𝑏𝑒𝑡𝑎𝑐𝑜	 = 	120.52[𝑚^ − 1] 	

Cristalino:  𝑏𝑒𝑡𝑎𝑙𝑒	 = 	20.26[𝑚^ − 1] 	

Esclera:  𝑏𝑒𝑡𝑎𝑠𝑐	 = 	120.52[𝑚^ − 1] 	

Tumor:  𝑏𝑒𝑡𝑎𝑡𝑢	 = 	1377.88[𝑚^ − 1] 	

Humor vítreo:  𝑏𝑒𝑡𝑎𝑣𝑖	 = 	7.69[𝑚^ − 1] 	

 

6 Dano térmico segundo o modelo de Birngruber 

𝑑𝑎𝑚𝑎𝑔𝑒𝐴	 = 	𝑇𝑆𝑡𝑒𝑝𝑋𝐶𝑃𝑟𝑒𝑋𝑇𝑒𝑚𝑝 ∗ 𝐻𝑎𝑙𝑓𝐸𝑥𝑝𝑜𝑛𝑒𝑛𝑡𝑇𝑓𝑢𝑛𝑐 	

𝑑𝑎𝑚𝑎𝑔𝑒𝐵	 = 	𝐶𝑜𝑚𝑝𝑙𝑒𝑚𝑒𝑛𝑡𝐶𝑃𝑟𝑒 ∗ 𝐻𝑎𝑙𝑓𝐸𝑥𝑝𝑜𝑛𝑒𝑛𝑡𝑇𝑓𝑢𝑛𝑐 	

𝑑𝑎𝑚𝑎𝑔𝑒𝑇𝑜𝑡	 = 	𝑑𝑎𝑚𝑎𝑔𝑒𝐴 ∗ 𝑑𝑎𝑚𝑎𝑔𝑒𝐵 	

𝑑𝑎𝑚𝑎𝑠𝑢𝑚	 = 	𝑄𝑄 + 𝑑𝑎𝑚𝑎𝑔𝑒𝑇𝑜𝑡𝐶𝑜𝑚𝑝𝑙𝑒𝑚𝑒𝑛𝑡𝐶𝑃𝑟𝑒	 = 	1.0 ∗ 10^20 	

𝐸𝑎𝑐𝑡𝑏𝑦𝐺𝑎𝑠𝐶𝑜𝑛𝑠𝑡	 = 	17439.4718[𝐾] 	

𝐻𝑎𝑙𝑓𝐸𝑥𝑝𝑜𝑛𝑒𝑛𝑡𝑇𝑓𝑢𝑛𝑐	 = 	𝑒𝑥𝑝(−𝐸𝑎𝑐𝑡𝑏𝑦𝐺𝑎𝑠𝐶𝑜𝑛𝑠𝑡/𝑇) 	

𝑇𝑆𝑡𝑒𝑝𝑋𝐶𝑃𝑟𝑒𝑋𝑇𝑒𝑚𝑝	 = 	𝑇 ∗ (𝑑𝑡𝑠𝑡𝑒𝑝/1[𝑠]) ∗ 6.81[𝐾^ − 1] ∗ 10^21 	

 


