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1. Uvod

Izlaganje sa znanstvenog skupa
Fotodinamicka terapija (PDT) i fotodinamicka dijagnostika (PDD) nove su
metode koje se primjenjuju u lijeCenju odredenih vrsta koznih karcinoma,
nekih drugih koznih bolesti, te bolesti odredenih unutarnjih organa. Za po-
budu fotoosjetljivih tvari u bolesnim stanicama i njihov raspad pri medu-
djelovanju sa svjetlom, §to je osnovno nacelo metode, u PDT-u i PDD-u
primjenjuju se izvori svjetlosti odredenih valnih duljina i jakosti. Valne
duljine izvora ovise o apsorpcijskim karakteristikama fotoosjetljive tvari. Za
aminolevulinicku kiselinu (5-ALA) u PDD-u primjenjuje se ljubidasta svjet-
lost, a detektira se crvena svjetlost. U PDT-u se primjenjuje crvena svjetlost.
U PDD-u je potrebno odvoyjiti (filtrirati) uzbudni dio spektra od fluorescen-
cije protoporfirina IX (PpIX). Za dodatnu zaStitu pacijenata i terapeuta ti-
jekom PDD-a 1 PDT-a potrebno je filtrirati svjetlost u UV i u crvenom pod-
rudju spektra. Osnovni fizikalni problem bio je dizajn i izvedba odgovara-
jucih interferencijskih filtara. Dizajn filtara izveden je uz pomo¢ komercijal-
nih ra¢unalnih programa, a izradba depozicijom viSeslojnih sustava dielek-
tri¢kih materijala (TiO; i Si0,). Ucinjena je i karakterizacija filtara koja
je potvrdila da dobiveni filtri u potpunosti odgovaraju postavljenim zahtje-
vima. ,

Design, Production and Characterization of Dichroic Filters for

Use in Photodynamic Therapy and Diagnostics

Science conference paper
Photodynamic therapy (PDT) and photodynamic diagnosis (PDD) are new
methods in treatment of certain skin carcinoma, some other skin diseases as
well as in treatments of some other internal organ carcinoma. The combina-
tion of photosensitizing drug and light, in the presence of molecular oxygene
is used to obtain a therapeutic and diagnostic effects. The wavelength and in-

‘tensity of the light depend on the photosensitiser used. For aminolevulinic

acid (5-ALA), in PDD violet light is used while red light is detected. In PDT
red light is used. In PDD the separation of excitation and absorption is need-
ed. For additional protection of patients and therapeuts it is necessary to fil-
trate the light in UV and red parts of spectrum. The basic problem has been
to design and produce interference filters which fulfill the above conditions.
The design has been made by comercial computer programs which resulted
by deposition of filters composed of multileyers of dielectric oxide materials
(TiO, and Si0,). Produced filters have been characterized and it is confir-
med that they fulfill all wanted properties.

razliku od lasera, gotovo u potpunosti ne§kodljivi. Oda-
brane valne duljine (L) izvora svjetlosti ovise o apsorp-

Fotodinamigka dijagnostika (PDD) i terapija (PDT)
[1, 2] nove su, a pokazalo se i vrlo uspjeSne metode, bilo
da se koriste samostalno ili kao komplementarne metode
u lijeCenju nekih vrsta koZnih karcinoma (bazaliom,
Bowenova bolest) [3] i drugih koznih bolesti (npr. ak-
tinicke keratoze, akne vulgaris). Metode se primjenjuju i
u lijeCenju bolesti nekih unutarnjih organa kao §to su plu-
¢a, mokraéni mjehur, glava, vrat, gastrointestinalni trakt
idr.[4, 5]. U tom je slucaju primjena kompliciranija i
tehnicki zahtjevnija, a uspjesnost izljeenja neSto manja.
U PDT-uiPDD-u primjenjuju se izvori svjetlosti odrede-
nih valnih duljina i jakosti ovisno o spektralnim karak-
teristikama fotoosjetljive tvari koja se primjenjuje. Izvori
svjetlosti koji se u novije vrijeme primjenjuju za uzbudu,
zasnovani su na tehnologiji grozdova LED-a, pa su, za

cijskim karakteristikama fotoosjetljive tvari. Uz aminole-
vulini¢ku kiselinu (5-ALA) u PDD-u se primjenjuje lju-
biCasta svjetlost (395 < A < 405 nm), a detektira se crve-
na svjetlost (fluorescencija). U PDT-u se najéesce pri-
mjenjuje crvena svjetlost (A = 635 nm), jer je to podrudje
u kojem fotoosjetljivi protoporfirin IX (PpIX), u tkivu
induciran nanoSenjem kreme s 5-ALA, ima najvecu ap-
sorpciju. U dijagnostici je potrebno filtrirati uzbudni dio
spektra kako bi se bolje vidjela fluorescencija produkata
nastalih raspadanjem PpIX u bolesnom tkivu. Za dodat-
nu zastitu pacijenata i terapeuta tijekom PDD-a i PDT-a
potrebno je filtrirati svjetlost u UV-podrucju. Oba se
uvjeta mogu ispuniti istim dikroiénim filtrom. Isto tako,
pri terapiji crvenim svjetlom potrebno je filtrirati svjet-
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Oznake/Symbols
A — valna duljina n ~ indeks loma

— wavelength — refractive index
PpIX - protoporfirin IX ng, Ny, hy — komponente indeksa loma u Cauchyjevu

_ rotop afEitine TX disperzijskome modelu

protop o Lo ~ components of refractive index in Cauchy

5-ALA — aminolevulini¢na kiselina dispersion model

— aminoluvulinic acid k — koeficijent ekstinkcije (imaginarni dio indeksa
PDT - fotodinamicka terapija loma)

— photodynamic therapy — extinction coefficient
PDD - fotodinamicka dijagnostika ko, k;y  — komponente koeficijenta ekstikcije

— photodynamic diagnosis

— components of extinction coefficient

lost u podru¢ju valnih duljina veéih od 600 nm. Osnovni

je fizikalni problem dizajn i izvedba odgovarajuéih inter-

ferencijskih filtara. Pri dizajniranju je upotrijebljen jed-
nostavan Cauchyjev model disperziraju¢ega, neapsor-
birajucega i homogenoga filma [6]. Tako dizajnirani fil-
tri zatim su napareni (deponirani), tj. proizvedeni, a nakon
toga 1 karakterizirani. Dizajn je izveden uz pomo¢ racu-
nalnih programa, a izradba naparavanjem sustava nano-
strukturnih dielektric¢kih oksidnih slojeva medusobno bit-
no razli¢itih vrijednosti indeksa loma. Naparavanje je
izvedeno e-beam metodom na zagrijanoj podlozi od op-
ti¢koga stakla, u evaporatoru Varian 3117. Karakteriza-
cija filtara uinjena je mjerenjem transmisije u podruéju
valnih duljina u rasponu 350-1100 nm. Dobiveni rezul-
tati pokazuju da takvi filtri u potpunosti zadovoljavaju
postavljene zahtjeve, ¢ime je potvrdena i opravdanost
primjene jednostavna Cauchyjeva modela pri dizajnira-
nju i optimiziranju visestrukoga sustava tankih slojeva.

2. Dizajn interferencijskih dikroi¢nih filtara

Dizajn filtara provodi se tzv. metodom reverznoga in-
Zenjeringa [ 6, 7], koja ima nekoliko karakteristi¢nih faza.
Prvu predstavlja dobra opti¢ka karakterizacija podloge
i materijala od kojih ¢ée se raditi viSeslojni sustav. To se
radi uz pomo¢ komercijalnih racunalnih programa
NKDMatl™ j TFCalc™. Spektrofotometrom Perkin-
-Elmer provode se mjerenja refleksije i transmisije svjet-
losti kroz podlogu, a zatim i kroz pojedinaéne tanke slo-
jeve naparenih materijala (SiO,, TiO,). Nakon toga se
pristupa optickoj karakterizaciji, tj. odredivanju disperzi-
je indeksa loma # i k, a takoder odredivanju debljine slo-
ja. Pritom su polazne krivulje refleksivnost, transmisija
ili elipsometrijska mjerenja u danom podrué¢ju valnih
duljina (u naSem slu¢aju 300—1100 nm). Zatim prouca-
vamo funkciju koja opisuje razliku izmedu mjerenih i
teorijskih krivulja. Ta funkcija ovisi o skupu odredenih
parametara, kao §to su, npr., indeks loma, ekstincijski ko-
eficijent, debljina sloja i dr. Na§ cilj je da vrijednost te
funkcije bude manja od 1. Kako bismo opisali disperziju
indeksa loma primijenili smo Cauchyjev model:

n(A)=ny+ SCRCE

P o M

To je model disperzirajuega, neapsorbirajuéega i ho-
mogenoga filma opisanog skupom od:triju parametara:
ng, hy, ny. Ako u ovaj najjednostavniji model Zelimo
ukljuditi i apsorpciju, trebamo jo§ dodati ekstincijski ko-
eficijent & (imaginarni dio indeksa loma), ovisnost koje-
ga o valnoj duljini u UV i vidljivom podruéju za tanki
film dielektrika prikazuje odgovarajuéa relacija:

M@z%a%%} o)

Gore navedeni parametri iz jednadZbe (1) uz parame-
tre ky i k) iz jednadzbe (2) primjenjuju se u procesu opti-
mizacije uporabom gore navedenih komercijalnih radu-
nalnih programa za osobna racunala. Na taj se nadin
odreduju optic¢ki parametri i pripadne debljine (d) tankih
dielektri¢nih oksidnih slojeva.

Usporedbom optimizirane i mjerene debljine sloja ko-
Jja se odreduje uz pomo¢ oditanja kvarcne vage, za svaki
se materijal odreduje pripadni koeficijent. Opisani postu-
pak predstavlja bazdarenje kvarcne vage. Pripadni koefi-
cijenti uglavnom su vrijednosti blizu 1. Potrebna deblji-
na sloja koji se naparava i pritom o¢itava na kvarcnoj
vagi, dobiva se dijeljenjem optimizirane debljine s pri-
padnim bazdarnim (engl. tooling) koeficijentom. Prema
zahtjevima za §irokopojasne filtre izradene u ovom radu,
pri odredivanju debljina slojeva potrebna je toénost
1-3 %, tako da je uporaba kvarcne vage zadovoljavajuca.
U sluc¢aju uskopojasnih filtara potrebna je preciznost
<0,01%, pa je tada nuZna uporaba opti¢koga monitoringa
debljine depozicije slojeva.

Nakon toga se prema postavljenim zahtjevima pristu-
pa dizajniranju interferencijskih filtara uz pomoé¢ racu-
nalnoga programa TFCalc™. Broj slojeva viSeslojnoga
sustava, kojega se debljine Cesto kreéu u rasponu od neko-
liko desetaka do nekoliko stotina nm, ovisi o interferen-
cijskim svojstvima koja Zelimo dobiti, te o preciznosti
kojom to Zelimo posti¢i. Vrlo &esto, ovisno o zahtjevima,
potrebno je nanijeti i po nekoliko desetaka slojeva i to
¢esto na obje strane podloge. Prvi filtar je trebao zado-
voljiti zahtjev da maksimalno reflektira svjetlost ispod
400 nm (UV filtar) te da istodobno mora propustati
maksimalno u vidljivom dijelu spektra (iznad 450 nm).
Pocetni se sustav sastojao od 10 slojeva jednakih deblji-
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na, a bio je deponiran na staklu i to pocevsi s TiO,, po-
tom Si0O, i tako naizmjeniéno dalje. Izlazno je sredstvo
zrak. Najbolji fit dobiven je za sustav od 10 tankih sloje-
va prikazan u tablici 1. U prvom stupcu naveden je redni
broj sloja, poéevsi od podloge, zatim vrsta materijala, te
na kraju, u tre€em stupcu su optimizirane debljine svako-
ga sloja koje treba deponirati. Naslici 1. teorijski je prikaz
transmisije za tako dizajnirani UV filtar.

Vrijednost je transmisije u UV podrucju oko 5 %, §to
je zadovoljavajuée dobar rezultat i odgovara trazenim
uvjetima u konkretnoj primjeni. Istodobno, transmisija u

vidljivom dijelu spektra bi trebala biti viSa od 90 %, §to
je takoder vrlo dobar rezultat. Prema teorijskom bi pri-
kazu UV filtar dizajniran uz pomo¢ koordinata boja tre-
bao biti u refleksiji plaviéast, a u transmisiji proziran s
blagim Zuckastim tonom. To je u skladu s opéenitim pra-
vilom za dikroiéne filtre, prema kojem su boje refleksa i
transmisije komplementarne.

Tablica 2. Debljine slojeva za crveni filtar dobivene za najbolju
prilagodbu

Table 2 Layer thicknesses for RED filter obtained from the best
fit

Tablica 1. Debljine slojeva za UV filtar dobivene za najbolju Br./No. Materijal Debljina/
prilagodbu Slojevi/Layers " /Material Thickness/nm
Table 1 Layer thicknesses for UV filter obtained from the best Podlops/ Staklo BK-7/ .

i Substrate Glass BK-7 5 e
Br./No. Materijal Debljina/ 1 T8, 1096
Slojevi/Layers /Material Thickness/nm 2 SiO, 127,9 nm
Podloga/ Staklo BK-7/ 3 mm 3 TiO, 87,0 nm
Substrate Glass BK-7 4 Sio, 127,9 om

1 TiO, 39,93 nm 5 TiO, 87,0 nm
2 Si0, 53,77nm 6 Sio, 127,9 nm
3 TiO, 39,76 nm 7 TiO, 87,0 nm
4 Si0, 66,72 nm 8 Sio, 127,9 nm
5 TiO, 41,77 nm 9 TiO, 87,0 nm
6 SiO, 63,95 nm 10 Si0, 127,9 nm
7 TiO, 37,52 nm 11 TiO, 87,0 nm
8 SiO, 67,25 nm 12 SiO, 127,9 nm
9 TiO, 38,62 nm 13 TiO, 105,8 nm
10 Si0, 133,20 nm 14 SiO, 127,9 nm
100 . 100 ’ ]

Transmisija/Transmission/%

400 600 800 1000
A/nm

Slika 1. Teorijski prikaz transmisije interferencijskoga UV
filtra

Figure 1 Theoretical transmission curve of UV interference
filter
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Slika 2. Teorijski prikaz transmisije crvenoga interferencijsko-
ga filtra

Figure 2 Theoretical transmission curve of RED interference
filter



30 M. PAVLOVIC, et al., Dizajn, izradba i karakterizacija dikroiénih ....

Strojarstvo 48 (1-2) 27-31 (2006)

Zahtjev za drugi filtar bio je da transmisija bude mi-
nimalna u podruéju valnih duljina 600 < A < 800 nm i
istodobno §to veca transmisija u vidljivom dijelu spekira,
tj. zahtjev je da filtar bude §to prozimiji. Time se Zeli za-
§tititi pacijenta, ako je ozljeda na koju se djeluje blizu
oka, a takoder terapeuta koji je odredeno vrijeme, uglav-
nom do pola sata, izloZen intenzivnomu crvenomu svjet-
Iu. Najbolji fit dobiven je za sustav od 14 tankih slojeva
na podlozi od stakla, pocevsi s TiO,, pa zatim SiO, i tako
naizmjenic¢no dalje. Izlazno sredstvo je zrak. Rezultati su
prikazani u tablici 2. U prvom stupcu naveden je redni
broj sloja, po¢evsi od podloge, zatim vrsta materijala te
na kraju, u tre¢em stupcu je optimalna debljina sloja koji
treba napariti. Crveni (engl. red) filtar bi po teorijskim
predvidanjima u refleksiji trebao biti crvenkast, a u trans-
misiji je proziran u plavicastom tonu. Na slici 2. prikazana
Jje teorijska transmisija kroz crveni filtar, dobiven u pro-

cesu dizajniranja. Minimum je jakosti oko 2 % u podru¢ju

oko 640 nm.

3. Izradba i karakterizacija dizajniranih
filtara

Izradba filtara provedena je naparavanjem visesloj-
nog (engl. stack) sustava prema najboljim rezultatima do-
bivenima tijekom optimizacije debljina pojedinih sloje-
va. To su tanki slojevi silicijeva 1 titanijeva oksida (SiO,
1 TiO,) bitno razlicitih indeksa loma (r = 1,46 1 2,30), ko-
ji se naizmjeni¢no deponiraju. Naparavanje slojeva
provedeno je u evaporatoru Varian 3117, standardnom
reaktivnom e-beam metodom na grijanoj (oko 270 °C)
podlozi od stakla (BK-7). Tlak u evaporatoru mora biti
vrlo nizak, tj. barem 1x10-5 torra. Naparavanje materi-
jala se provodi u atmosferi kisika i to u slucaju TiO, uz
tlak oko 9x10-5 torra, a za Si0O, oko 5x 10-5 torra. -

Napareni su filtri potom karakterizirani mjerenjem
transmisije uz pomo¢ spektrofotometra Perkin-Elmer,
model Lambda 25, u podrué¢ju 350-1100 nm. Dobiveni
eksperimentalni spektri vrlo dobro se slazu s teorijskim
predvidanjima, tj. s krivuljama transmisije dobivene na
osnovi najboljega fita. Na slici 3. prikazana je transmisi-

100 ' 4
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Slika 3. Eksperimentalna transmisija kroz UV filtar
Figure 3 Experimental transmission curve of UV filter

Slika 4. UV filtar u refleksiji 4a), te u transmisiji 4b)
Figure 4 UV filter in reflection 4a), and in transmission 4b)

Ja kroz pripravljeni UV filtar. Transmisija u podrudju is-
pod 400 nm iznosi oko 2 %, §to je &ak bolje od vrijedno-
sti dobivene teorijom (dizajniranjem). U podrucju oko

100+ i
80+
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40?
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Slika 5. Eksperimentalna transmisija kroz crveni filtar

Figure 5 Experimental transmission curve of RED filter
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b)

Slika 6. Crveni filtar u refleksiji 6a) 1 u transmisiji 6b)
Figure 6 RED filter in reflection 6a), and in transmission 6b)

500 nm transmisija je ne$to manja (80 %) od predvidene.
Na slici 4. prikazan je izgled UV filtara u refleksiji 4a) i
transmisiji 4b). Vidimo da je filtar u refleksiji plavicast,
a u transmisiji proziran, s blagim Zuckastim tonom §to je
u potpunosti sukladno s teorijskom predikcijom. Te su
boje komplementarne, §to je takoder oCekivan i dobar
rezultat.

Eksperimentalno dobivena transmisija kroz napareni,
crveni filtar prikazana je na slici 5. I za ovaj filtar vidlji-
va je prili¢no dobra sukladnost eksperimentalne krivulje
s teorijskim predvidanjem, $to potvrduje da je dizajn us-
pje$no optimiziran. Minimumi obiju krivulja se podu-

daraju, a transmisija u vidljivom je na razini oko 90 %.
Jedina je razlika u tome §to je $irina minimuma za ekspe-
rimentalni spektar nesto veéa nego za teorijski. Slika 6.
prikazuje boju crvenoga filtra u refleksiji 6a) i u trans-
misiji 6b). U refleksiji je crvenkast, a u transmisiji prozi-
ran u blagom zelenkastom tonu, §to u potpunosti odgo-
vara teorijskim predvidanjima i komplementarnosti do-
bivenih boja toga dikroi¢noga filtera.

4. Zakljuéak

Na osnovi dobro definiranih zahtjeva dizajnirani su,
izvedeni i karakterizirani filtri za primjenu u fotodina-
mickoj dijagnostici i terapiji. Pokazalo se da kvalitetna
karakterizacija podloga i materijala, te dobra optimiza-
cija viSeslojnih struktura tankih slojeva, uz isto tako
kvalitetno izvedeno naparavanje, omogucuje dobivanje
dobrih 1 pouzdanih interferencijskih filtara. Taj rezultat
takoder potvrduje i opravdanost primjene jednostavnoga
teorijskoga Cauchyjeva modela u postupku dizajniranja i
optimiziranja viSestrukoga sustava tankih slojeva. U tom
je modelu pretpostavljeno da su tanki filmovi primije-
njenih materijala homogeni, neapsorbirajudi 1 disperzira-
juéi.
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