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RESUMO

Neste trabalho investigamos as propriedades de luminescéncia de nanoparticulas (NPs)
de Niobato de Sédio (NaNbOs3) e de Fluoreto de Lantanio (LaFs) dopadas ou co-
dopadas com diferentes ions terras-raras para potenciais aplicacbes em dispositivos
fotbnicos, em especial em bio-imagem, nanoaquecedores Opticos e nanotermémetros
luminescentes (NTLs) operando fora e dentro das regides conhecidas como primeira e
segunda janelas biologicas (I-JB e 11-JB, respectivamente). Primeiramente investigamos
as potenciais aplicacdes das NPs de NaNbO3 co-dopados com Tm**/Yb*" como NTL de
alta resolucdo sob excitacdo por trés fotons. Para isso, analisamos o comportamento da
raz&o de intensidades de fluorescéncia (RIF) em 480 e 486 nm do Tm** no intervalo de
temperatura de 24 a 140 °C. Foi observado que a RIF apresenta um comportamento
linear com a temperatura e, a partir desses dados, foi possivel estimar a sensibilidade
térmica desse NTL. Em seguida, foi investigado a capacidade das NPs converterem luz
em calor, onde foi possivel medir o aumento induzido opticamente da temperatura local
na superficie das NPs. Emissdo por conversdo ascendente de energia em 800 nm
(*Hs—>Hg), sob excitacdo por dois-fotons, de NPs de NaNbO; dopadas com diferentes
concentracdes de Tm®*" (1-5 mol%) foi investigada para potenciais aplicacdes como
NTL operando dentro das JBs e em bio-imagem fluorescentes. Para tal feito,
investigamos, respectivamente, o perfil espectral da luminescéncia em torno de 800 nm
para o intervalo de temperatura de 22-90 °C e a profundidade de penetracdo da
excitacdo laser em 1319 nm. Também investigamos as potenciais aplicacfes da
fluorescéncia no infravermelho de NPs de LaF; dopadas com diferentes concentracdes
de Tm*" (1, 3 e 5 mol%) como NTLs de alta sensibilidade operando com emissio na I1-
JB e excitagdo na I-JB. Para isso, os valores da RIF em 1470 (*Hs — °F4) e 1230 nm
(*Hs — 3Hg) foram analisados no intervalo de temperatura de 24 a 88 °C. Por fim,
estudamos a potencial aplicagdo como NTL (com excitacdo e emissdo dentro das JBs)
de NPs de LaF; co-dopadas com Yb**/Ho®" baseado no perfil da emissdo em torno de
1188 nm dos fons de Ho®*". Em resumo, a presente tese teve como foco principal o
estudo de NTLs operando nas regides de transparéncia de tecidos biologicos e também

na regido do azul do espectro eletromagnético.



ABSTRACT

In this work, we investigated the luminescence properties of sodium niobate (NaNbO3)
and lanthanum fluoride (LaF3) nanoparticles (NPs) doped or co-doped with different
rare-earth ions for potential applications in photonic devices, in particular bio-image,
optical nanoheater, and luminescence nanothermometers (LNTs) operating within and
without of regions known as first and second biological windows (I-BW and 11-BW,
respectively). Firstly, we investigate the potential applications of Tm*"/Yb** codoped
NaNbO3; NPs as high-resolution LNT under three-photon excitation. For this, we
analyzed the behavior of the fluorescence intensity ratio (FIR) at 480 and 486 nm
(which comprise the luminescence band around 480 nm) in the temperature range of 24
to 140 ° C. It was observed that the FIR shows a linear behavior with temperature and,
from these data, it was possible to estimate the thermal sensitivity of the LNT. Next, we
investigated the potential of the NPs to convert light into heat, where it was possible to
measure the optically induced local temperature on the NPs” surface. Upconversion
emission at 800 nm (*Hs — °Hg) under two-photon excitation of NaNbO3; NPs doped
with different Tm®" concentrations (1-5 mol%) was investigated for potential
applications as LNT operating within BWs and in fluorescent bio-imaging. To this, we
investigate, respectively, the luminescence spectral profile around 800 nm in the
temperature range of 22-90 ° C and the penetration depth of the laser excitation at 1319
nm. We also investigated the potential applications of NIR fluorescence of LaFz NPs
doped with different Tm®" concentrations (1, 3 and 5 mol%) and high sensitivity LNT
operating with emission in the I1-BW and excitement in the I-BW. To this end, the FIR
at 1470 nm (*Hs — 3F4) and 1230 nm (*Hs — >Hg) were analyzed in the temperature
range of 24 to 88 °C. By end, we studied the potential application as LNT (with
excitation and emission within the BWs) the Yb**/Ho*" codoped LaF; NPs based on the
emission profile around 1188 nm of Ho>* ions. In summary, the present thesis had as
primary focus the study of LNTs operating in biological tissues transparent regions and

in the blue region of the electromagnetic spectrum.
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1. INTRODUCAO GERAL

A temperatura é um parametro fundamental cujo aferimento é primordial em
uma grande variedade de areas tais como: industria, eletronica, energia, biomedicina,
etc. No caso particular da biomedicina a leitura precisa da temperatura é essencial uma
vez que este € um dos mais criticos pardmetros que afeta a dindmica das espécies vivas
[1]. Por exemplo, quando a temperatura do corpo supera o intervalo de temperatura
bioldgica, 34-45 °C, efeitos irreversiveis, tais como danos e alteracbes nas funcbes
basicas para a vida podem ocorrer [2, 3]. Isto se d& devido a forte dependéncia da
dindmica celular com a temperatura. De fato, temperaturas anormais podem induzir,
mudancas na polaridade e permeabilidade da membrana, desnaturacdo de componentes
da célula (enzimas, lipidios, &cidos nucléicos, etc.), modificacbes na taxa de divisdo
celular e ativacdo-desativacdo térmica de reacGes intracelulares [4, 5]. Além disso,
muitas doencas ou disfuncBes de saude (como tumores em desenvolvimento,
inflamacGes e problemas circulatérios) nas suas fases iniciais induzem variacdes
relevantes na temperatura local, de modo que a deteccdo intra-corporal de pequenas
anomalias na temperatura pode ser utilizada como procedimento eficaz para a detecgéo
precoce de doencas [6]. Mas, sensores térmicos ndo s6 encontram aplicacdo em
diagndstico, mas também em procedimentos terapéuticos. Em particular, a aplicacdo no
tratamento via hipertermia [7-10], em que células malignas sdo conduzidas ao nivel
citotoxico (acima 45°C), requer o monitoramento com alta resolugdo espacial da
temperatura, em tempo real, a nivel celular. No entanto, o monitoramento da
temperatura com alta resolucdo espacial (sub-micrométrica) em sistemas vivos, tanto a
nivel celular quanto macroscopico em pequenos animais (visando aplicacdes em vivo),
ndo é uma tarefa invidvel. De fato, constitui uma area de pesquisa muito ativa e
desafiadora. Entre as diferentes abordagens propostas no passado para obtencéo de alta
resolucdo de imagens térmicas de biossistemas, 0s resultados obtidos por
nanotermémetros luminescentes sdo de especial interesse, por apresentarem a
possibilidade de medir a temperatura com alta resolucéo espacial de forma néo invasiva
[11]. O termo nanotermdmetro luminescente (NTL) refere-se a nanoparticulas, com
luminescéncia fortemente dependente da temperatura, de modo que uma anélise
adequada dessa luminescéncia pode levar a uma leitura térmica precisa com uma alta
resolucéo espacial [12, 13].
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Nos ultimos anos um grande ndmero de NTLs foram introduzidos na
comunidade cientifica por inimeros grupos de pesquisa, entre eles podemos destacar
aqules baseados em NPs metélicas (de ouro e prata), nanocristais semicondutores
(Quantum Dots) e nanocristais dielétricos dopados com ions terras-raras [11, 12, 14-18].
Um resumo dos diferentes sistemas utilizados até agora como NTLs pode ser
encontrada em [11, 12]. Entre os diferentes NTLs ja demostrados, aqueles baseados na
luminescéncia dos ions terra-raras apresentam claras vantagens, tais como, estabilidades
fisica e quimica, baixa toxidade, linhas luminescentes estreitas e auséncia de efeitos de
envelhecimento, entre outros.

Na maioria dos NTLs baseados em nanoparticulas dopadas com ions terras-
raras, a leitura térmica torna-se possivel gracas a presenca de linhas luminescentes
simultaneamente geradas de dois niveis eletrdnicos com energias proximas (separados
por uma pequena diferenca de energia). Quando esta diferenca de energia entre 0s

estados eletrdnicos emissores ou niveis Starks sdo comparaveis ou menores que
kg xT, =208cm™ (sendo ks e Ta respectivamente, a constante de Boltzman e a

temperatura ambiente), é dito que esses estados eletrbnicos sdo niveis termicamente
acoplados. Dessa forma, pequenas variages na temperatura podem produzir notaveis
mudancas na redistribuicdo da populacdo e consequentemente na razdo entre as
intensidades das diferentes emissdes. Neste caso, determinacdo da temperatura através
da andlise da razdo entre as intensidades de duas linhas luminescentes termicamente
acopladas € possivel, através da técnica conhecida como razdo de intensidades de
fluorescéncia (RIF) [19-22]. Esta possibilidade foi sucessivamente demostrada em uma
grande variedade de sistemas dopados com ions terra-raras [14, 23, 24].

Apesar de na literatura encontrarmos bons resultados in vitro obtidos atraves de
NTLs que emitem na regido do visivel, suas aplicagdes em estudos in vivo € muito
limitada devido ao seu reduzido comprimento de penetracdo [10, 25]. Para tentar
contornar esse problema, grandes esforcos foram realizados para o desenvolvimento de
NTLs que trabalhem (excitacdo e emissdo) dentro das chamadas janelas bioldgicas dos
tecidos [26, 27]. Janelas biologias séo regides espectrais onde os efeitos de absorcao e
espalhamento da luz sd& minimizados, ocorrendo assim uma maximiza¢do do

comprimento de penetracdo 6ptica da luz.
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Neste contexto a presente tese & dedicada a investigar as propriedades
espectroscopicas das nanoparticulas de NaNbOs e de LaF; dopadas com diferentes ions
terra-raras, a fim de avaliar suas possiveis aplicaces como dispositivos fotonicos,
principalmente como NTLs e em bioimagem fluorescentes. Para isso, no capitulo 2
realizamos uma revisdo das caracteristicas gerais dos ions terra-raras, assim como de
alguns ions especificos que serdo usados como dopantes de nossas nanoparticulas. Em
seguida, sdo abordadas as principais caracteristicas dos nanotermdmetros luminescentes
e da técnica RIF. Por fim, sdo apresentadas algumas das principais caracteristicas das
matrizes NaNbO; e de LaFs; assim como o processo de sintese das respectivas

nanoparticulas.

No capitulo 3 investigamos as potenciais aplicagdes dos nanocristais de
Niobato de Sédio (NaNbOs3) co-dopados com Tm/Yb como NTL de alta resolucéo sob
excitacdo por trés fotons. Para isso, as mudancas da forma espectral da banda de
luminescéncia em 484 nm (*G,—°Hs) foram analisadas para o intervalo de temperatura
de 24 a 140 °C. Ja no capitulo 4, apresentaremos as potenciais aplicagdes da emissao
por conversdo ascendente de energia por excitacdo de dois-fétons das nanoparticulas de
Niobato de Sédio (NaNbOs) dopadas com diferentes concentracdes de fons de Tm** (1-
5 mol%) como nanotermdmetro luminescente operando dentro das janelas bioldgicas e
em bioimagem fluorescentes. Para tal feito, serdo investigados, respectivamente, o perfil
espectral da luminescéncia em torno de 800 nm (*Hs—>Hg) para o intervalo de
temperatura de 22-90 °C e a profundidade de penetracdo da excitagcdo laser em 1319
nm. Em seguida no capitulo 5 realizamos um estudo sobre as potenciais aplicaces da
fluorescéncia no infravermelho de nanoparticulas de LaF; dopadas com diferentes
concentracdes de Tm** (1, 3 e 5 mol%) como NTLs com alta sensibilidade operando
com emissdo na segunda janela biolégica e excitacdo na primeira janela bioldgica. Para
isso, a razdo entre as intensidades em 1470 (°Hs — *F4) e 1230 nm (*Hs — *Hg) foram
analisadas no intervalo de temperatura de 24 a 88 °C. No capitulo 6, estudamos a
potencial aplicacdo como NTL (com excitacdo e emissdo dentro das janelas bioldgicas)
de nanoparticulas de LaF; co-dopadas com 10 mol% de Yb** e 4 mol% de Ho®* baseado
no perfil da emissdo em torno de 1188 nm dos fons de Ho**. Para isso, analisamos a RIF
de dois subniveis Stark que compdem a banda de emissdo em 1188 nm. Finalmente, no
capitulo 7 apresentaremos as principais conclusdes desta tese, assim como as

perspectivas futuras.

21



REFERENCIAS

10.

11.

12.

13.

J. Miquel, P.R.L., K.G. Bensch, H. Atlan, Effects of temperature on thelife span,
vitality and fine structure of Drosophila melanogaster. Mech. Ageing. Dev.,
1976. 5: p. 347-370.

H. Minamisawa, M.-L.S., B.K. Siesj0, The effect of mild hyperthermia
andhypothermia on brain damage following 5, 10, and 15 minutes of
forebrainischemia. Ann. Neurol. , 1990. 28: p. 26-33.

L.C. Kennedy, a.e., A new era for cancer treatment: gold-nanoparticle-
mediatedthermal therapies. Small, 2011. 7: p. 169-183.

D. Jaque, a.e., Nanoparticles for photothermal therapies. Nanoscale, 2014. 6: p.
9494-9530.

P. Chakravarty, a.e., Thermal ablation of tumorcells with anti body-
functionalized single-walled carbon nanotubes. Proc. Natl.Acad. Sci. USA
2008. 105: p. 8697-8702.

A.M. Stark, S.W., The use of thermovision in the detection of early breast
cancer. Cancer 1974. 33: p. 1664-1670.

Rocha, U., et al, Nd** doped LaF; nanoparticles as self-monitored photo-
thermal agents. Applied Physics Letters, 2014. 104(5).

V.K. Tikhomirov, a.e., Opticalnanoheater based on the Yb*" -Er** co-doped
nanoparticles. Opt. Expr., 2009. 17: p. 11794-11798.

A. Bednarkiewicz, D.W., M. Nyk, W. Strek, , Optically stimulatedheating using
Nd** doped NaYF, colloidal near infrared nanophosphors. Appl.Phys. B,
2011(103): p. 847-852.

Maestro, L.M., et al., Heating efficiency of multi-walled carbon nanotubes in the
first and second biological windows. Nanoscale, 2013. 5(17): p. 7882-7889.
Brites, C.D., et al, Thermometry at the nanoscale. Nanoscale, 2012. 4(16): p.
4799-4829.

Jaque, D. and F. Vetrone, Luminescence nanothermometry. Nanoscale, 2012.
4(15): p. 4301-4326.

Fischer, L.H.H., G. S.; Wolfbeis, O. S., Upconverting Nanoparticles for
Nanoscale Thermometry. Angewandte Chemie-International 2011. 50(20): p.
4546-4551.

22



14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.
23.

24.

25.

26.

27.

Kumar, K.U., et al., Two Photon Thermal Sensing in Er**/Yb** Co-Doped
Nanocrystalline NaNbOgs. Journal of Nanoscience and Nanotechnology, 2013.
13(10): p. 6841-6845.

N.G. Horton, a.e., In vivo three-photon microscopy of subcortical structures
within an intactmouse brain. Nat. Photon, 2013. 7: p. 205-209.

L.M. Maestro, e.a., Nanoparticles for highly efficient multiphoton fluorescence
bioimaging Opt. Expr., 2010. 18: p. 23544-23553.

S. Maiti, a.e., Measuring sero-tonin distribution in live cells with three-photon
excitation. Science, 1997. 275: p. 530-532.

X. Wang, J.Z., Y. Xuan, X. Yan, Optical temperature sensing of NaYbF,. Tm**
@ SiO, core-shell micro-particles induced by infrared excitation. Opt.Expr. ,
2013. 21: p. 21596-21606.

H. Berthou, C.K.J., Optical-fiber temperature sensor based onupconversion-
excited fluorescence. Opt. Lett., 1990. 15: p. 1100-1102.

E. Maurice, a.e., Erbium-doped silica fibers for intrinsic fiberoptic temperature
sensors. Appl.Opt. , 1995. 34: p. 8019-8025.

S.A. Wade, S.F.C., G.W. Baxter, Fluorescence intensity ratio technique for
optical fiber point temperature sensing. J. Appl. Phys., 2003. 94: p. 4743-4756.
Carlos, D.S., et al., Thermometry at the nanoscale. 2016.

Fiorenzo  Vetrone, e.a., Temperature Sensing Using Fluorescent
Nanothermometers. ACS Nano, 2010. 4(6): p. 3254-3258.

Oleksandr A. Savchuk, a.e., Ho,Yb:KLu(WO,), Nanoparticles: A Versatile
Material for Multiple Thermal Sensing Purposes by Luminescent Thermometry.
J. Phys. Chem. C 2015(119): p. 18546—18558.

Ceron, E.N., et al., Hybrid nanostructures for high-sensitivity luminescence
nanothermometry in the second biological window. Adv Mater, 2015. 27(32): p.
4781-7.

Smith, AM.M.,; M. C.; Nie, S. , Bioimaging: Second window for in vivo
imaging. Nat Nano. 4(11): p. 710-711.

Rocha, U., et al, Neodymium-Doped LaF; Nanoparticles for Fluorescence
Bioimaging in the Second Biological Window. Small. 10(6): p. 1141-1154.

23



2. CONSIDERACOES TEORICAS

2.1. fons terras raras e transicoes eletronicas

Os elementos terras raras (TR) segundo a convencdo de IUPAC (International
Union of Pure and Applied Chemistry), consistem em um conjunto formado por
dezessete elementos quimicos da tabela periddica, sendo 15 deles constituidos pela
familia dos lantanideos que apresentam ndmeros atdmicos (Z) entre 57 (Lantanio) e 71
(Lutécio) acrescidos do Escandio (Z = 21) e itrio (Z = 39). Nesta tese trataremos

somente 0s ions terras raras que pertencem a familia dos lantanideos.

Historicamente a descoberta dos elementos terras raras deu-se ao final do
século XVIII, quando o quimico e mineralogista finlandés J. Gadolin descobriu um
novo e incomum minério. Deste mineral, Gadolin conseguiu extrair uma nova “terra”
(nome dado pelos cientistas da época aos Oxidos metalicos) [1], que inicialmente foi
denominado Yterbia em referéncia ao vilarejo sueco (Ytterby) onde foi encontrado, e
posteriormente passou a ser chamado de Yttria. Em 1800, este novo minério passou a
ser chamado de Gadolinita em homenagem a seu descobridor. Do mesmo mineral que
Gadolin havia estudado anteriormente, um grupo de quimicos, em 1803, ao realizar uma
analise independente, descobriu um novo Oxido que foi denominado Céria.
Posteriormente, o quimico sueco C. G. Mosander observou que Gadolinita e Céria eram
constituidas de uma mistura de diferentes 6xidos. Atraves do tratamento da Gadolinita
foi possivel obter os elementos Itrio, Gadolinio, Itérbio, Lutécio, Tulio e Disprdsio. Ja a
partir da analise da Céria foi possivel obter os elementos Cério, Lantanio, Samario,
Eurodpio, Praseodimio e Neodimio [2]. No entanto, somente depois da descoberta da
relacdo entre as frequéncias de Raios-X e 0 nimero atdmico dos elementos quimicos,
obtida pelo fisico britdnico Henry Moseley foi possivel determinar que o nimero de

elementos que constituem as terras raras eram 15 [3].

Ao contrario do que sugere 0 nome, os elementos “terra-raras” nao sao
realmente raros, estando distribuidos por toda crosta terrestre. O termo “raro” deve-se a
grande dificuldade de extrair os Oxidos (terras) a partir dos minerais em que sdo

encontrados. Atualmente, os minerais mais utilizados para a extragdo dos elementos
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terras raras sdo a monazita e a bastnasita. A tabela 2.1 mostra os nimeros atdbmicos dos

elementos terras raras e em quais minerais eles podem ser encontrados.

Tabela 2.1: Numero atbmico dos elementos terras-raras, bem como as principais fontes de

obtencdes deles na natureza.

Elemento NUmero Principais Exemplos de mineral contendo o
quimico Atbmico Fontes de elemento
2) obtencéo
1 Sc (Escandio) 21 Minerais de Thortveitita (Sc, Y),Si,07
terras raras
2 Y (litrio) 39 Minerais de Bastnasita Itrica YCOsF
terras raras
3 La (Lantanio) 57 Monazita Monazita — (La, Ce, Nd)PO,
4 Ce (Ceério) 58 Monazita Monazita — (La, Ce, Nd)PO,
5 Pr(Praseodimi) 59 Monazita Kozoita - (Nd,La,Sm,Pr)(CO3)(OH)
6 Nd(Neodimio) 60 Monazita Parasita — Ca(Nd,Ce,La),(COg3)3F>
7 Pm(Promécio) 61 Né&o encontrado eI EE PR
na natureza
8 Sm (Samario) 62 Monazita Francoisita —
(Nd,Y,Sm,Ce)(UO,)3(PO,),O(OH)6(H,0)
9 § Eu (Eurdpio) 63 Bastnasita Bastnasita — (Ce, La)CO3F
10 :c% Gd(Gadolinio) 64 Bastnasita Churchita — (Dy,Sm,Gd,Nd)(PO4)2(H,0)
11 % Tb (Térbio) 65 Monazita Bastnasita — (Ce, La)COsF
12 -~ Dy(Disprosio) 66 Bastnasita Agardita —
(Dy,LaCa)Cug(AsO4)3(0OH)s3(H20)
13 Ho (HAImio) 67 Bastnasita Bastnasita — (Ce, La)CO3F
14 Er (Erbio) 68 Bastnasita Y ftisita-
(Y,Dy,Er)4(Ti,Sn)O(Si04)2(F,OH)s
15 Tm (Talio) 69 Bastnasita Bastnasita — (Ce, La)CO3F
16 Yb (Itérbio) 70 Monazita Xenotima (Yb) — YbPO4
17 Lu (Lutécio) 71 Monazita Monazita — (La, Ce, Nd)PO4

Fonte: Silva, W. F., 2011[4].
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O primeiro espectro de absorcao dos elementos terra raras foi obtido pelo fisico
francés J. Becquerel no ano de 1908 [5], que utilizou sais destes elementos a baixa
temperatura (por volta de 85 K). Neste espectro foi possivel constatar que as linhas do
espectro possuiam larguras muito estreitas, similares as observadas em atomos ou
moléculas livres. Este resultado sugere que a interacdo que ocorre entre 0s ions terras
raras e o campo cristalino é relativamente fraca, a tal ponto que é possivel descrever
(com boa aproximac&o) seus niveis de energia através do modelo de um aomo livre [5-
7].

Quando incorporados a solidos o estado de oxidagdo mais comum dos ions
terra rara é o trivalente (TR®"), ou seja, com trés elétrons de valéncia a menos em
relacdo a configuracdo eletronica neutra. No entanto, alguns ions podem apresentar
estados de oxidagdo divalente (TR*) ou tetravalente (TR*"). Os fons TR em seus
estados neutros (com excecdo do Lantanio, Cério, Gadolinio e Lutécio) podem ter suas
configurac@es eletrénicas representadas em termos do gas nobre Xendnio (Z=54) {Xe}:
15? 2% 2 p° 3s? 3p° 4s? 3d° 4p° 5s? 4d'° 5p°, através da expressdo {Xe} 4f''6s%, em que
os valores de M variam entre 3 a 7 ou 9 a 14. J& em sua configuracdo eletrnica
trivalente, todos os lantanideos podem ser representados pela relagdo {Xe} 4f", onde N
assume valores entre 0 e 14, uma vez que todos 0s TR* possuem a mesma estrutura
eletronica nas camadas 5s°, 5p° e 6s%, que sdo camadas preenchidas. As configuragdes
eletrénicas dos ions TR da série dos lantanideos em seus estados de oxidacéo neutro e
trivalente, assim como 0s seus raios i0nicos estimados por Hufner [5] e por Vermelho

[8] sdo mostrados na tabela 2.2.

Uma das propriedades oOpticas e eletrbnicas mais importantes dos ions terras
raras € a contracdo lantanidea, que faz com que as camadas 5s e 5p (que sdo as mais
externas) blindem a camada 4f. Devido a isso, as propriedades espectroscopicas da
camada 4f praticamente independem do campo ligante, o que explica a pouca influéncia
que os espectros de energia dos TR** tém com relacéo a matriz hospedeira . Uma outa
consequéncia imediata da contragdo é a diminuicdo do raio ibnico a medida que o
numero de elétrons aumenta na camada 4f, como pode ser visto na tabela 2.2. Isto
ocorre devido a maior atracdo dos elétrons pelo nucleo, causada pelo aumento na carga

nuclear efetiva promovida pelo aumento do nimero de prétons, levando a uma

diminuicdo progressiva do volume da configuracdo 4f". O efeito da contracéo
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lantanidea foi descoberto por M.G. Mayer [9] que observou que para 0 comeco da serie

lantanidica tanto a energia quanto a parte espacial das fun¢Ges de onda da camada 4f

caiam rapidamente.

Tabela 2.2: Elementos quimicos, ndmero atdmico, configuracdo eletronica neutra e

trivalente e raio idnico para os lantanideos. {Xe} corresponde a configuracao eletrénica do
xendnio, que é: 1s® 2s% 2 p° 3s? 3p° 4s? 3d™° 4p° 5s” 4d'° 5p°.

1 | La(Lantanio) |57 | {Xe}6s°4f'5d 1,15 1,06 4f
2 | Ce (Cério) 58 | {Xe}6s°4f'5d" 1,02 1,034 4t
3 | Pr(Praseodimio) | 59 | {Xe}6s°4f 1,00 1,013 4
4 | Nd(Neodimio) | 60 | {Xe}6s°4f* 0,99 0,995 47
5 | Pm(Promécio) | 61 | {Xe}6s°4f 0,98 - 4
6 | Sm(Samario) |62 | {Xe}6s°4f° 0,97 0,964 4
7 | Eu (Eurdpio) |63 | {Xe}6s%4f’ 0,97 0,950 4f°
8 | Gd(Gadolinio) |64 | {Xe}6s°4f'5d" 0,97 0,938 4f’
9 | Tb (Térbio) 65 | {Xe}6s°4f 1,00 0,923 4f°
10 | Dy(Disproésio) | 66 | {Xe}6s4f™ 0,99 0,908 4f°
11 | Ho (H6lmio) | 67 | {Xe}6s”4f" 0,97 0,894 410
12 | Er (Erbio) 68 | {Xe}6s°4f'* 0,96 0,881 4ttt
13 | Tm (Talio) 69 | {Xe}6s°4f" 0,95 0,870 41
14 | Yb (Itérbio) 70 | {Xe}6s°4f' 0,94 0,930 4%
15 | Lu (Lutécio) | 71 | {Xe}6s”4f**5d" 0,93 0,850 4t

Fonte: Silva, W. F., 2011 [4].

Uma consequéncia imediata da blindagem da camada 4f € que as linhas de

emissdo e absor¢do dos ions TR ndo devem sofrer efeitos significantes em relacdo a

matriz hospedeira. Pois esta blindagem impede que o campo cristalino interaja

fortemente com os elétrons da camada 4f, consequentemente, levando a uma diminuicao

nas perturbacOes sofridas pelos seus niveis de energia, o que resulta em transi¢oes

eletronicas (praticamente) discretas dentro da camada 4f. Entretanto, quando as

intensidades das transicOes eletronicas sdo medidas experimentalmente, observa-se um
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alargamento nas mesmas. Isso se deve ao fato de que, agora ndo estamos mais
analisando o comportamento de um atomo individual, mas de varios atomos interagindo
tanto entre se quanto com a sua vizinhanga. Dessa forma, este alargamento vai depender
diretamente do ndmero de atomos interagido, assim como, da ndo uniformidade do

campo cristalino da matriz hospedeira.

Como consequéncia disso, os ions TR, quando inseridos em matrizes amorfas
(como por exemplo, um vidro), apresentam largura de linha maior do que quando
incorporados a matrizes cristalinas [10]. Isso acontece, porque em uma rede amorfa
cada ion sofre, de forma diferente, a perturbacdo do campo a sua volta, o que leva a
larguras de linha ligeiramente diferentes para cada ion [11] (como pode ser observado
na figura 2.1 (a)). Por outro lado, em uma rede cristalina, devido & periodicidade da
rede, cada ion é afetado da mesma forma pelo campo cristalino ao seu redor, e as
larguras de linha sdo praticamente iguais para cada ion (como pode ser observado na
figura 2.1 (b)).

Figura 2.1: Intensidade de uma transi¢do eletrénica para um conjunto de atomos em
funcdo da frequéncia. (a) Largura de linha em uma rede amorfa (vitrea). (b) Largura de

linha em uma rede cristalina.

(a) ()

Fonte: Adaptada de Barreto, P. G, 2009 [12].

As propriedades relacionadas as transi¢Oes eletrbnicas que ocorrem entre 0s

niveis de energia de certos &tomos sdo denominadas de propriedades espectroscopicas.
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Estas transi¢des, no caso dos ions terra raras, podem ocorrer dentro da prépria camada

4f (também conhecidas como transi¢Ges do tipo f-f), assim como da camada 4f para a

mais externa 5d, dando origem a banda 4 f"'5d [13].

O fendmeno de luminescéncia ocorre nos fons TR** principalmente devido as
transicOes elétricas do tipo dipolo elétrico [14]. Entretanto, segundo a regra de Laporte
[15] as Unicas transicBes possiveis sdo as acompanhadas de mudancas de paridade.
Dessa forma, as transi¢Oes dentro da camada 4f seriam proibidas, a menos que acontega

uma mistura dos estados 4f" com outros de paridade diferente, como por exemplo, os

dos estados 4f"*5d . Porém, no ano de 1937 Van Vleck publicou um trabalho [16] no
qual propds que as linhas de emissdo dos fons TR** ocorriam provavelmente devido a
transicdes dentro da configuracdo 4f", aconteciam devido a um mecanismo de dipolo

elétrico forcado. Mas somente em 1962 com a proposta da teoria de Judd-Ofelt [17, 18],
foi possivel mostrar que na verdade as transicdes do tipo f-f via dipolo elétrico eram
permitidas, desde que o ion terra rara esteja em torno de um sitio cristalografico nao

centro-simeétrico. Pois dessa forma, ocorre uma quebra da paridade causada pela
influéncia da rede cristalina, uma vez que, ocorre uma mistura dos estados 4f" com

aqueles de paridade diferentes do campo cristalino. Nesta situacdo, a transicdo €

denominada de transicdo por dipolo elétrico forcado [19].

No ano de 1963 Diexe e Crosswhite [20] conseguiram montar o espectro de
niveis de energia da camada 4f dos ions terra raras trivalentes. Para isso, foi necessario
considerar a influéncia do campo cristalino nos niveis de energia, assim como, a
interacdo entre 0 momento angular orbital e de spin de cada elétron. Além disso, foi
usada a regra de Hund para distribuir os niveis de energia dentro da camada em que
estes elétrons estavam inseridos. O diagrama de niveis de energia dos fons TR** em um

cristal de LaCl; obtido por Diexe e Crosswhite é mostrado na figura 2.2.
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Figura 2.2: Diagrama de energia obtido por Diexe e Crosswhite para alguns ions TR em
sua forma trivalente em um cristal de LaCls.
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Ao estudar a estrutura dos niveis de energia dos ions terra raras, somente as
transicdes entre elétrons da camada 4f sdo consideradas relevantes. Isso ocorre devido a
simetria esférica das demais camadas eletrbnicas, o que faz seus efeitos sobre os
elementos da camada 4f serem iguais, tornando assim suas contribuicdes despreziveis
para as posicOes relativas dos niveis de energia 4f [4, 7, 21]. Dessa forma, podemos
expressar matematicamente a Hamiltoniana que determina a estrutura dos niveis de

energia da camada 4f como [5]:

Hce He Hso

:-Zii Y2 —+z;<r>su 2.)

e i=1 i i<j ij

Em que N é o numero de elétrons na camada 4f e assume valores entre 1 e 14; ao
desprezarmos as camadas eletrnicas fechadas Z* representa a carga blindada (efetiva)

no ndcleo; r; € a distancia entre o elétron i e o nucleo; ja r € a distancia entre os

elétrons i e j; §i e L, sdo respectivamente o momento de spin e o momento angular do

elétron i, enquanto que £(r;) é a funcdo de acoplamento spin-drbita, expressa por:

nt du(r)
2mc’r  dr

£n)=- (2.2)

Onde U(r;) é o potencial no qual o elétron esta submetido.

O tratamento mais indicado na abordagem da Hamiltoniana H pode ser feito
considerando que cada elétron se move de forma independente sob a influencia de um
potencial esfericamente simétrico formado pela superposi¢cdo do potencial médio de
todos os outros elétrons e pelo nicleo. Tal abordagem é conhecida como aproximacao
de campo central ou aproximacao de ordem zero. Na equacdo 2.1 o primeiro e segundo
termos da Hamiltoniana (cuja soma é simbolizada por Hcc) representam,
respectivamente, a energia cinética dos elétrons que ocupam a camada 4f e a sua
interacdo Coulombiana com o nicleo. Uma vez que os dois primeiros termos da
Hamiltoniana séo esfericamente simétricos, dentro da configuragdo dos elétrons da
camada 4f,nenhuma degenerescéncia € eliminada, ou seja, todos os estados desta
configuracdo tém energias iguais. Dessa forma, a estrutura dos niveis de energia dos
elétrons da camada 4f estd diretamente relacionada aos dois Ultimos termos na equagao

2.1. Estes termos representam, respectivamente, a interacdo Coulombiana mdtua dos
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elétrons da camada 4f (Hc) e sua interacdo spin-orbita (Hso). Além disso, na
aproximacgédo de campo central estes dois termos sdo tratados como perturbagcdes no

sistema.

Na teoria atdmica podem ser estudados dois importantes casos limites
relacionados as intensidades relativas dos hamiltonianos Hc e Hso. O primeiro caso
acontece quando Hc¢ >> Hsp, que é conhecido como acoplamento Russel-Saunders ou
acoplamento LS. Isso ocorre quando a interacdo spin-orbita é suficientemente fraca, a
tal ponto que possa ser considerada somente uma pequena perturbagao sobre a estrutura
dos niveis de energia. O segundo caso conhecido como esquema de acoplamento j — j
ocorre quando Hc << Hsp, ou seja, quando a interacdo spin-Orbita apresenta maior
intensidade em relacgdo a interacdo Coulombiana . No caso dos ions terra raras existe um
caso intermediario conhecido como acoplamento intermediario [5], em que Hc e Hso

possuem a mesma ordem de magnitude.

Como foi apresentado nesta secdo, existem diversos parametros que
influenciam nas propriedades espectroscépicas dos ions terra raras. Na proxima secao
estudaremos estas propriedades de uma forma mais especifica, para cada ion TR de

interesse nesta tese.

2.1.1 O fon itérbio (Yb*")

O itérbio (Yb) € um ion terra rara da série dos lantanidios, tem namero atbmico
70 e possui configuracéo eletronica {Xe}6s°4f'*. Este elemento quando incorporado em
matrizes vitreas ou cristalinas normalmente é encontrado no estado trivalente Yb**, ou
seja, a camada 4f é parcialmente preenchida com 13 elétrons, sendo necessario apenas
mais um elétron para completa-la. A auséncia desse elétron na camada 4f pode ser
tratado como um buraco ativo que sera responsavel pelas transicdes eletronicas nesse
fon. Entre os terras raras o fon Yb*" é considerado o que apresenta a mais simples das
estruturas eletrénicas, possuindo apenas dois niveis (com suas degenerescéncias)

associadas a camada 4f.
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A figura 2.3 mostra o diagrama de niveis de energia simplificado do fon Yb**
que consiste em apenas dois niveis de energia. O nivel °F7;, é o estado fundamental,
enquanto “Fsy, corresponde ao estado excitado. Estes niveis encontram-se separados em
energia por aproximadamente 10.000 cm™(980 nm). Como pode ser visto na figura 2.3
existe um desdobramento eletrénico nos niveis de energia. O estado fundamental
desdobra-se em quatro subniveis e o estado excitado em trés. Devido a essa estrutura de
niveis de energia, com suas respectivas degenerescéncias, o fon Yb** pode ser utilizado
como um sistema laser de quase trés niveis. Em 1965 foi demostrado pela primeira vez

por E. Sniter [22] agdo laser em uma amostra vitrea dopada com Yb**,

Figura 2.3: Diagrama simplificado de niveis de energia do Yb* em um vidro fosfato
QX/Yb [23].
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Fonte: Santos, W.Q., 2015 [2].

Uma importante propriedade do fon Yb** é que ele consegue transferir energia
de forma muito eficiente [24], o que o torna um O6timo sensibilizador (doador) em
sistemas co-dopados. Isso se deve principalmente ao fato de possuir um diagrama de
niveis eletrénico bastante simplificado em relacdo a outros ions com um maior numero
de niveis de energia, evitando assim problemas como absor¢do de estado excitado e

relaxacdo cruzada (entre outros). Além disso, permite um eficiente armazenamento de
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energia [25] devido ao estado excitado *Fs;, possuir um tempo de vida relativamente

longo (podendo ser da ordem de ms).

O fon Yb** possui um espectro de absorcao largo (900 a 1030 nm) centrada em
torno de 980 nm, que permite que ele seja facilmente excitado com laser de diodo

comercial, que possibilitar baixos custos de operacéo.

2.1.2 O fon de talio (Tm*")

O talio (Tm) € um ion terra rara da série dos lantanidios, tem nimero atdmico 69
e possui configuracao eletronica {Xe}6s°4f'*. Na natureza, o fon de tulio é geralmente
encontrado em sua forma eletrénica neutra. No entanto, quando sdo incorporados a uma
matriz hospedeira a sua forma trivalente (Tm®") torna-se a mais estavel, como
consequéncia a configuracdo eletrdnica da camada 4f com doze elétrons € a responsavel

pelas transicdes eletrdnicas neste ion.

O Tm*" diferentemente do Yb*" possui uma estrutura de niveis de energia bem
mais complexa, tendo diversas bandas de absor¢do que vdo desde a regido do
ultravioleta até o infravermelho [26]. Consequentemente, 0 ion apresenta um grande
ndmero de emissdes em diversas regides do espectro eletromagnético. A figura 2.4
mostra a estrutura de niveis de energia, assim como algumas de suas principais

transicoes eletronicas.

O ion de talio possui importantes transicOes eletrdnicas que podem ser usadas
para diversas aplicacfes tecnoldgicas a depender do meio em que é incorporado. A
transicéo eletronica *F, — *Hg (1800 nm) é bastante utilizada na fabricacéo de laser de
estado sélido, como por exemplo, no laser Tm:YAG [27, 28]. Uma das principais
vantagens dessa transicdo deve-se ao fato da mesma corresponder a uma banda de
emissdo larga, tornando possivel a agdo lazer com comprimento de onda sintonizavel
entre 1650 a 2050 nm.

Outra emissdo caracteristica do Tm>" corresponde & transicdo eletronica

'G,—>Hs. Esta emissdo desperta grande interesse, uma vez que é possivel obter luz
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laser azul que € muito importante devido ao grande numero de aplica¢cdes da mesma em

comunicagdo submarina e armazenamento otico de informacéo [29].

Figura 2.4: Diagrama simplificado de niveis de energia com as principais transi¢oes

eletronicas do fon Tm*".
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Fonte: Autor, 2016.

O Tm*" ainda apresenta importantes emissdes na regido do infravermelho
proximo que correspondem as transicdes *Hs—>°Hs (800 nm), *Hs—>°Hg (1230 nm) e
*H,—°F, (1470 nm). Recentemente, foi demostrado que nanoparticulas de CaFy:Tm
podem ser utilizadas como nanotermdmetros com alta resolucdo espacial e alta
penetracdo [30]. J& as transi¢cGes em torno de 1230 nm e 1470 nm possuem diversas

aplicacdes em sistemas de telecomunicacdes, como por exemplo, amplificadores dpticos

[31].
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2.1.3 O fon de hélmio (Ho*")

O elemento quimico hélmio (Ho) é um terra rara da série dos lantanideos,
possui nimero atdmico 67 e configuragdo eletronica {Xe}6s?4f'*. Quando os fons de
holmio séo incorporados a matrizes hospedeiras a sua forma eletrdnica mais estavel é a
trivalente (Ho®"). As transicdes eletronicas neste fon ocorrem devido a configuraco

eletronica da camada 4f, parcialmente preenchida com 10 elétrons.

O Ho** semelhantemente ao Tm** tem uma estrutura de niveis de energia bem
complexa quando comparado ao Yb**. Assim como o Tm**, o Ho®* possui um grande
nimero de emissbes em diversas regides do espectro eletromagnético. Podemos
observar na figura 2.5 a estrutura de niveis de energia do fon Ho*, assim como algumas

de suas principais transi¢coes eletrdnicas na regido do visivel e infravermelho.

Figura 2.5: Diagrama simplificado de niveis de energia com as principais transicoes

eletronicas do fon Ho®".
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O ion hdlmio apresenta importantes transicdes eletronicas, entre estas uma que
desperta grande interesse que é a °l; — °lg (em torno de 2020 nm) devido a sua acdo
laser com potenciais aplicagcdes em radar laser e medicina (em cirurgias) [32]. O H6Imio
ainda apresenta importantes emissdes na regido do visivel do espectro eletromagnético,
que correspondem as transicdes *l,—°lg (540 nm) e ’ls—°lg (640 nm) que podem ser
aplicadas na geracdo de luz branca. Além disso, quando o fon Ho®* é incorporado a
nanoparticulas estas emissfes podem ser usadas para bioimagens fluorescentes [33] e

nanosensor de temperatura [34].

Na secdo seguinte abordaremos as principais caracteristicas dos
nanotermometros luminescentes baseados em nanoparticulas dopadas com ions terra

raras.

2.2. Nanotermometria.

A temperatura é uma variavel fundamental na termodindmica e na mecéanica
estatistica [35]. O instrumento utilizado para medir a temperatura (ou a variacdo de
temperatura) de um determinado sistema € chamado de termémetro. Um termdmetro é
um dispositivo que é capaz de medir temperatura ou um gradiente de temperatura, sendo
basicamente constituido por dois elementos. O primeiro é o sensor de temperatura, que
faz uso de alguma grandeza fisica dependente da temperatura (como, por exemplo, o
volume de um gas ou liquido mantido a pressdo constante, a resisténcia elétrica de
condutores metalicos, etc). O segundo elemento converte estas variacbes em valores
numéricos de temperatura. Os primeiros termémetros foram desenvolvidos por varios
cientistas (entre eles Galileo) entre os séculos XVI e XVII. Naquela época, os
termOmetros eram construidos com base no principio de que determinadas substancias

(tal como ar e agua) se expandiam quando aquecidas [36].

Atualmente, o processo de determinacdo da temperatura é crucial em inimeras
investigacOes cientificas e desenvolvimentos tecnolégicos, representando cerca de 75%
a 80% do mercado de sensores em todo o mundo [37]. No entanto, com 0s avangos
recentes em nanotecnologia e nanomedicina surge a necessidade de uma termometria

(parte da fisica voltada ao estudo da temperatura e dos termdmetros) mais precisa e com
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alta resolucdo espacial, apta para determinar a temperatura de sistemas no regime de
micro e nano-escala (nanotermometria), em que os métodos convencionais n&do

permitem realizar medidas.

O processo de desenvolvimento de termOmetros capazes de aferir a
temperatura com alta resolucédo espacial (neste caso chamados de nanotermdmetros) tem
sido um topico de pesquisa muito desafiador [35, 38-40], pois ndo estd relacionado
somente ao processo de miniaturizagdo, mas também da capacidade de manipular novas
propriedades quimicas e fisicas dos materiais, que sdo modificadas para uma escala de
comprimento tdo pequena [41]. A medicdo da temperatura em nano-escala
(nanotermometria) diz respeito a determinacdo da temperatura local (ou variacdo de
temperatura) de um dado sistema com resolucdo espacial sub-micrométrica [35]. Tais
medidas sdo necessarias para o completo entendimento de sistemas micrométricos e
nanoestruturados, onde a dindmica e desempenho sdo fortemente influenciados pela
temperatura. AplicacGes onde é importante ser capaz de medir a temperatura local em
nano-escala podem ser divididas (em uma primeira aproximacao) em trés grades areas:

biomedicina, micro/nano-eletrénica e dispositivos fonicos integrados [40].

Biomedicina — Em qualquer sistema biolégico a temperatura apresenta um
papel de extrema importancia em propriedades dinamicas [42-44]. Por exemplo, a
temperatura € um dos parametros criticos e fundamentais na taxa de divisdo celular e
crescimento dos tecidos, mudancas nas atividades metabolicas e reacdes enzimaticas. A
temperatura também influencia de forma significativa as propriedades estruturais de
biomoléculas importantes como, por exemplo, as proteinas que podem sofrer processo
de desnaturacdo, quando suas temperaturas sobem poucos graus acima de 37 °C [45].
Dessa forma, para compreender a dindmica de biosistemas é fundamental o
monitoramento da temperatura. Além disso, 0 monitoramento térmico em biosistemas é
de extrema importancia para deteccdo precoce e tratamento de doencas. Uma vez que,
em geral, as células cancerigenas possuem temperatura mais elevada que as células
normais (devido ao seu aumento da atividade metabdlica) [46, 47], 0 monitoramento
preciso da temperatura pode ajudar de forma significativa na percep¢do de uma
patologia e fisiologia e, por sua vez, otimizar o diagndstico precoce em processos
terapéuticos (por exemplo, tratamento hipertermal de tumores e terapia fotodindmica)
[48, 49]. Portanto, em biomedicina a nanotermometria pode desempenhar um papel

fundamental no monitoramento, diagnostico e tratamento de doencas.
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Micro/nano-eletrénica — Com o processo de miniaturizacdo dos canais de
conducdo elétrica dos dispositivos eletronicos, o aquecimento local (via efeito Joule)
torna-se um problema fundamental. Dessa forma, qualquer alteracdo na resisténcia
elétrica local desses canais podem levar ao aparecimento dos chamados “pontos
quentes”, que sdo aumentos da temperatura em regides bem localizadas. Assim, a fim de
prevenir danos significativos na estrutura destes materiais [50], € essencial a
determinacdo precisa da localizagcdo de tais singularidades. Todavia, 0 processo de
determinacéo tanto da localizacdo quanto da magnitude dessas singularidades térmicas,
a principio ndo é uma tarefa facil, uma vez que dependem da qualidade dos circuitos e
da estrutura do dispositivo. Assim, na micro/nano-eletrénica, a nanotermometria pode
se tornar uma ferramenta essencial para deteccdo dos “pontos quentes” em circuitos

integrados [51].

Dispositivos fotbnicos integrados (fotodispositivos) — Uma vez que a
qualidade de funcionamento destes sistemas depende das propriedades Opticas que
constituem o material, a temperatura torna-se um paramento extremamente importante
em seu desempenho. Isso ocorre, por exemplo, no processo de controle e manipulagéo
da luz em varios dispositivos fotdnicos, que sdo realizados através de variacdes
submicrométricas do indice de refracdo, que é um parametro fisico fortemente
dependente da temperatura [51, 52]. N&o é apenas o indice de refracdo que possui uma
forte dependéncia com a temperatura, mas também parametros como a eficiéncia de
conversdo Optica de conversores nao lineares [53], o0 ganho dptico de lasers integrados e
as propriedades espectrais da estrutura do “band-gap”. Diante disso, fica claro a
importancia do controle preciso da temperatura no interior dos dispositivos fotbnicos
integrados, uma vez que qualquer variacdo da temperatura pode afetar diretamente o seu
desempenho, ou até mesmo causar danos irreversiveis [54]. Dessa forma, a
nanotermometria pode ser considerada uma ferramenta indispensavel para obter a leitura
das singularidades na temperatura induzidas durante o processo de funcionamento de
equipamentos fotdnicos integrados, sendo entdo primordial para o desenvolvimento de

dispositivos mais confiaveis e eficientes.

Como acabamos de ver, nanosensores de temperatura possuem diversas
aplicacdes. No entanto, infelizmente um nanotermdmetro universal ndo existe, uma vez
que diferentes aplicacGes exigem diferentes propriedades. Por exemplo, as propriedades

necessarias que um nanotermémetro deve satisfazer para aplicacfes bioldgicas sdo
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muito diferentes das caracteristicas necessarias para imageamento térmico em
dispositivos de fluidos-Opticos. Para aplicacfes em biosistemas, 0os nanotermdmetros
devem ser sollveis em &gua (para serem incorporados ao sistema analisado),
biocompativeis (ndo toxicos) e muito estaveis sob a irradiacdo da luz. Ja em fluidos-
oOpticos a toxicidade ndo é um fator critico, mas devido as altas intensidades da radiacédo
laser alcangadas dentro dos micro-canais, as estabilidades fisica e quimica com respeito

a radiacdo laser tornam-se aspectos essenciais.

Nos ultimos anos, motivados principalmente por suas aplicacdes préticas,
muitos pesquisadores tém focado no desenvolvimento de técnicas capazes de medir a
temperatura com resolucdo sub-micrométrica [55]. De modo geral, os principais
métodos para a determinagcdo da temperatura com alta resolucdo espacial podem ser
divididos em dois: termometria de contato (quando ocorre contato direto com 0 meio) e
termometria sem contato (também conhecido como ndo invasiva) [38]. Termometria de
contato requer o uso de fiacdo elétrica, que pode produzir fortes ruidos eletromagnéticos
(juntamente com perigosas faiscas) e ndo podem ser aplicados em ambientes corrosivos
[36]. Por causa dessas limitagOes, a termometria sem contato foi desenvolvida [56] e,
entre essas, aqueles que usam diferentes propriedades da luz constituem métodos
promissores na determinagdo da temperatura com alta resolucdo espacial. No entanto,
alguns destes métodos possuem limitacdes graves. A principal delas é que a maioria
permite a medicdo da temperatura somente na superficie da amostra [57]. Além disso,
métodos como termografia no infravermelho e termoreflectdncia mostram resolucéo
espacial restrita [58, 59]. Por outro lado, espectroscopia Raman pode somente ser
aplicado em materiais que mostram um efeito Raman eficiente e, portanto, é restrita a

alguns poucos sistemas [60, 61].

Neste contexto, termometria luminescente (no visivel e infravermelho) em
nano-escala surgiu como uma alternativa para contornar muitas dessas limitag6es, uma
vez que viabiliza maior resolucdo espacial em medidas da temperatura no interior de um
corpo quando as nanoparticulas luminescente sao interiorizadas, uso em altas
temperaturas e determinacdo da temperatura na presenca de campos eletromagnéticos

intensos sem efeitos de interferéncias [38, 40].

2.2.1 Nanotermometria Luminescente
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Nanotermdmetros luminescentes (NTLs) [38-40] sdo definidos como
nanoparticulas (com tamanho menores que 100 nm) cuja luminescéncia é fortemente
afetada por pequenas variacdes da temperatura. Dessa forma, uma das propriedades
espectrais da sua luminescéncia pode ser usada para determinar a temperatura das
nanoparticulas, assim como, a temperatura local do sistema em que as mesmas Sao
incorporadas. Os NTLs podem ser classificados de acordo com o parametro de
luminescéncia que é analisado para obter a leitura térmica. Os seis principais parametros
que definem a luminescéncia de um dado material sdo: intensidade; forma da banda;
posicdo espectral; polarizacdo; tempo de vida e largura de banda. A figura 2.6 mostra
esquematicamente como o espectro de luminescéncia é modificado quando cada um
desses parametros é afetado pela temperatura. Assim, baseado em cada um destes seis

parametros € possivel definir as seguintes subclasses de NTLs [40]:

Nanotermometria Luminescente baseada na forma da banda de emisséo. Neste
caso, 0 parametro a ser usado para extrair a leitura térmica é a razdo entre as
intensidades das linhas espectrais que compdem o espectro de luminescéncia, assim o
termo “forma da banda” estda relacionado a esta razdo entre as intensidades.
Normalmente, as variacOes na razdo entre as intensidades (induzidas por temperatura)
ocorrem quando os estados eletrdnicos responsaveis pela emissdo sao muito proximos

em termos de energia.

Nanotermometria Luminescente baseada no tempo de vida. O tempo que a
intensidade de emissdo leva para decair a 1/e do seu valor méximo é denominado de
tempo de vida (t7). A probabilidade de decaimento dos niveis eletrénicos, que é definida
como o inverso do tempo de vida de luminescéncia, esta relacionada a muitos
parametros (tais com decaimentos por multifénons e processos de transferéncia de energia
assistido ou ndo por fénons) que podem depender da temperatura. Dessa forma, esta
dependéncia com temperatura torna possivel a extracdo da leitura térmica a partir da
determinagdo do 1. Nanotermometria luminescente baseada no tempo de vida tem
muitas vantagens como, por exemplo, a leitura da temperatura ndo é afetada pela

intensidade de emissdo medida.
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Figura 2.6: Representacdo de seis possiveis efeitos causados pelo aumento da temperatura
na luminescéncia. As linhas vermelhas correspondem a temperaturas mais elevadas em

comparacao as linhas azuis.
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Nanotermometria Luminescente baseada na posicdo espectral. Neste caso a
temperatura pode ser medida a partir da analise da variacdo da posicdo espectral (shift
espectral) das linhas emissoras, que séo determinadas pela separagdo de energia (gap)
entre os dois niveis eletrnicos relacionados ao processo de emissdo. 1sso acontece,
porque a posi¢do espectral de um material emissor depende de uma série de parametros
(tais como a distancia entre os atomos e indice de refracdo) que podem variar com a
temperatura. Dessa forma, é esperado que ocorra uma dependéncia da variacdo da
posicdo espectral das linhas de luminescéncia (em qualquer material emissor) com a
variacdo da temperatura. Esta dependéncia € usada na Nanotermometria Luminescente
baseada na posi¢do espectral para converter o shift espectral em temperatura. Uma das
principais vantagens dessa técnica é que a leitura da temperatura ndo e afetada por

flutuacGes da intensidade da luminescéncia.
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Nanotermometria luminescente baseada na intensidade de emissdo. Quando a
temperatura muda, pode ocorrer uma variacdo no nimero total de fétons emitidos por
unidade de tempo, consequentemente levando a um aumento (ou diminui¢do) da
intensidade do espectro de emissdo. Estas variacdes na intensidade de emissao induzida
pela mudanca de temperatura sdo causadas por fatores complexos, que incluem um
grande numero de processos para explicd-los, tais como redistribuicdo de populacdo
devido a estatistica de Boltzmann, mecanismos de quenching de luminescéncia e efeitos
de processos nao radiativos [36]. Assim, a Nanotermometria luminescente baseada na
intensidade de emisséo faz uso das variagdes da intensidade de luminescéncia para obter

a leitura térmica.

Nanotermometria luminescente baseada na largura da banda de emissao.
Neste caso o parametro usado para atingir a leitura de temperatura é a largura da banda
de luminescéncia. Isso ocorre, pois a largura de varias linhas de emissGes que
constituem o espectro de luminescéncia € determinado tanto por parametros do material
(tal como grau de desordem) quanto pela temperatura. Além disso, é bem conhecido que
em certos materiais luminescentes, quando a temperatura aumenta, ocorre um aumento
correspondente da densidade de fonons levando a um alargamento homogéneo do
espectro de luminescéncia. Em geral, a magnitude do alargamento da banda de
luminescéncia induzido pela temperatura é bem pequeno, entdo ele geralmente s6 pode

ser observado em sistemas que possuem linhas de emissdes estreitas.

Nanotermometria luminescente baseada na polarizacdo. A intensidade e a
forma da radiacdo emitida por meios anisotrépicos (meios em que certa propriedade
fisica varia com a direcdo de propagacdo) sdo fortemente dependentes de sua
polarizacdo (que nesse caso € nado isotropica). Devido a isso, definiremos o parametro
“polarizacdo anisotropica”, como a razao entre as intensidades de luminescéncia de dois
estados ortogonalmente polarizados. Assim, nanotermometria luminescente baseada na
polarizacdo, usa a dependéncia da polarizacdo anisotropica com a temperatura para

obter a leitura térmica.

Dessa forma, a nanotermometria luminescente, através da analise do espectro
de emissdo obtido do sistema estudado, fornece diversas opcles para medir a
temperatura em nanoescala. No entanto, € importante salientar que a sensibilidade

térmica de cada NTLs varia de um sistema para outro, uma vez que deve depender da
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magnitude da variacdo espectral induzida termicamente. Portanto, uma maior
sensibilidade térmica certamente deve ser obtida em sistemas que apresentam notaveis
variagbes em seus parametros de luminescéncia para pequenas variagbes de

temperatura.

2.2.2 Nanotermdmetros Luminescentes baseados em nanoparticulas dopadas com

jons terra raras.

Nos ultimos anos, um grande nimero de nanoparticulas luminescentes (NPLs),
que incluem entre outras as nanoparticulas metalicas (de ouro e prata) [62, 63],
nanocristais semicondutores (Quantum Dots - QDs) [64] e nanoparticulas dopadas com
fons terra raras [65-67], vém sendo propostos na comunidade cientifica como NTLs
capazes de medir com precisdo a temperatura de dispositivos nano-eletrénicos, sistemas
optico-fluidos, no interior de células [68], e em pequenos animais [69]. Entre todas as
nanoparticulas luminescentes capazes de medir a temperatura com alta resolucao
espacial, aquelas dopadas com ions terra raras vém sendo bastante utilizadas como
mostradores nanométricos de temperatura. Entre as principais vantagens do uso dessas
nanoparticulas (em relacdo as outras) como NTLs estdo a sua superior estabilidade
fisica e quimica, baixa toxicidade, linhas luminescentes estreitas e baixo efeito de

envelhecimento.

Nanoparticulas dopadas com ions terra-raras para nanotermémetros
luminescentes foram propostas pela primeira vez, no inicio da ultima década, por Wang
e colaboradores [70]. Inicialmente o trabalho focava em nanotermometria baseada em
varios tipos de nanoparticulas luminescentes conhecidas naquela época que incluiam:
semicondutores (QDs) de Telureto de Cadmio (CdTe), de Sufeto de Zinco (ZnS)
dopadas com Mn*" e co-dopadas com Mn*Eu®* e BaFBr dopadas com Eu®'. Foi
observado que as nanoparticulas de BaFBr:Eu®* apresentavam uma banda de emissio
em torno de 388 nm (correspondente a transicdo 4f°5d'—4f" (°S;;)), e que a intensidade
do pico de emissdo variava de forma linear e reversivel com a temperatura no intervalo
de 30-150 °C, como mostrado na figura 2.7. Essa dependéncia reversivel com a

temperatura foi considerada de grande importancia e com potencial aplicagdo em, por
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exemplo, biomedicina onde um sistema de alta estabilidade e repetibilidade seria

essencial para monitorar os parametros variaveis in vivo.

Figura 2.7: Espectros de fluorescéncia das nanoparticulas de BaFBr:Eu®* no intervalo de
temperatura 30-150 °C (de cima para baixo); sob excitacdo em 280 nm. Intensidade do
pico de fluorescéncia em 388 nm (referente a transicdo 4f°5d'—4f’ (%S;,)) das
nanoparticulas de BaFBr:Eu* em fun¢io da temperatura, durante o aquecimento e o

resfriamento.
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Logo apds, as emissdes das nanoparticulas de ZnS co-dopadas com Mn?*/Eu®*
foram investigadas. Estas nanoparticulas apresentavam duas bandas de emissdo, uma
com pico de intensidade em torno de 612 nm referente a transicéo *Do—'F, do Eu** e a
segunda em torno 595 nm referente a transicéo *T,—%A; do Mn?*. Foi observado que a

razdo entre os picos de intensidades destas duas bandas de emissGes apresentavam uma
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relacdo linear com a temperatura no intervalo de 30 a 140 °C, como pode ser visto na

figura 2.8.

Figura 2.8: Topo: Espectros de luminescencia de nanoparticulas de ZnS:Mn**/Eu®* obtido
para uma variacdo de temperatura de 30-150 °C. Parte superior esquerda: Pico da
emissdo em 612 nm referente a transicio °Dy—'F, do Eu® sob excitacdo em 394 nm. Parte
superior direita: Pico da emissdo em 595 nm referente a transicdo ‘T;—°A; do Mn*" sob
excitacdo em 360 nm. Inferior esquerdo: Variacdo da intensidade de luminescéncia em
funcéo da temperatura, onde o quadrado representa a emissdo em 612 nm (com excitacéo
em 394 nm) e o circulo representa a emissdao em 595 nm (com excitacdo em 360 nm).
Inferior direito: Razdo entre as intensidades dos picos em 595 e 612 nm em func¢do da

temperatura.
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Deste entdo, o interesse em nanotermometria luminescente baseada na
dependéncia com a temperatura das emissdes dos ions lantanidios dopando
nanoparticulas tem crescido de forma significativa na ultima década, com trabalhos
aplicados a outros ions e outras técnicas. Como vimos na se¢do anterior, 0s parametros

mais comuns de luminescéncias que possuem uma termo dependéncia sdo: a
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intensidade, a razdo das intensidades, a largura da banda de emisséo, a posicdo espectral
da banda de emissdo, a polarizacdo da luz e o tempo de vida da emisséo. Entretanto,
devido a blindagem dos elétrons de valéncia nos ions terra-raras, nem todas estas opgoes
sdo viaveis ou sensivel o suficiente em nanoparticulas dopados com terra-raras. Na
proxima secdo, discutiremos uma das principais técnicas usadas para extrair a leitura

térmica a partir da termo-dependéncia das nanoparticulas dopados com terra-raras.
2.2.3 Razao de Intensidade de Fluorescéncia (RIF)

A razdo entre as intensidades de fluorescéncia (RIF) é uma das técnicas [35]
mais comuns para medir a temperatura usando materiais (como, por exemplo, vidros,
cristais, fibras 6ticas e mais recentemente nanoparticulas) dopados com ions terra-raras,
tendo como base as mudancas das intensidades da luminescéncia, mas ao invés de usar
uma Unica intensidade [36], usa-se a razdo entre duas intensidades, ou seja, faz uso de
uma segunda banda como referéncia, por isso essa técnica também ¢é chamada de “auto-
referéncia”. A técnica RIF foi proposta pela primeira vez em 1990 por Berthou e

Jorgensen [71] usando uma fibra 6ptica de vidro fluoreto co-dopado com Er¥*/Yb**.

A técnica RIF é baseada na razéo das intensidades entre dois diferentes niveis
de energia termicamente acoplados, ou seja, ambos 0s niveis estdo separados por um
gap de energia pequeno o suficiente, de tal forma que elétrons ao absorverem energia
térmica sejam promovidos ao estado de maior energia. Uma vez que ambos os niveis
sdo estreitamente espacados, o decaimento ndo radiativo do nivel superior para o
inferior € muito provavel. Assim, ambos estados estdo ligados e compartilham a mesma
populacéo de elétrons. As populacbes de dois niveis termicamente acoplados seguem a
lei de distribuicdo de Boltzmann. Assumiremos agora que as duas linhas espectrais que
observamos sao as do nivel 1 e 2, como mostrado na figura 2.9. Devido a proximidade
ente os niveis 1 e 2, a populacao inicialmente do nivel 1 é termicamente redistribuida
ente os niveis. Nestas condic¢Ges a populagdo do nivel de energia 2, N, serd dada por [36,
40]:

N, = Nlexp(—EJ (2.3)
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Figura 2.9: Diagrama simplificado de niveis de energia que mostra as transicdes de
interesse para a técnica razdo de intensidade de fluorescéncia (RIF) para medir
temperatura. As setas pontilhadas representam os decaimentos nédo radiativos, enquanto
as setas solidas, simbolizadas por I, e I;, representam as intensidades das transi¢des

luminescentes para a medida da razéo da intensidade de fluorescéncia.
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Fonte: Adaptado de Fan Zhang, 2015 [36].

nesta expressdo, N; € a populacdo do nivel 1, 4E é a separacdo de energia entre o0 estado
1 (com energia E;) e o estado 2 (com energia E;), kg € a constante de Boltzmanne T é a
temperatura absoluta. Como os estados 1 e 2 estdo populados, ambos contribuem para o
espectro total de luminescéncia com a presenca das duas linhas de luminescéncia com
energias diferentes. Entdo, as intensidades das linhas de luminescéncia correspondentes
a de-excitacdo dos estados 1 e 2 para o estado fundamental, simbolizados por I; e Iy,
serdao dadas por [36, 38]:

L =¢N, (2.4)
I, =p,N, (2.5)
@, = 0,0,0, (2.6)
®, =7,0,0, (2.7
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Em que g é a degenerescéncia, 6 ¢ a se¢do de choque de emissdo e ® ¢ a frequéncia
angular da transigdo. Assim, a razdo entre as intensidades, que a partir de agora
chamaremos de R, seré dada por:

r oN; 0,6,0, Kg
Ou ainda
I AE
R=-2=Bexp| —— 2.8
o005 e
Onde B = 9:0,0,
9,0,

A equacdo (2.8) € usada pela técnica de RIF para obter a temperatura absoluta
na qual o sistema analisado se encontra. Para isso, convencionalmente devemos tomar o
logaritmo natural da equacéo (2.8), para obtermos uma equacéo linear com o inverso da

temperatura. Dessa forma, teremos uma equagdo do tipo In(R)=a+b/T, onde
a=In(B)e b=-AE/kg, que por sua vez pode ser usada como equacédo de calibracao

da temperatura do sistema. Medidas de temperatura utilizando a razdo entre duas bandas
de emissdo, ao invés de apenas um Unico pico de emissdo, apresentam diversas
vantagens. Primeiramente, a teoria por trds da técnica RIF ja é relativamente bem
compreendida, e assim, seu comportamento é mais facil de prever. Além disso, o fato de
nesta técnica usarmos a razdo entre duas bandas reduz as flutuacdes nas medidas
causadas pelas variagcdes de intensidades na potencia de excitacdo, assim como, nas
concentracdes dos ions nas matrizes hospedeiras. Com essas vantagens, a técnica RIF
aplicada a nanotermometria luminescente tem despertado bastante interesse na
comunidade cientifica [65, 66, 68, 72].

Um exemplo bastante explorado na literatura de ion terra rara com estados com
essas propriedades para termometria baseada em RIF é o Er**, cujos estados que emitem
no verde, *Hii;, € “Ssp, S80 separados por um intervalo de energia que, dependendo da
matriz hospedeira [73], podem variar de 350 a 900 cm™. No entanto, deve ser notado
que em alguns casos é ainda possivel definir uma razédo entre as intensidades associadas
com um unico nivel emissor, com dois subniveis Starks bem separados [34, 67, 74].
Neste caso os valores da separacdo em energia entre os subniveis Starks AE serdo
geralmente bem menores (da ordem de 100 cm™) do que os convencionais. Mais

recentemente, a técnica RIF tem sido usada para niveis ndo termicamente acoplados,
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pois basta que esses apresentem uma dependéncia facil (de estimar) com a temperatura

como, por exemplo, linear ou exponencial [34, 69, 75, 76].

Para avaliar a performance de um NTL é importante conhecer como a taxa com
que a razdo da intensidade de florescéncia varia para certas alteracdes na temperatura.

Esta taxa é chamada de sensibilidade térmica, S, que é dada por:

s=OR _peyp[ AE ), AE _p AE 29)
dT keT ) kT kg T
E a sensibilidade térmica relativa, S, , que é definida como:
S AE
S === 2.10
" R Kk T? 219

Apesar da sensibilidade térmica ser um indicativo da eficiéncia de um sensor
de temperatura, ela ndo incluem alguns variaveis que podem ser relevantes em termos
praticos, tais como a eficiéncia quantica de emissdo do material e a relacdo sinal ruido.

Para levar em conta esses fatores adicionais que podem influenciar a aplicabilidade do

sensor, definiremos o parametro resolugéo térmica (AT,

) que é a minima variacao de

temperatura que pode ser eficientemente medida, expressa matematicamente como [35,
36]:

AT, = % (2.11)

onde o;€é o desvio padrdo em certa temperatura T da inclinacdo da curva de

sensibilidade térmica (S).

2.2.4 Nanomateriais de LaFz; e de NaNbO;

2.2.4.1. Nanocristais de Fluoreto de Lantanio (LaFs3)
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A matriz Fluoreto de Lantanio (LaFs) vem sendo intensamente estudada tanto
em sua forma cristalina (bulk) quanto mais recentemente como nanocristais [77]. Nos
ultimos anos, a matriz LaF; dopada com ions terras raras tem despertado grande
interesse na comunidade cientifica devido principalmente as suas potenciais aplicaces,
que entre outras, incluem marcadores luminescentes bioldgicos [78, 79],
nanotermdmetros luminescentes [72, 74] e bioimagens fluorescentes [80]. Todas essas
possiveis aplicagdes de materiais a base de fluoretos (LaFs;, CeFs, EuFs, NaYF,, etc.)
devem-se principalmente as suas excelentes propriedades térmicas e opticas. Além
disso, os fluoretos possuem uma ampla transparéncia optica, que vai desde a regido do
ultravioleta até o infravermelho [81, 82]. Outra propriedade importante € que 0s
fluoretos possuem baixa energia de fonon (em torno de 500 cm™), no caso do LaFs, por
exemplo, em torno de 400 cm™ [82, 83] o que dificulta os possiveis decaimentos ndo

radiativos.

A matriz cristalina de Fluoreto de Lantanio em condi¢bes normais de
temperatura e pressdo apresenta uma fase hexagonal pura com estrutura cristalina
trigonal, chamada também de tysonite (P3c1), com parametros de redes a =b = 7,160 (+
0,05) A e c = 7,36 (+ 0,07) A, sendo, portanto um cristal uniaxial com valores de
volume de célula unitéaria e densidade, respectivamente, de 326,764 A® e 5,973 g/cm®
[84]. A figura 2.10 mostra uma ilustracdo esquematica de uma célula unitaria de um

cristal de LaFs.
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Figura 2.10: Célula unitéria do cristal de LaF;. A particula maior representa o ion La*" e

as pequenas representam os ions F.

Fonte: Sales, T. O., 2015 [84].

2.2.4.2 Nanocristais de Niobato de Sédio (NaNbOs3)

Os nanocristais de Niobato de S6dio (NaNbO3z) é um nanomaterial dielétrico
que é formado por estruturas do tipo perosvskita, isto €, apresentam a forma ABO3 [85].
Em 1839 o mineralogista russo Count Lev Aleksevich Van Perovski observou pela
primeira vez este tipo de estruturas em minerais de Titanato de Calcio (CaTiO3), e em
sua homenagem esse tipo de estrutura atbmica passaram a serem chamadas de

perovskita.

As perovskitas gquimicamente mais estaveis sdo as que apresentam uma
estrutura cubica de face centrada [86], como pode ser observado na figura 2.11. Este
tipo de estrutura € caracterizada por possuir em seus vértices cations metalicos (A),
enquanto que os centros das faces sdo ocupados por atomos de oxigénio; ja o centro da
estrutura (intersticio) é ocupado por outro cation metalico.
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Figura 2.11: (a) Célula unitaria de uma estrutura perovskita, onde no centro encontra-se o

octaedro BOg. (b) Estrutura visualizada com varios octaedros BOg nos veértices.

Fonte: Webler, G.D., 2011 [86].

A matriz de NaNbO3; tem despertado grande interesse na comunidade cientifica
por apresentar propriedades fisicas e quimicas Unicas, entre as quais podemos destacar:
propriedades piezoelétricas [87], antiferroelétricas a temperatura ambiente [88] e efeitos
fotocataliticos [89-91]. Além disso, niobatos alcalinos vem sendo estudados devido as suas
promissoras propriedades opticas ndo lineares, tais como geracdo de segundo harmonico
[92]. Recentemente, o comportamento da citotoxicidade e degradagcdo de ceramicas
piezoelétricas de niobato de sodio e potassio foi investigado para aplicacdes biomédicas
[93].

Nos ultimos anos ions terras raras passaram a ser incorporados aos nanocristais
de niobato de sédio para diversas aplicacbes. Como, por exemplo, nanoparticulas de
NaNbO3 dopadas com Er¥*/Yb* ou Tm**/ Yb** quando excitadas em 980 nm mostram
significantes emissdes na regido do visivel [94, 95], podendo entdo serem usadas como
marcadores luminescentes multifotonicos. Além disso, nanotermometria luminescente
por dois fétons baseada na conversdo ascendente de energia na regido do visivel das

nanoparticulas de NaNbO3 dopadas com Er¥*/Yb** foi demostrada [65].

2.3. Sintese das nanoparticulas .

2.3.1 Sinteses de nanocristais de LaF3; dopados com TR®
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As nanoparticulas de Fluoreto de Lantanio (LaFs) dopadas com Tm®*
(LaF3:Tm) e co-dopadas com Yb*/Ho®* (LaFs:Yb/Ho) usadas nesta tese foram
sintetizadas pelo método de co-precipitacdo de quimica Umida [77].

Os reagentes utilizados no processo de sintese das nanoparticulas de LaFs
dopadas com os ions terra raras sao mostrados na tabela 2.3. Todos os reagentes foram
adquiridos da empresa Sigma-Aldrich. Devido ao seu alto nivel de pureza (99,9%) os

mesmos foram usados diretamente sem a necessidade de purificacdes adicionais.

Tabela 2.3: Reagentes usados nas sinteses nanoparticulas de LaF.

Cloreto de lantanio LaCls; 245,26
Fluoreto de amonio NH4F 37,04

Cloreto de tulio (I11) TmCl; 275,29
Cloreto de itérbio (111) YbCl3 279,40
Cloreto de hélmio (I11) HoCl; 271,29

Fonte: Autor da tese

Antes de iniciar o processo de sintese devemos primeiramente identificar, em
termos de massa, a quantidade de cada um dos reagentes que serdo usados para a sintese
de cada amostra. Para isso, foi usada a relacdo estequiométrica da reacdo quimica que
descreve 0 processo de sintese das nanoparticulas de LaFs;. Essa equacdo pode ser

expressa pela seguinte relacéo:

3NH,F + LaCl, — LaF, +3NH,CI (2.12)

Para realizar o processo de dopagem das nanoparticulas de LaF; com os ions
terra raras € necessario substituir uma certa quantidade de Cloreto de Lantanio por
Cloreto de TRs (TR = Tm, Yb e Ho). Dessa forma a equagéo (2.12) pode ser escrita da

seguinte forma:

3NH,F +(1-x) LaCl, + XTmCl, — La,  TmF, +3NH,CI (2.13)
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3NH,F +(1— y— Z) LaCl, + yYbCl, + zHoCl, — La( )Yb(y)Ho(Z F,+3NH,Cl  (2.14)

1-y-z

)

As equagOes (2.13) e (2.14) representam, respectivamente, relacOes
estequiométricas da reacdo quimica que descreve 0 processo de sintese das
nanoparticulas de LaF; dopadas com Tm?** e co-dopadas com Yb**/Ho**. Além disso, o0s
parametros X, y e z representam as concentracées dos fons dopantes Tm**, Yb>* e Ho**,

em mol, respectivamente.

Através das equacdes (2.13) e (2.14) e do peso molecular dos reagentes
(apresentados na tabela (2.3)), foi possivel calcular a quantidade percentual de massa
molar em gramas de cada reagente, para que ao final do processo de sintese
obtivéssimos aproximadamente 300 mg de nanoparticulas. Todos estes reagentes
utilizados na sintese foram pesados em uma balanca analitica com precisdo de
0,00001g.

O processo de sintese das nanoparticulas de LaF; dopadas com ions terras raras
inicia-se colocando aproximadamente 40 ml de agua Milli-Q em um bal&o de 250 ml
com fundo redondo e um unico gargalo, sob agitacdo magnética e aquecimento,
conforme mostrado na figura 2.12 (a), e entdo espera-se cerca de 15 a 20 min até que a
agua atinja a temperatura de aproximadamente 75 °C. Em seguida, sdo adicionadas um
a um, as quantidades estequiométricas do Fluoreto de Lantanio (LaCls) e dos ions terras
raras em sua forma de cloretos (TmClz, YbCl; e/ou HoClz). Apo6s a adicdo de cada
reagente foram inseridos 5 ml de agua Milli-Q para lavar o gargalo do baldo, e
esperava-se cerca de 10 minutos (tempo necessario para que a solucdo torne-se
homogénea) para que o proximo reagente fosse adicionado. Por altimo foi adicionada,
gota a gota, uma solucdo contendo fluoreto de aménio (NH4F), que havia sido
previamente dissolvido a 5 ml de 4gua Milli-Q sob agitacdo magnética e a temperatura
ambiente por 5 min. Logo apos, a solucdo foi mantida sob agitacdo magnética e a
temperatura de 75 °C por 2 horas. Entéo, o aquecimento foi desligado e a mistura ficou
somente sob agitacdo magnética por aproximadamente 50 min, tempo necessario para a
solugéo retornar a temperatura ambiente. Ao final desse processo obtemos uma solugéo

esbraquigcada como mostrado na figura 2.12 (b).
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Figura 2.12: (a) Processo de mistura, aquecimento e agitacdo da solucdo. (b) Solugéo
branca obtida apds o processo de mistura. (c) Centrifugacdo da solucdo branca para
separar a parte sdlida (precipitado) da liquida. (d) e (e) lavagem e secagem. (f) Precipitado

obtido apds o processo de secagem.

Fonte: Rocha, U., 2014 [14]

Para obter o precipitado a partir da solugdo resultante, foi necessaria a
realizacdo dos processos de centrifugacdo, conforme mostrado na figura 2.12 (c), e
lavagem. Dessa forma, as amostras foram centrifugadas por duas vezes a 9000 rpm
durante 10 min, em seguida a 1000 rpm por 12 min e finalmente a 11000 por 15 min.

Durante este processo o precipitado foi lavado diversas vezes com agua Milli-Q.

Figura 2.13: Processo de refinamento do p6 de nanoparticulas de LaF; obtido.

Fonte: Rocha, U., 2014 [14].

O precipitado obtido atraves do processo de centrifugacdo e lavagem (mostrado
na figura 2.12 (d)) foi entdo secado em uma estufa (como mostrado na figura 2.12 (e))
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por dois dias a temperatura de 60 °C. Para obter um pd de nanoparticulas mais fino a
partir desse precipitado (mostrado na figura 2.12 (f)) é necesséario que o mesmo seja
macerado em um almofariz de Agata, como mostrado na figura 2.13. No entanto, ainda
é necessario que seja realizado um tratamento térmico para que essas nanoparticulas
apresentem luminescéncia eficiente. O tratamento térmico foi realizado em atmosfera
aberta, em um forno da EDG modelo 3000 com poténcia fixa de 70%. As amostras
foram colocadas em cadinhos de porcelana e em seguida inseridas no forno a 500 °C
durante 3 horas. Finalizado o tratamento térmico as nanoparticulas de LaF; foram

armazenadas em tubos de ensaio tipo Eppendorf.

A Tabela 2.4 mostra todas as nanoparticulas de LaF; dopadas com ions terras

raras usadas nessa tese.

Tabela 2.4: Nanoparticulas de LaF; dopadas com TR** com suas respectivas composicdes

guimicas.

LaFs: 1Tm Lag g9 Tmoo1F3
LaFs: 3Tm Lag,e7TMo03F3
LaF;: 5Tm Lag 95 TMoo5F3

LaF3: 10Yb/4Ho LaolgeYb0,1HOo,o4F3

Fonte: Autor da tese.

2.3.2 Sinteses de nanocristais de NaNbO; dopados com TR*"

As nanoparticulas de Niobato de Sédio (NaNbO;s) dopadas com Tm**

(NaNbO3:Tm) e co-dopadas com Tm**/Yb** (NaNbOz: Tm/Yb) usadas nesta tese foram
sintetizadas utilizando o método sol-gel de Pechini como descrito em [95]. Este método
conhecido também como método de precursores poliméricos [96], vem sendo bastante
empregado no desenvolvimento de nanoparticulas dopadas com ions terras raras [97,
98]. Entre as principais vantagens desse método podemos citar a baixa temperatura de

cristalizacdo e excelente homogeneidade dos ions usados na sintese [99].
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Os reagentes usados nas sinteses das nanoparticulas de NaNbO3 dopados com
terras raras sdo mostrados na tabela 2.5. O processo de sintese inicia-se colocando
aproximadamente 10 ml de &gua Milli-Q em um béquer, depois o béquer contendo a
agua € posto sobre uma placa aquecedora com agitacdo magnética. Quando a agua
atinge uma temperatura de aproximadamente 75 °C sdo adicionados quantidades
estequiométricas de &cido citrico, oxalato de am6nio e nidbio e o carbonato de sddio.
Apos a adicdo de cada composto, esperou-se cerca de 10 minutos (tempo necessario
para gque a solucdo tornasse homogénea) para que o proximo reagente fosse adicionado.
Em seguida, os ions terras raras em sua forma de nitrato (nitrato de talio e/ou nitrato de
itérbio) foram adicionados. Ap6s a solugdo tornar-se novamente homogénea foi
adicionada a quantidade necessaria de etileno glicol. Entdo a solucdo resultante foi
deixada em agitacdo e a temperatura de 75 °C por cerca de 1 hora. Dessa Ultima etapa
obtivemos uma solucéo cristalina e homogénea que foi colocada em um cadinho de

porcelana, como mostrado na figura 2.13.

Tabela 2.5: Reagentes usados nas sinteses das nanoparticulas de NaNbO; dopadas com

Tm®*

Reagente Formula Fornecedor Pureza
Acido citrico CeHgO- Sigma-Aldrich  99,5%
Oxalato de amonio e niébio C4H4sNNbOg.xH,0O Sigma-Aldrich  99,99%
Carbonato de sodio Na,CO3 Sigma-Aldrich  99,999%
Nitrato penta-hidratado de talio (111) Tm(NO3)3.5H,0 Sigma-Aldrich  99,9%
Nitrato penta-hidratado de itérbio (I11) = Yb(NO3)3.5H,0 Sigma-Aldrich  99,999%
Etileno glicol C,HeO, Sigma-Aldrich  99+%

Fonte: Autor da tese

Para que o gel seja formado a partir da solucdo obtida na etapa anterior, 0s
cadinhos contendo as solugdes foram colocados em um forno a aproximadamente 100
°C por 3 dias. Nesta etapa, ocorre de forma lenta a eliminacdo de uma parte da
composi¢cdo organica presente na solucdo. Os aspectos visuais da transformacdo da
solugdo em gel sdo mostrados nas figuras 2.14 (b), (c) e (d) que correspondem
respectivamente aos tempos de forno de 24, 48 e 72 horas. Como podemos ver na figura

2.14 (d), ao final desta etapa obtemos como resultado um gel amarelado.
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Figura 2.14: Etapas do processo de sintese das nanoparticulas de NaNbO; dopadas com
ions TR*. (a) Solucdo cristalina e homogénea obtida apés uma hora das adicdes dos
reagentes a 75 °C. (b), (c) e (d) Estagios da formacdo do gel, apds 24, 48 e 72 horas que a
solucgdo é colocada no forno a 100 °C. e) Fase carbonizada, ao sair do forno a 400°C ap0s 2
horas. f) Formacdo dos nanocristais de NaNbOs devido a calcinagdo. g) Mistura no
almofariz de agata para formar o pé nanocristalino. h) Estocagem das nanoparticula em
um tubo Eppendorf.

e) ) 9) h)

Fonte: Adaptado de J. F. Silva, 2013 [99].

Em seguida, o gel é colocado em um forno a 400 °C por 2 horas para que seja
evaporados todos 0s compostos organicos. Esta etapa deve ser realizada no interior de
uma capela de exaustdo, pois no processo de eliminacdo dos compostos organicos sao
liberados do interior do forno gases toxicos. Ao final desse processo, como podemos ver
na figura 2.14 (e), o gel é inteiramente transformado em um composto carbonizado de
cor preta. Para finalizar a sintese das nanoparticulas de NaNbOs; o composto
carbonizado (obtido na etapa anterior) é colocado no forno a 800 °C por 3 horas, para
que ocorra 0 processo de calcinacdo das nanoparticulas. O resultado desta ultima etapa é
mostrado na figura 2.14 (f) e nela vemos um aglomerado de nanoparticulas que

59



possuem forma similar a uma esponja muito branca. E necessario entdo que este
aglomerado seja refinado em um almofariz de &gata, como pode ser visto na figura 2.14
(9). Ao final desse processo obtemos as nanoparticulas de NaNbO3 dopadas com terras
raras, que podem ser estocadas em tubos de ensaio tipo Eppendorf como mostrado na
figura 2.14 (h).

No processo de sintese descrito acima os fons terra raras (Tm*" e/ou Yb*")
foram incorporados a matriz NaNbO3; em porcentagem de mol em relagdo ao sédio
(Na). Assim, por exemplo, se desejarmos adicionar 1 mol% de Tm*" & matriz, devemos
subtrair 1% (0,01) dos 100% do s6dio, entdo vamos obter 99% de sddio (0,99) e 1% de tulio
(0,01). Dessa forma, a equacdo estequiométrica que rege o processo de dopagem ou co-

dopagem das nanoparticulas de NaNbO3 pode ser escrita como [99]:
Nal.x-mibeyN bO3 (2.15)

em que x e y representam valores percentuais de mol dos fons de Tm** e Yb*,
respectivamente, com relacdo ao Na. Entdo, por exemplo, nas amostras apenas dopadas
com tualio teremos 'y = 0.

As quantidades de reagentes utilizados na sintese das nanoparticulas descritas
acima foram: 0,1 mol de acido citrico, 0,1 mol etileno glicol e 0,0004 mol de oxalato de
nidbio de aménio para formacdo da fase polimérica.

A tabela 2.6 mostra todas as nanoparticulas sintetizadas pelo método descrito
acima.

Tabela 2.6: Nanoparticulas de NaNbO; dopadas TR* e suas respectivas composicoes

guimicas.

Amostra Composicdo Quimica
NaNbOsz: 1Tm** Nag, 99 TMo 1NbO3
NaNbOs: 3Tm** Nag,g7TMo,03NbO3
NaNbOs: 5Tm** Nag,95 TMo sNbO3

NaNbOs: 1Tm**/5Yb**  Nag,eaTmo 01 Ybo 0sNbO3

Fonte: Autor da tese.

60



As concentracfes de ions terra-raras usados aqui foram escolhidas para
otimizar a fase estrutural cristalina pura (ortorrémbica pura) e a conversao ascendente

de energia como foi previamente investigado em [94, 97].
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3. NANOTERMOMETRIA OPTICA POR TRES-FOTONS EM NANOCRISTAIS
DE NaNbO; CO-DOPADOS COM Yb%*/Tm?*

3.1 Introducgéo

Na literatura € possivel encontrar diversos NTLs baseados em NPs dopadas
com ions terras-raras. No entanto, provavelmente os sistemas co-dopados com Er/Yb é
um dos mais populares. Nestes sistemas a termo-sensibilidade da emisséo do Er** (na
regido do verde) é produzida ap6s a transferéncia de energia do fon Yb*" para 0 Er** via
um processo de dois fotons (2P) [1-3]. O fato da luminescéncia obtida por processos de
excitacdo multifotonico levar a leitura térmica é especialmente interessante, uma vez
que, abre a possibilidade de imagens térmicas fluorescentes com resolugdo espacial
superior, quando comparados aos NTLs obtidos usando excitacdo por um féton (como
no caso de NPs dopadas com Nd**) [4, 5]. NTLs por 2P ja foram também demostrados

com emissdo no infravermelho Yb/Tm apresentando excelentes resultados [6-8].

Como mencionado acima, a principal vantagem de excitacdo por 2P sobre a
excitacdo por um féton estd (em principio) na melhoria substancial da resolucao
espacial devido a natureza de segunda ordem do processo de excitagdo e a utilizacdo de
menores comprimentos de onda de emissdo [7]. Dessa forma a melhoria na resolucao
poderia, portanto, ser obtida se a termo-sensibilidade da luminescéncia pudesse ser
excitada sob um processo de excitacdo por trés fotons (3P). De fato, tem sido relatado
que imagens com alta resolugéo e alta penetracdo em neurdnios vivos podem ser obtidas
usando nanoprovas luminescentes sob excit¢cdo por 3P [9]. Além disso, S. Maiti e
colaboradores [10], demostraram que microscopia por 3P pode ser utilizada para obter
imagens com alta resolugdo da distribuicdo de serotonina dentro de células vivas. Ja
Caillat e colaboradores [4], forneceram evidéncias experimentais sobre o potencial uso
de conversdo ascendente de energia por absorcdo de multi-fétons de nanocristais
dopados com ions terra-raras para microscopia sub-difrativa. Nos Gltimos anos, varios
sensores térmicos baseados na emissdo de sistemas dopados com ions terras-raras
excitados por 3P, foram propostos na literatura. Nestes casos, foram usados

principalmente sistemas luminescentes co-dopados com os ions Yb/Tm e Yb/Ho [11-
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16]. Em alguns casos, sensor térmico via RIF com alta resolucdo foi demostrado, mas
somente usando materiais convencionais (como, por exemplo: ceramicas, vidros e
cristais), que impossibilita que sejam diluidos em solugdes aquosas, limitando assim as
potenciais aplicacdes. Neste ponto, o trabalho publicado por X. Wang e colaboradores
[6] merece mencdo especial. Os autores demonstraram a capacidade da emissao obtida
por excitagdo por 3P dos nanocristais de NaYbF, dopados com fons de Tm**, com
sensibilidade significativa em baixas e altas temperaturas (100 e 700 K), mas com
sensibilidade quase nula em torno da temperatura ambiente [6], o que limita para

eventos ocorrendo em temperatura ambiente, tais como, em sistemas biolégicos.

Neste capitulo, apresentamos NTLs excitado por 3P baseado na sensibilidade
térmica da emissdo em torno de 484 nm (que corresponde a transicdo ‘G, —°Hg dos
fons de Tm**) das nanoparticulas de NaNbO; co-dopados com fons de Tm/Yb, para o
intervalo de temperatura de 24 a 140 °C . O potencial uso dessas mudancas espectrais
para sensor térmico serd demonstrado e a sensibilidade térmica obtida sera comparada a
outros NTLs previamente relatados. Além disso, o aquecimento local induzido
opticamente em NaNbO3 co-dopados com ions de Tm/Yb foi também investigado

3.2 Aparato experimental

Os experimentos de luminescéncia foram realizados com 0s nanocristais de
NaNbO3 co-dopadas com 5 mol% de Yb e 1 mol% de Tm*", para isso, 0s nanocristais
foram colocados no interior de uma cubeta de quartzo com 1,0x1,0 cm de lado (janela de
transparéncia de 200 a 3300 nm), e pressionado em uma de suas faces internas com uma
espatula. O aparato experimental usado para obter os espectros de luminescéncia € mostrado
na figura 3.1. Para obter os espectros de emissdo de nossa amostra foi usado como fonte
excitacdo um laser sintonizavel (690-1080 nm) de femtosegundo (fs) de Ti:Safira
(Coherent, modelo Chameleon Ultra 1) com taxa de repeticdo de 80 MHz (praticamente

operando no regime cw) sintonizado entre 940-980 nm.

Para focalizar o feixe laser na superficie da amostra foi usado uma lente com
distancia focal de 5 cm . Para modular o sinal do laser foi utilizado um Chopper, SR540

(Stanford Research System) com frequéncia controlada que no momento operava em 80 Hz,
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conectado a um amplificador “Lock-in”" (Stanford Research modelo SR530) para ser usado
como sinal de referéncia. Os sinais da luminescéncia emitida pelos nanocristais foi coletado
por meio de uma fibra Optica e em seguida foram dispersos por um monocromador
Sciencetech de Unica grade modelo 9057, com resolucdo de 0,1 nm, e detectado por
uma foto-multiplicadora modelo S-20 cuja curva de resposta estd compreendida entre 300
e 1100 nm. Os sinais detectados na fotomultiplicadora foram amplificado através do “Lock-
in” e convertido em um sinal digital para o computador. Para realizar o processo de
aquecimento nas nossas nanoparticulas, de forma controlada, foi usado um forno feito
com pastilhas peltier e um termopar acoplado a um multimetro para determinar a

temperatura do sistema.

Figura 3.1: Aparato usado para os experimentos de luminescéncia das nanoparticulas de
NaNbO; co-dopadas com Tm/Yb.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

3.3 Resultados e discursoées

As imagens em alta resolucdo de microscopia de transmissdo eletrénica
(HRTEM) das nanoparticulas de NaNbO3: Tm/Yb discutidas ao longo deste capitulo sdo
mostradas na figura 3.2 (a) e (b). As nanoparticulas de NaNbO3:Tm/Yb possuem uma
geometria cubica com dimensdes médias de 70 nm e distribuicdo de tamanho de + 10
nm, como recentemente publicado [17-19]. Além disso, quando dispersas em &gua

destilada, as NPs apresentam excelentes propriedades de dispersdo, que sdo essenciais
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para bioaplicacbes. A figura 3.2 (c) mostra uma fotografia que evidencia a alta
transparéncia da solucédo aquosa das NPs de NaNbO3:Tm/Yb com a concentragdo em
massa de 2mg/ml. Quando excitada opticamente sob luz laser em 976 nm a solucgéo
produz um brilho azul luminescente que pode ser facilmente observado a olho nd
mesmo em condi¢des normais de iluminacdo ambiente, como pode ser visto na figura
3.2 (d).

Figura 3.2: (a) e (b) Imagens de HRTEM das nanoparticulas de NaNbO; co-dopadas com
Tm/Yb usadas neste capitulo; (c) fotografia mostrando a transparéncia da solucéo aquosa
com 2 mg/ml de nanoparticulas de NaNbO3;: Tm/Yb. (d) Fotografia da emissdo no azul da
solucdo aquosa das nanoparticulas de NaNbO3;: Tm/Yb sob excitacdo em 976 nm.

Fonte: Autor da tese, 2016.

O espectro de emissdo por conversdo ascendente de energia das nanoparticulas
de NaNbO; co-dopadas com 5 mol% de Yb** e 1 mol% de Tm** para poténcia de

bombeio de 100 mW, e excitacdo em 980 nm & temperatura ambiente é mostrado na
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figura 3.3. O espectro de luminescéncia € constituido por trés bandas de emisséo
centradas em 484, 650 e 800 nm, todas elas geradas pelo fon Tm*" apds ser excitado via
transferéncia de energia do fon Yb** (Yb* —Tm®"). As bandas de luminescéncias em
480 e 800 nm sdo atribuidas as transicdes eletronicas ‘G, —°Hs e *Hs —°He,
respectivamente, onde *Hg é 0 estado fundamental dos fons de Tm*". A emiss&o em 650
nm é atribuida a transicéo *F»3 —°Hg ou ‘G4 —>F4. Como j4 foi descrito anteriormente
na literatura [11, 17, 20], em sistemas co-dopados com Tm/Yb os niveis de energia do
Talio *H, e 'G, sdo populados através da absorcdo de dois e trés fétons absorvidos do

fon Yb**, respectivamente, como sera demostrado a seguir.

Figura 3.3: Espectro de luminescéncia dos nanocristais de N;NbO; co-dopados com 5
mol% de Yb e 1mol% de Tm, sob excitacdo em 976 nm, para potencia de excitacdo de 100

mW e em temperatura ambiente.

L 3 ]
1,0 | 3H4_> HG .

| 'G,—H

Intensidade (u. a.)

4 4

0,2 G —°F 7

0,0

500 600 700 800 900
Comprimento de onda (nm)

Fonte: Autor da tese, 2016.

Para entender melhor o espectro de emissdo mostrado na figura 3.3 vamos
descrever um pouco do processo de conversao acedente por transferéncia de energia. O
mecanismo mais provével de populacéo dos niveis de energia dos fons de Tm** ocorre
por transferéncia de energia proveniente dos fons de Yb**. Um diagrama de niveis de
energia simplificado ilustrando os passos necessarios para popular os niveis emissores é
mostrado na figura 3.4. Inicialmente, um foton do laser de bombeio em 976 nm é
absorvido por um fon de Yb**, promovendo-o para o estado excitado Fs,. Entdo o fon

de Yb*" relaxa para o seu estado fundamental *F7, transferindo a sua energia de forma
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ndo ressonante para um fon de Tm**, o que faz com que esse fon seja promovido ao

estado excitado Hs.

Figura 3.4: Esquema simplificado da representacdo dos processos de conversao
ascendente de energia para os fons Yb®*" e Tm**, sob excitacdo em 980 nm. As setas
para cima indicam excitacdo, as setas para baixo indicam emissdo e as linhas

onduladas para baixo se referem a transi¢cdes ndo radiativas.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Considerando que a matriz hospedeira seja capaz de absorver a energia
excedente, o fon de Tm** no estado °Hs relaxa ndo radiativamente para o estado
metaestavel °F, [21]. Do nivel *F, um segundo processo de transferéncia de energia n&o
ressonante ocorre do fon de Yb** para o fon de Tm**, promovendo-o para o nivel 3F2,3,
sendo necessario que a matriz hospedeira absorva novamente a energia excedente da
excitacdo e também aquela para relaxar de forma néo radiativa do nivel °F, 3 para o nivel
meta estavel *H,. A partir desse estado, o fon de Tm*®" pode decair radiativamente para o
estado fundamental (®Hg), gerando a banda de emissdo (por conversdo ascendente de
energia por absorcdo de dois fétons) em torno de 800 nm, como pode ser visto na figura
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3.4. Assim como, pode também ocorrer uma terceira transferéncia de energia do Yb**
para o Tm**, promovendo o fon de Tm*" do nivel *H, para o nivel 'G,, de onde o fon de
Tm** decai radiativamente para o estado fundamental *Hs gerando a banda de emisséo
(por converséo ascendente de energia por absorcédo de 3 P) no azul centrada em torno de
484 nm.

Figura 3.5: Gréfico log-log das intensidades de emissdo por conversdo ascendente de

energia em 480 e 800 nm em func¢ao da potencia de excitacao.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Isto € ainda mais evidenciado na figura 3.5 que mostra um gréafico log-log da
intensidade de fluorescéncia gerada em 484 e 800 nm como funcdo da poténcia de

excitacdo (Pex). Para processos de conversdo ascendente de energia, em regime de
baixa potencia (ndo saturados), a intensidade de emissdo é proporcional P, [22], onde n

é¢ o numero de fétons absorvidos por féton emitido por conversdo ascendente de
energia. Assim, para o regime de baixa poténcia de excitacdo é esperado que n assuma
os valores 3 e 2 para as emissdes 484 e 800 nm, respectivamente. Este é, de fato, o que
foi observado experimentalmente na figura 3.5. Em particular, a terceira ordem da
emissdo 480 nm com o valor de n experimentalmente obtido (2,8) é muito préximo
daquele esperado (3). Em ambos o0s casos, potencias de excitacdo com o valor elevado
levam a uma reducdo no valor de n como consequéncia da saturacdo da populacdo do

estado excitado do ion de itérbio como era, de facto, esperado [23-25].
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Uma vez que a excitacdo por 3P que da origem a luminescéncia no azul
(centrada em 484 nm) gerada pelas nanoparticulas de NaNbO3: Tm/Yb foi evidenciada,
seu potencial uso para nanotermometro luminescente foi sistematicamente estudado. A
figura 3.6 (a) mostra em detalhes a distribuicdo espectral da emissdo no azul gerada
pelas NPs NaNbO3: Tm/Yb para duas temperaturas diferentes (24 e 80 °C).

Como pode ser observada, a forma da banda de emisséo no azul é fortemente
dependente da temperatura. Em uma primeira analise a banda de emissao no azul obtida
por excitacdo de 3P das nanoparticulas NaNbO3z: Tm/Yb pode ser descrita como sendo
constituida por duas linhas luminescentes centradas em 480 e 486 nm. Estas duas
bandas correspondem a duas diferentes transi¢Ges radiativas entre os diferentes niveis
Stark em que ambos niveis ‘G, e *Hg sdo decompostos. Devido a pequena diferenca de
energia entre os niveis Stark, essas transi¢es sdo termicamente acopladas e como jéa foi
explicado no capitulo 2, espera-se que pequenas variacbes de temperatura induzam
grandes mudancgas na sua intensidade relativa emitida como uma consequéncia da
redistribuicdo de populacao dos niveis emissores. Podemos ver na figura 3.6 (a) que isso
de fato foi observado, pois a temperatura ambiente as intensidades emitidas em 480 e
486 nm sdo praticamente idénticas e 0 aumento da temperatura até 80 °C causa uma
notavel reducdo na intensidade de emissdo em 486 nm (l4g6) em relacdo aquela em 480
nm (l4g0), OU Seja, um apreciavel aumento na razao entre as duas intensidades (lsgo/lsss).
Como os niveis de energia emissores sao termicamente acoplados, é esperado que esta

razdo entre as intensidades seja governada pela distribui¢do de Boltzmann [26]:

R:@:C-exp(—ﬁj (3.1)
486 B

onde lug0 € lsgs SA0 as intensidades emitidas em 480 e 486 nm, respectivamente. Na
equacdo (3.1), C é uma constante cujo valor depende de uma grande variedade de
fatores geometricos assim como propriedades intrinsecas do nivel emissor (tal como
degenerescéncia, taxa de emissdo espontanea, energia do foton do estado emissor na
matriz hospedeira e eficiéncia quantica de luminescéncia) [27], 4E é a energia de
separacdo entre dois niveis Stark do estado 'G,, kg é a constante de Boltzmanne T é a

temperatura absoluta.

A razdo das intensidades (lss0/l4s6) Obtidas para diferentes temperaturas

(inclusive incluindo a regido biologica de temperatura de 34 a 45 °C) é mostrada na
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figura 3.6 (b). Neste ponto é importante destacar que o aquecimento local induzido pela
excitacdo laser em torno de 976 nm é esperado devido ao coeficiente de absorcdo da

agua, o que limitaria as aplicacGes biomédicas potenciais de nossas nanoparticulas.

Figura 3.6: (a) Espectros de luminescéncia em torno de 480 nm para as temperaturas de
24 e 80 °C, sob excitacdo em 940 nm e potencia de excitacdo de 90 mW. (b) Razéo das
intensidades de fluorescéncia para os picos de emissdes em 480 e 486 nm como fungdo da

temperatura.
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Para contornar esta limitagdo reduzimos o comprimento de onda de excitagédo
para 940 nm, dessa forma saimos do pico de absorcdo da agua e consequentemente
diminui-se o aquecimento local induzido pela excitacdo laser. Além disso, a poténcia do
laser utilizado durante as experiéncias de calibracdo foi ajustada para ser de apenas 90
mW, e a cintura do laser foi estimada em 20 um. Sob essas condi¢cdes nds verificamos
experimentalmente, usando uma cadmera térmica que, o aquecimento induzido pelo laser
n&o foi maior que 2 °C. As barras de erro na Figura 3.6 (b) foram estimadas pela medida
de varias vezes em cada ponto/temperatura e analise do desvio padrdo dos valores
obtidos experimentalmente. Uma observacdo importante para aplicacdes praticas é que
a curva de calibragdo incluida na Figura 3.6 (b) foi obtida pela medida direta do pico da
intensidade de fluorescéncia sem a aplicacdo de qualquer deconvolugédo espectral. Este
facto faz as medidas da temperatura mais rapidas e simples, uma vez que, a analise
espectral ndo é necessaria. Neste ponto, devemos mencionar que a curva de calibracdo
também foi medida através da realizacdo da deconvolugdo espectral dos espectros de
luminescéncia, e que o resultado obtido foi similar a incluida na Figura 3.6 (b).

A partir dos dados experimentais da figura 3.6 (b) foi realizado um ajuste com
a equacdo (3.1), que resultou em uma intervalo de energia de 65 cm™. Isto pode ser
comparado com a diferenca de energia entre as duas linhas analisadas (perto de 370 cm’
) resultando em um valor muito reduzido. Esta diferenca sugere que o nivel
fundamental ®Hg para cada transicdo é diferente, ou seja, as linhas emissoras em 480 e
486 nm sdo geradas por diferentes subniveis Starks do estado ‘G, que decaem para
diferentes subniveis Starks do estado fundamental *Hg. Observamos também que, na
variacdo de temperatura observada nesse trabalho (24-140 °C), a RIF em uma primeira
analise, aproxima-se a um comportamento linearmente com a temperatura. Isto
proporciona uma sensibilidade térmica quase constante (independente da temperatura) e
torna a determinagdo da temperatura bastante simples. Dos dados experimentais
contidos na figura 3.6 (b) foi possivel estimar a sensibilidade térmica de nossas NPs de
NaNbOs: Tm/Yb excitada por 3P, em aproximadamente 0,08 % °C™. Esta sensibilidade
pode agora ser comparada a de outros sensores térmicos luminescentes excitados por 3P

previamente relatadas.

A sensibilidade térmica de nossas NPs é comparavel a sensibilidade térmica
relatada para emissdo no azul (obtida atraves de trés fotons de excitacdo) de vitro-

ceramicar co-dopadas com Ho/Yb (perto de 0,07 % °C™ para temperatura ambiente)
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[14], e ligeiramente maior do que a apresentada a temperatura ambiente por fésforos de
CaWO, co-dopados com Ho/Yb (perto de 0,06 % °C™) [15] e menor (mas da mesma
ordem de grandeza) da apresentado pelo sensor Y,03 co-dopado com Zn:Ho:Yb (cerca
de 0,23 % °C™) [12]. No entanto, como relatado na introducdo, este ultimo sistema
mencionado apesar de se mostrar como um bom sensor térmico via excitacdo por 3P,
ndo se apresenta dispersivo em agua como nossas nhanoparticulas, reduzindo
drasticamente suas potenciais aplica¢cbes como nanosensor térmico para bio-sistemas. A
sensibilidade térmica das NPs de NaNbO3z;: Tm/Yb pode também ser comparado aquelas
tipicamente obtidas usando excitacdo por 2P como, por exemplo, NPs co-dopadas com
Er/Yb (que pode ser tdo grande quanto 1 % °C™) [23, 28], sendo quase uma ordem de
magnitude menor. Assim, quando comparado com NTLs baseado em NPs co-dopadas
com os ions Er/Yb, o NTL com excitagdo por 3P NaNbOs:Tm/Yb tem uma menor
sensibilidade térmica, mas por outro lado, elas oferecem a possibilidade de medir a

temperatura com uma maior resolugdo espacial.

Na tabela 3.1 apresentamos um resumo, para efeito de comparagéo, de alguns
dos parametros mais importantes no desempenho dos NTLs operando sob excitagcdo por
1P, 2P e 3P. Nessa tabela incluimos a sensibilidade térmica a temperatura ambiente
(quando possivel), o intervalo de operacdo de temperatura, o tipo de sensor e o intervalo
de operacdo dos comprimentos de onda de excitacdo e emissdo. Além disso, a tabela
mostra (como mencionado anteriormente) que NTLs excitados por 1P e 2P apresentam,
em principio, uma maior sensibilidade do que aqueles excitados por 3P. Entretanto,
entre todos os NTLs excitados por 3P, aquele baseado em nossos nanocristais co-
dopados com Tm*/Yb** mostra um desempenho satisfatério. O sistema Y,03:Tm/Yb
[11] fornece uma melhor sensibilidade térmica, mas ele se encontra na forma de po e
sua temperatura méaxima de operacdo foi a temperatura ambiente, reduzindo
drasticamente suas potenciais aplicacbes como nanosensor térmico para bio-sistemas.
Neste ponto é importante mencionar que temos focado nossa aten¢do na transicdo
eletronica ‘G, —>*Hs porque foi a transicdo que mostrou a maior sensibilidade,

mantendo a terceira ordem do processo de excitacao.
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Tabela 3.1: Sensibilidade térmica para diferentes nanoparticulas dopadas com diferentes
fons terras raras usados para sensor térmico via RIF. O intervalo espectral de operacéo é
também apresentado. Quando a temperatura ndo é indicada no valor da sensibilidade, é
porque a sensibilidade é constante no intervalo de temperatura de operacéo.

Nanotermdémetro Sensibilidade (% | Temperatura | Tipo Ao | A Ref.
och de operacdo | de (nm) | (nm)
sensor
LaF3:Nd 0,26 10-60°C FIR 800 | 900 [29]
1P | YAG:Nd 0,15 10-70°C FIR 800 | 940 [30]
NTL
NaYF4:Nd 0,08@27°C 0-150°C FIR 830 | 870 [31]
NaYF4:Er/Yb 1,2 20-60°C FIR 920 545,525 [2]
NaNbOs: Er/Yb 0,51 20-200°C FIR 920- | 530,550 [3]
1060
AG:Er-Mo:Yb 0,45@127°C 27-627°C FIR 980 522,546 [32]
2P | Y,SiOs:Er/Yb (pd) 0,5 27-327°C FIR 975 | 530,555 [33]
NTL
NaGdF,Tm/Yb@Th/Eu | 1,2 -148-27°C FIR 980 545,615 [34]
CaF,:Tm/Yb 0,25 25-50°C FIR 920 790 [8]
Y,04:Ho/Yb (pd) 2,0@27°C -173-27°C FIR 980 | 530,750 [11]
NaNbO;:Tm/Yb 0,08 20-140 °C FIR 940 475,490 Este
trabalho
Y,03:Tm/Yb (po) 5,0@27°C -173-27°C FIR 980 | 450,815 [11]
3P NaYbF,;:Tm@SiO, 0,054@157°C 127-427°C FIR 980 450,478 [6]
NTL
Y,03:Ho/Yb/Zn 0,23@127°C 27-377°C FIR 980 465,491 [12]
CaWOy,: Ho/Yb 0,18@127°C 27-627°C FIR 980 | 450,490 [15]

Fonte: Autor da tese, 2016.

Como uma prova de conceito, um simples experimento foi realizado para
demostrar a potencial aplicacdo de nossas nanoparticulas de NaNbO3:Tm/Yb como
nanotermémetros luminescentes de alta resolucdo. A termo-sensibilidade da emissdo
(obtida pela absorcdo de 3P) foi usada para determinar, em tempo real, 0 aquecimento
local nas nanoparticulas de NaNbO3:Tm/Yb induzido pelo laser operando em 940 nm
(ao variar a poténcia de excitacdo), procedimento semelhante ao usado por Tikhomirov

e colaboradores [35], onde excita¢do por 2P foi usado em NPs co-dopadas com ions de
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Er/Yb. Para isso, a amostra em po foi pressionada a uma das fases internas de uma
cubeta. O laser operando em 940 nm foi focalizado na amostra por uma unica lente
(com distancia focal de 5 cm), o0 que proporcionou um raio do laser na amostra em torno
de 20 um. Entéo a poténcia do laser foi sucessivamente elevada e a luminescéncia por
3P foi registrada e analisada para determinar o aumento local da temperatura causado
pelas diferentes transicbes n&o radiativas. A emissdo no azul das NPs de
NaNbO3: Tm/Yb obtida para trés diferentes poténcias de excitagdo (90, 280 e 560 mW),
sdo mostradas em detalhes na figura 3.7. Todos o0s espectros de emissdao foram
normalizados, de modo que as alteragdes induzidas pelo aumento da poténcia se tornam
mais evidentes. Dessa forma, é possivel observar um claro aumento na razdo entre as
intensidades l450/l48s quando a potencia de bombeio é elevada, isso significa que esta
ocorrendo um aumento significativo de temperatura no foco do laser (onde o laser
incide na amostra). Portanto, a emissdo por 3P de nossas nanoparticulas ndo apenas
evidencia o aquecimento local induzido pelo laser, mas também oferece a oportunidade

para estimar a sua magnitude.

Figura 3.7: Detalhes da intensidade de fluorescéncia por conversao ascendente de energia
em torno 484 para poténcias de excitacdo de 90, 280 e 560 mW, sob excitacdo em 940 nm e

temperatura ambiente.
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A figura 3.8 (a) mostra a razdo entre as intensidades lsgo/lags das emissdes
obtidas para diferentes poténcias de bombeio, revelando um comportamento (a
principio) linear. Entdo, usando a curva de calibracdo dos dados experimentais
mostrados na figura 3.6 (b), nds calculamos, para cada poténcia de bombeio, a
temperatura local na amostra (onde o laser incidia) e os resultados obtidos séo

mostrados na figura 3.8 (b).

Figura 3.8: (a) Razéo da intensidade de fluorescéncia (RIF) dos picos 480 nm e 486 nm em
funcdo da poténcia de excitagdo e (b) correspondente variacdo da temperatura local
induzida pela poténcia de excitacdo nas NPs de NaNbO3;: Tm/Yb sob excitagdo em 940 nm.
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Assim, verificou-se que a temperatura local na amostra aumenta linearmente
com a poténcia de bombeio, como era de fato esperado. Nas condi¢Ges de nosso
experimento, obtemos uma taxa de aquecimento induzido pelo laser de 0,2 °C/mW, que
¢ bem menor do que a apresentada por V.K. Tikhomirov e colaboradores para
nanoparticulas co-dopadas Er/Yb (perto de 2 °C/mW) [35]. Esta grande diferenca pode
ser explicada pelas diferentes probabilidades ndo radiativas (que afeta a carga térmica
das NPs) e também nos experimentos realizados por V.K. Tikhomirov e colaboradores

usavam excitacao laser em 975 nm, onde a absorcédo 6ptica do Yb € maxima.

Portanto, os dados apresentados nas figuras 3.6, 3.7 e 3.8 ndo s6 confirmam a
capacidade das nanoparticulas de NaNbO3 para nanosensor térmico , mas também
apontam a sua possivel aplicagdo como agente fototérmico capaz de simultaneamente

converter luz-para-calor e remotamente fazer a leitura térmica.

3.4 Conclusédo

Em resumo, neste capitulo demostramos a potencial aplicacdo da emissdo em
torno de 484 nm (gerada a partir de processo de excitagcdo por trés fotons) das NPs de
NaNbO; co-dopadas com ions de Yb/Tm como NTL via RIF. Para isso, foi investigado
o efeito da temperatura na banda de emissdo em torno de 484 nm para o intervalo de
temperatura de 24 a 140 °C. Assim, foi possivel observar que a temperatura induz uma
redistribuicdo na populacio entre os niveis Starks do estado eletronico *G, dos fons de
Tm?**, causando relevantes mudancas na intensidade nas linhas luminescentes em torno
de 480 e 486 nm que constituem a banda de emissdo em 484 nm. Em seguida, foi
investigado o comportamento da razdo entre as intensidades em 480 e 486 nm para o
intervalo de temperatura de 24 a 140 °C. Foi observado, que a razdo entre as lsgo € lsgs
apresentou um comportamento linear com a temperatura. A partir dos dados
experimentais foi realizado um ajuste linear da razdo entre as lsg € l4gs €m fungédo da
temperatura, o que nds levou a uma sensibilidade térmica constante de 0,08 % °C™. Em
seguida, esta sensibilidade térmica foi comparada a de outros sensores térmicos
luminescentes presentes na literatura. Logo apos, foi investigado o aquecimento local

induzido opticamente na superficie de nossas NPs. Portanto, os resultados apresentados
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neste capitulo validam a capacidade das NPs de NaNbO; co-dopados com ions de
Tm/Yb como NTL via RIF, mas também aponta a sua possivel aplicacdo como agente

fototérmico capaz de simultaneamente converter luz-para-calor e remotamente fazer a

leitura térmica.
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4. NANOPARTICULAS DE NaNbO; DOPADAS COM Tm* EXCITADAS EM
1,319 um PARA NANOTERMOMETRIA LUMINESCENTE COM ALTA
PENETRACAO E IMAGEAMENTO COM ALTO CONTRASTE.

Neste capitulo apresentamos as potenciais aplicagdes da emissao por conversao
ascendente de energia por excitacdo de dois-fétons das nanoparticulas de Niobato de
Sédio (NaNbOs) dopadas com diferentes concentracdes de Tm** (1-5 mol%) com
emissdo em 800 nm e excitacdo em 1319 nm operando, respectivamente, dentro da
primeira e segunda janelas biologicas para nanotermometria luminescente e bio-
imagens com alta resolucdo espacial e alta penetracdo. O perfil espectral de
luminescéncia por conversdo ascendente de energia em torno de 800 nm (*Hs—>Hg)
sera analisado em detalhes no intervalo de temperatura de 22-90 °C. A redistribuicdo de
populacdo dos subniveis Stark termicamente acoplados demostrou ser promissora para
aplicacdes em nanotermometria luminescente via RIF. Além disso, a profundidade de
penetracdo em tecido ex vivo usando o comprimento de onda em 1319 nm também sera
investigada com o intuido de obtermos bioimagens com maior profundidade e alto

contraste.

4.1 INTRODUCAO

Avancos tecnoldgicos baseados em nanoparticulas luminescentes (NPLs) tém
sido objeto de intenso estudo nas Gltimas décadas e isso se deve principalmente ao seu
grande potencial de aplicabilidade em biofotbnica moderna [1-3]. Dentre as suas
principais aplicacbes, podemos destacar nanotermémetros luminescentes (NTLs) [4-8],
bio-imagens com alta resolucdo e em hipertermia para diagnostico e terapia de doencas
[1, 9-13]. Os NTLs tém sido principalmente usados em biomedicina para determinar a
temperatura de muitos sistemas, sendo de particular interesse na medicina (tal como em
células vivas) [7, 14, 15], bem como, em controle de temperatura em tempo real no
tratamento de tumores cancerigenos em pequenos animais através de hipertermia [8, 16-
18].
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Considerando os diferentes NTLs j& demostrados na literatura [4, 5], podemos
destacar aqueles baseados na emissdo por conversdo ascendente de energia
(upconversion) de nanoparticulas (UCNPs) [19-22] dopadas com ions terra raras, assim
como, aqueles por conversdo descendente de energia (downconversion) de
nanoparticulas (DCNPs) [8, 15]. Geralmente, NTLs baseados em UCNPs utilizam
absorcgdes sucessivas e/ou transferéncia de energia (TE) de fotons no infravermelho
proximo (NIR) para promover a populacdo eletronica para estados excitados mais
elevados, que eventualmente levam a emissdo de fétons com maior energia que podem
estar localizados na regido do ultravioleta, visivel e NIR [19, 22-26]. O processo de
excitacdo por absorcdo de multi-fétons, em principio, leva a resolugdes espectrais e
espaciais maiores [1, 9, 27-29]. No entanto, apesar dos bons resultados obtidos até
agora, as aplicagdes praticas de NTLs baseados em UCNPs séo severamente limitadas
em sistemas bioldgicos, porque a grande maioria dos NTLs baseados em UCNPs
operam na regido do visivel do espectro eletromagnético. A luz emitida nesta regido de
comprimento de onda exibe uma profundidade de penetragdo reduzida em tecidos
bioldgicos, devido a combinacdo de efeitos de espalhamento (devido a ndo
homogeneidade do tecido) e a absorcdo da luz (causados pelos diferentes componentes

presentes nos tecidos reais tal como o sangue) pelos tecidos humanos [10, 30].

Afim de superar estes obstaculos técnicos, esforcos vém sendo feitos com o
intuito de desenvolver NPLs que operam dentro das chamadas “janelas biologicas”
(JBs) dos tecidos humanos [9, 16, 30]. As JBs séo regides espectrais onde os tecidos
humanos sdo parcialmente transparentes, isso significa dizer que, luz com esses
comprimentos de onda podem alcancar maiores profundidades de penetracdo nos
tecidos (que compdem o corpo humano) [10, 15, 31]. Tradicionalmente, as JBs sdo
divididas em duas: a primeira JB (I- JB, que se estende de 650 até aproximadamente
940 nm) e a segunda JB (1I- JB, que se estende de 1000 a 1400 nm). Estas duas JBs sdo
separadas pelo pico de absorcdo da agua em 980 nm (que é o mesmo pico de absorcéo
do Yb, que é o principal ion usado como sensibilizador) que limita 0 comprimento de
penetracdo da luz nos tecidos. Este maior comprimento de penetracdo nos tecidos na I-
JB é causada por uma absorcéo desprezivel dos componentes tipicamente presentes nos
tecidos, tais como a agua e hemoglobina. Ja na I1-JB, o maior comprimento de
penetracdo nos tecidos é causada pela reducdo do coeficiente de espalhamento

associado com esses maiores comprimento de onda [30, 32]. Por isso, um marcador
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fotoluminescente ideal aplicado em imagens em vitro e em vivo deve ter uma alta
eficiéncia quantica de fotoluminescéncia; uma faixa espectral adequada de 650-940 ou
1000-1400 nm para os comprimentos de onda de emisséo/excitacdo para minimizar
espalhamento e fornecer um maior comprimento de penetracdo da luz nos tecidos; e
uma grande distancia espectral entre a emissdo e excitacdo para minimizar efeitos de

fundo devido ao espalhamento da fonte de excitacdo [11, 33].

Mais recentemente, muitos grupos de pesquisas tém explorado o fon Nd**
como sensibilizador devido a sua principal banda de absorcdo em torno de 800 nm que
se encontra dentro da 1-JB. Essa ideia é muito interessante tanto para DCNPs operando
na I-JB [11, 15, 34] e na II-JB [8, 10, 28, 35] quanto para UCNPs atuando na regido do
visivel [7, 13, 36, 37]. Por outro lado, NIR-para-NIR (com excita¢do e emissdo no NIR)
UCNPs para bioimagens in vivo ja foi demonstrado em animal (corpo inteiro), mas
somente usando o fon Yb** como sensibilizador [22, 38, 39], limitando a resolucdo da
imagem devido a absorcdo da agua e também limintando o comprimento de penetracdo
no tecido. Nestes trabalhos citados, o fon de Tm** é usado como ativador, utilizando a
emissdo (3H4—>3H5) no NIR dentro da “janela de transmissdao optica”. Por outro lado, a
emissdo do fon de Tm** no NIR é geralmente acompanhada de competitivas
luminescéncias por conversao ascendente de energia no azul e no ultravioleta, e esta
limitacdo na seletividade da emissdo impede o progresso de aplicagdes em

multiplexados. De fato, seletividade de emissdes ainda € um desafio.

Para resolver este problema uma série de estratégias tém sido desenvolvidas,
que incluem o controle da concentracdo dos ions terra raras [40], uso de poténcia de
bombeio como um controlador [41, 42], incorporacdo de niveis de energia extrinsecos
de outros lantanidios ou ions de metais de transicGes e manipulacdo da transferéncia de
energia pela introducdo de aceitadores dentro da nanoparticula em posicdes especificas
[40, 43]. Entretanto, diversos efeitos podem ocorrer quando se utiliza as abordagens
acima mencionadas. Por exemplo, a concentragdo em excesso de ions pode levar a
supressdo da luminescéncia reduzindo a emissdo por conversdo ascendente de energia;
embora a manipulacdo em multicascas (multi-shell) para favorecer ou desfavorem uma
emissdo especifica seja muito interessante, este € um processo de fabricacao tedioso que
exige uma grande guantidade de testes para obter um resultado efetivo; controlador de

poténcia poderia ndo ser eficaz para varias aplicacfes especificas, principalmente em
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bio-sistema; etc. Por isso, uma eficiente modulacdo da seletividade da conversao

ascendente de energia ainda requer grande esforco da comunidade cientifica.

Dessa forma, neste capitulo nos discutiremos sobre conversdo ascendente de
energia por excitacdo de dois-fotons (2P) de nanoparticulas de Niobato de Sodio
(NaNbOs) dopadas somente com o fon de Tm>* (Nag-0.01.xTM.01)NbOs, onde x = 1, 3
e 5 mol%, que daqui por diante simbolizaremos por NPs NaNbO3:xTm) abordando

muitos das questdes discutidas anteriormente.

4.2 APARATO EXPERIMENTAL

O aparato experimental usado na aquisicdo dos espectros de luminescéncia é
mostrado na figura 4.1. Os experimentos de fluorescéncia foram realizados nas
nanoparticulas (em p6) de NaNbO3z dopadas com o fon Tm®, em trés concentrages
diferentes 1, 3 e 5 mol%. As medidas de fotoluminescéncia foram realizadas no
intervalo entre 450 e 860 nm. A fonte de excitacdo foi um laser de Nd:YAG
(Quantronix modelo 416-2L) operando em 1,319 um no regime cw. O laser operava
com poténcia maxima de 1,5 W. Para controlar a potencia de bombeio foi usando um
polarizador. Para focalizar o feixe sobre a superficie da amostra foi utilizado uma lente
com 5 cm de distancia focal e neste regime o raio do feixe na amostra foi estimado em

aproximadamente 40 pum.

O sinal de luminescéncia foi coletado diretamente da amostra por meio de uma
fibra Optica conectada a um espectrémetro (modelo USP200, da empresa Ocean Optics),
que ao ser conectado a um computador mostrava o sinal de luminescéncia em tempo
real. Para investigar as mudancas induzidas pela temperatura na luminescéncia no NIR
das amostras de NaNbO3:Tm, a nanoparticulas em pé foram colocadas em um forno
feito com pastilhas peltier (o controlador de temperatura funciona entre a temperatura
ambiente até aproximadamente 200 °C com uma estabilidade de temperatura estimada
em 1°C) e um termopar acoplado a um multimetro para determinar a temperatura do

sistema.
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Figura 4.1: Aparato experimental usado nos experimentos de luminescéncia das

nanoparticulas de NaNbO; dopas com diferentes concentracdes de Tm®".
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Fonte: Autor da tese, 2016.

4.3 RESULTADOS E DISCUSOES

A figura 4.2 (a) mostra, para temperatura ambiente, espectros tipicos de
luminescéncia por conversdo ascendente de energia por excitagdo por 2P das
nanoparticulas de NaNbO3 dopadas com 1 mol% de fons Tm*" sob excitacdo de laser
cw de Nd:YAG operando em 1319 nm, para trés diferentes poténcias de excitagdo 300,
600 e 900 mW. Nota-se na figura 4.2 (a), que o sinal de luminescéncia medido consiste
de uma Unica banda de emissdo (localizada na regido do NIR do espectro
eletromagnético) centrada em torno de 800 nm, que € atribuida a transi¢&o eletronica

3H,4—>H; caracteristica do fon de Tm**[45].
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Figura 4.2: Espectros de luminescéncia por conversdo ascendente de energia das
nanoparticulas de NaNbO; dopadas com 1 mol% de Tm*" sob excitacdo em 1319 nm e

temperatura ambiente, para trés poténcias de excita¢do 300, 600 e 900 mW.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

O mecanismo mais provavel de populacdo dos niveis de energia dos ions de
Tm** que dé&o origem a banda de emissdo em torno de 800 nm mostrada na figura 4.2, ja
foi explicado por Gouveia-Neto e colaboradores [45], é importante mencionar aqui que
este mecanismo envolve a absorcdo sequencial de 2P assistida por processos de multi-
fonons Stokes e anti-Stokes. Inicialmente, um fon de Tm®" no estado fundamental *Hg
absorve um féton do laser de bombeio em 1319 nm, e é promovido ao estado excitado
3F, (por processos Stokes, ou seja, doando fonons para a rede) ou para o estado excitado
®Hs (por processos anti-Stokes, ou seja, recebendo fonons da rede) e em seguida decai
de forma ndo radiativa para o nivel F,. A partir desse nivel, o fon de Tm** absorve um
segundo foton de bombeio e por absor¢do de estado excitado ele é conduzido para o
nivel ®H, (por processos Stokes) ou ao nivel *F, 3 (por processos anti-Stokes). A partir
do estado excitado *Ha, 0 fon de Tm*®" decai radiativamente para o estado fundamental
*Hg gerando luminescéncia por converséo de energia por absorcdo de dois fétons (2P)
em torno de 800 nm, como pode ser visto na figura 4.2. J& do nivel *F, 3, 0 fon de Tm**

podem decair radiativamente para o estado fundamente *Hs, dando origem a banda de
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emissdo em 690 nm. No entanto, em nossas NPs a banda de emissdo em 690 é

desprezivel, ndo sendo assim detectada nos espectros mostrados na figura 4.2.

Figura 4.3: Diagrama de niveis de energia simplificado para excitacdo e emissdo por
conversao ascendente de energia para sistemas dopados com fon de Tm** sob excitacdo em
1319 nm.
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Fonte: Gouveia-Neto, A. S.,2015 [45].

A dependéncia da luminescéncia em relacdo a poténcia de excitacdo foi
investigada experimentalmente e os resultados podem ser observados na figura 4.4,
onde se apresenta o grafico log-log da intensidade de fluorescéncia gerada em 800 nm
como funcdo da poténcia de excitacdo (Pex). Os resultados obtidos indicam de fato a
segunda ordem do processo que da origem a emissao em 800 nm, uma vez que o valor
da inclinacdo obtida experimentalmente (~2,18) esta muito proximo do valor esperado 2
[19, 45, 46].
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Figura 4.4: Gréfico log-log da intensidade de emissdo por conversdo ascendente de energia

em torno de 800 nm em fun¢do da potencia de excitacao.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Em trabalhos anteriores, foi investigado o processo de excitagdo assistido por
fonons quando sob excitacdo em 1064 nm, de varios sistemas dopados com ions terras-
raras, mas geralmente usando o fon de Yb** como sensibilizador [42, 47, 48]. Com o
intuito de avaliar a eficicia da participacdo de fénons Opticos na emissdo gerada no
NIR, a dependéncia da intensidade de luminescéncia com a temperatura na amostra foi
investigada experimentalmente e os resultados obtidos sdo mostrados na figura 4.5 para
trés temperaturas diferentes 30, 60 e 90 °C. Como pode ser observado na figura 4.5
existe um aumento notdvel na intensidade de emissdo em torno de 800 nm com o
aumento da temperatura. Este resultado ja era esperado, uma vez que, de acordo com o
modelo proposto para explicar o mecanismo de excitacdo da emissdo gerada por
conversdo ascendente de energia em torno de 800 nm, este requer a participacdo fonons
Opticos através de absorcdo Stokes ou anti-Stokes assistida por multi-fénons para o
estado fundamental e excitado. E importante notar ainda que, nenhuma outra

intensidade de emissdo aprecidvel surge com o aumento da temperatura, sendo
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detectado apenas tracos das bandas de emissdo em torno de 650 e 700 nm. Estas
emissdes sdo geralmente obtidas por meio das transicées eletronicas ‘G,—°F4 (por 3
fotons de bombeio) e *F, 3—>Hg (por 2 fétons de bombeio), respectivamente.

Figura 4.5: Espectros de emissdo por conversdo ascendente de energia das nanoparticulas
de NaNbO; dopadas com 1 mol% de Tm*" sob excitacdo laser em 1319 nm e poténcia de

excitacdo de 350 mW, para trés diferentes temperaturas 30, 50 e 90 °C.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

A dependéncia da intensidade de emissdo (area integrada sob a curva) em 800
nm das nanoparticulas de NaNbO3:xTm (para x = 1, 3 e 5 mol%) em fungdo da
temperatura das amostras no intervalo de 30 a 172 °C foram investigadas
experimentalmente e os resultados, para as trés concentragdes, sao mostrados na figura
4.6. Ao contrario dos resultados recentemente publicados [45], pode ser facilmente
notado que a dependéncia do sinal medido da emissdo com a temperatura depende da
concentracdo de fons de Tm®" usada neste trabalho. Aumentando a temperatura, a
intensidade de emissdo aumenta até que em uma temperatura especifica (que depende

da concentracdo de fons de Tm**) ela comeca a diminuir. Estes valores maximos em
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temperatura diferentes para cada concentracdo € uma indicacdo da participacdo de
processos de relaxagdo cruzada (RC) assistida por multi-fénons que se torna mais
expressivo para temperaturas mais elevadas. Os processos de RC sdo indicados na
figura 4.3, e enquanto a RC; (3Ha, *He — >F, °F4) é um processo Stokes, a RC, (°Ha,
SHg — 3Hs, °F4) é um processo anti-Stokes e ela deve aumentar com o aumento da
temperatura, levando a uma reducdo da emisséo em 800 nm. De fato, a emissdo em 800
nm da amostra com 5 mol% de Tm*" inicia a sua reduc&o com a temperatura em torno

de 100 °C e vai a praticamente a zero em aproximadamente 172 °C.

Figura 4.6: Area integrada da curva de emissdo em torno de 800 nm (do espectro de
conversdo ascendente de energia) em fungdo da temperatura, para as trés concentracdes
de fons de Tm** (1, 3 e 5 mol%), para excitagdo laser em 1319 nm e potencia de bombeio
de 350 mW.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

A figura 4.7 apresenta esquematicamente as extensdes espectrais da primeira e
segunda janelas biologicas as quais sdo limitadas pela dispersdo da hemoglobina e
absorcéo da melanina por luz com pequenos comprimentos de onda, além da absorgéo

da &gua para comprimentos de onda longos (estes trés componentes estdo representados
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através do coeficiente de atenuacdo do sangue humano oxigenado no intervalo espectral
550-1600 nm). Além disso, também é mostrado a banda de emissdo em torno de 800 nm
(que se encontra dentro da 1-JB) das NPs de LaF3 dopadas com 1 mol% de Tm*" e a
excitacdo laser em 1319 nm (que se encontra dentro da Il-JB) usada ao longo desse
capitulo. E importante comentar que a emissdo em 800 nm é facilmente detectada no
regime de baixa poténcia de excitacdo (por exemplo, 150 mW) usando um sistema de
deteccdo sem qualquer amplificador de sinal.

Figura 4.7: Espectro de emissdo emitido das nanoparticulas de NaNbO; dopadas com 1
mol% de fons de Tm*; espectro da excitacdo laser em 1319 nm usado ao longo de todo
este capitulo; também é incluido o coeficiente de atenuacao do sangue humano (oxigenado)
no intervalo espectral de 550-1470 nm. As extensdes espectrais da primeira e segunda

janelas bioldgicas também sédo esquematicamente indicadas.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

A alta eficiéncia da emissdo por conversdo ascendente de energia dessas NPs,
juntamente com grande separacdo espectral (préximo de 520 nm) entre 0s
comprimentos de onda de emisséo e excitacdo e principalmente pela excita¢do dentro da
I1-JB e o0 processo excitagdo de 2P, por tudo isso, espera-se que sejam obtidas bio-
imagens fluorescentes com alto contraste usando as NPs de NaNbOs:Tm. E interessante
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reportar que nenhum sinal foi detectado usando nanoparticulas de LaF; dopadas com
fons de Tm** sob excitag&o laser em 1319 nm, devido principalmente a baixa energia de
fonons da matriz LaF; (normalmente menor que 400 cm™) [49, 50], que tornaria

necessario um grande nimero de fénons para completar o processo de excitacao.

Figura 4.8: (primeira linha, da esquerda para direita) Imagens de transmissdo Optica de
células Hela incubadas com uma solucdo de NPs de CaF,:Er*/Yb*, imagem de
fluorescéncia por dois fotons, e sobreposicdo das duas imagens anteriores. (segunda linha,
da esquerda para direita) Imagens de transmissao éptica de células Hela incubadas com
uma solugdo de NPs de CaF,:Tm*/Yb**, imagem de fluorescéncia por dois fétons, e
sobreposicdo das duas imagens anteriores.

CaF,:Er3*,Yb3*

CaF,:Tm3,Yb?

Fonte: Dong, N. N., 2011 [22].

A figura 4.8 mostra bio-imagens fluorescentes (por fétons de excitacdo) in
vitro obtidas por Dong e colaboradores [22] a partir de células Hela incubadas com
solucéo de NPs de CaF, co-dopadas com ions de Er/Yb e Tm/Yb, usando excitacdo em
920 nm. De fato foi observado que as bio-imagens in vitro obtidas a partir das NPs de
CaF, dopadas com Tm/Yb apresentam uma maior resolugdo espacial em comparacao
com as obtidas a partir da emissdo no verde (532 nm) das NPs de CaF, dopadas com
Er/Yb, devido principalmente pelo o uso emissdo em torno de 790 nm dos fons de Tm®**
encontra-se dentro da I-JB, possuindo assim um comprimento de penetragdo muito
maior do que o apresentado pele emissdo em 532 nm (como mostrado na figura 4.9 ).
Infelizmente ndo temos microscopio confocal com comprimento de onda de excitacao

em 1319 nm, por isso, ndo foi possivel fazer quaisquer imagens. Porém, é importante
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ressaltar que, para o conhecimento do autor desta tese, que estes SA0 0S primeiros
resultados que englobam excitacdo por 2P de NPs cuja emisséo encontra-se dentro da I-

JB e com excitacdo dentro da I1-JB.

Figura 4.9: Medida da intensidade de emissdo em 532 nm (pontos verdes) e 790 nm
(pontos vermelhos) para as NPs de CaF, co-dopadas com Eb/Yb e Tm/YD,

respectivamente, como fun¢do do comprimento do tecido fantasma.
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Fonte: Dong, N. N., 2011 [22].

No capitulo 3 desta tese, apresentamos a sensibilidade térmica da emissdo por
conversdo ascendente de energia em torno de 484 nm (azul), proveniente de excitacdo
por trés fotons, das NPs de NaNbO3:Yb/Tm para NTL com alta resolugdo espacial [19].
Mas, uma vez que a excitacdo por 2P em 1319 nm (localizada dentro da 11-JB) gerando
emissdo em 800 nm (localizado dentro da 1-JB) por conversdo ascendente de energia a
partir das NPs de NaNbO3:Tm foi evidenciado, seu potencial uso como nanotermémetro

luminescente sera sistematicamente testado.

A figura 4.10 mostra em detalhes a intensidade de emissdo normalizada gerada
pelas NPs de NaNbO3 dopadas com 1 mol% de fons de Tm** para trés temperaturas: 30,
60 e 90 °C. Pode-se observar claramente que o perfil espectral da emisséo é fortemente
dependente da temperatura. Numa primeira analise da emissdo em 800 nm por
conversdo ascendente de energia das NPs de NaNbO3:Tm, pode-se afirmar que ela é

constituida por duas bandas luminescentes centradas em torno de 797 e 807 nm. Estas
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duas linhas de fluorescéncia correspondem a duas diferentes transi¢des radiativas entre
diferentes subniveis de energia Starks, pertencentes ao estado excitado *Hs do fon de
Tm?**, para o estado fundamental. Devido & pequena separacdo (em energia) entre esses
subniveis Starks (somente algumas dezenas de cm™), eles séo termicamente acoplados.
Neste caso, pequenas variacdes de temperatura podem produzir mudancas notaveis nas
intensidades relativas delas, como consequéncia da redistribuicdo da populagéo destes

subniveis.

Figura 4.10: Espectros de emissdo normalizados das NPs de NaNbO; dopadas com 1
mol% de Tm*, sob excitacdo laser em 1319 nm e poténcia de bombeio de 350 mW nas
temperaturas de 30, 60 e 90 °C. As linhas pontilhadas sdo as deconvolugfes com

Lorentzianas dos espectros principais.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Os espectros apresentados na figura 4.8 revelam que em temperatura ambiente
0 pico centrado em torno de 807 nm é notavelmente menor do que aquele em 797 nm.
Entretanto, com o0 aumento da temperatura até 90 °C o pico de emissdo em 807 nm

aumenta consideravelmente em comparagdo ao pico em 797 nm. Porém, como podemos
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observar nos espectros de deconvolucao (linhas pontilhadas) apresentados na figura 4.8,
enquanto a intensidade de emissdo (neste caso a area sob a curva de deconvolucdo do
pico em 797 nm) em 797 nm (l797) aumenta com a temperatura a intensidade de emisséo
(neste caso a area sob a curva de deconvolugdo do pico em 807 nm) em 807 nm (lgo7)
diminui, assim, ocorre um aumento significativo na razao entre as intensidades (l797/1s07)
de fluorescéncia (RIF), como é mostrado na figura 4.11 para as trés amostras com
diferentes concentrages dos fons de Tm®".

Figura 4.11: Razao entre as intensidades de fluorescéncia (RIF) em 797 e 807 nm como
funcdo da temperatura para as nanoparticulas de NaNbO; dopadas com trés

concentracdes diferentes dos fons de Tm*" (1, 3 e 5 mol%).
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Para o intervalo de temperatura investigado apresentado na figura 4.11, foi
observado que as razbBes entre as intensidades de fluorescéncia (lzg7/1g07) cresce
linearmente com a temperatura. As intensidades foram determinadas pelo célculo da
area sob a curva de deconvolucdo (curvas com linhas pontilhadas) para cada pico de
intensidade de emissao (797 e 807 nm), como mostrado na figura (4.10). Dessa forma, a

dependéncia linear da razdo das intensidades com a temperatura fornece uma
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sensibilidade térmica praticamente independente da temperatura, tornando facil a leitura
da temperatura a partir do sensor térmico. As linhas solidas (de cor preta) mostradas na
figura 4.11 sdo ajustes lineares dos dados obtidos experimentalmente, a partir das quais
as sensibilidades térmicas de 0.64, 0.51 e 0.66% °C™ foram obtidas para as amostras

dopadas com 1, 3 e 5 mol% de Tm**, respectivamente.

Figura 4.12: Sensibilidade térmica relativa em funcdo da temperatura para as trés

amostras investigadas.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

A figura 4.12 mostra a sensibilidade térmica relativa (S;) (também definida do
capitulo 2, a partir da equacdo 2.10) para a razdo entre as intensidades de emissdo (R =
l707/1g07) para as amostras (1, 3 e 5 mol% de Tm®*") em funcéo da temperatura. Como
pode-se observar na figura 4.10, S, é praticamente constante tanto em relacdo a
temperatura quanto em relacdo a concentracdo de ions de Tm*" usada para dopar as
nanoparticulas, apresentando um valor médio de 0,75 % °C™ para a amostra dopada
com 5 mol% de Tm** no intervalo de temperatura de 30-60 °C, que é maior que 0
obtido para NPs de NaNbOgs:Er/Yb [20] e mais da metade do apresentado pelas NPs de
NaYF4:E/Yb [14], que foi apresentado como um dos NTLs mais sensiveis, entretanto

operando na regido do visivel.
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A eficiéncia do aquecimento local induzido pela poténcia de excitacdo laser foi
também investigado diretamente nos nanocristais (em po6). Neste caso, foi usado a
amostra NaNbO3:1Tm, uma camera térmica (FLIR E40) para medir a temperatura da
superficie na amostra, um laser cw operando em 1319 nm para induzir 0 aguecimento
na superficie da amostra, uma lente de distancia focal de 5 cm para focalizar o laser
sobre a amostra. A figura 4.13 mostram os resultados obtidos e como pode ser
observado, quando a potencia de excitagéo variou de 0 a 800 mW, a temperatura local
sobre a amostra variou aproximadamente 15 °C, indicando que o sistema € um possivel
candidato para hipertermia, entretanto, ndo muito eficiente. Os resultados apresentados
nas figuras 4.5, 4.6, 4.8, 4.9 e 4.10, foram, portanto, todos previamente corrigidos por 8
°C por que a poténcia de excitagdo usada foi de 350 mW.

Figura 4.13: Temperatura local na superficie das NPs de NaNbO3:1Tm induzido pelo laser
de excitacdo, medida com a camera térmica, em funcdo da poténcia de excitacdo. Em

detalhes s@o apresentadas imagens térmicas para diferentes poténcias de excitacao.
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Para avaliar os efeitos da absorcéo e espalhamento da luz na profundidade de
penetracdo dptica em tecidos bioldgicos, realizamos um experimento de transmitancia
em ex vivo, usando o muasculo peitoral de frango (MPF). Para isso, preparamos Varias
laminas contendo MPF com diferentes espessuras, e entdo medimos a transmitancia da
luz laser (sem focalizar) em 800 nm (dentro da I-JB) e 1319 nm (dentro da 11-JB). Os
resultados obtidos s&o mostrados na figura 4.14, como pode ser observado a intensidade
da luz transmitida em 800 nm decai expressivamente mais rapido do que a em 1319 nm,
isso ocorre principalmente devido efeito de reducéo do coeficiente de espalhamento da
luz (associado a sua maior magnitude, ou seja, quanto maior menor sera os efeitos de

espalhamento) [29].

Figura 4.14: Intensidade transmitida normalizada em 800 nm e 1319 nm em funcédo da
espessura do musculo peitoral de frango. A profundidade de penetragdo representada por

d; , obtido do ajuste exponencial dos dados experimentais.
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As linhas solidas na figura 4.12 sdo ajustes exponenciais aos dados
experimentais, a partir dos quais foi possivel estimar os comprimentos de penetracéo
como sendo 2,3 mm e 1,06 mm para 1319 nm e 800 nm, respectivamente. De fato,

experimentos de bio-imagens usando comprimento de onda de excitacdo em1280 nm e
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comparando com bombeio em 775 nm revelaram melhorias na resolugdo de imagem e
profundidade de penetragdo com excitagdo na 11-JB [29]. Combinando os resultados
obtidos para 800 nm e 1319 nm, pode-se afirmar que a profundidade de penetracao, téo
longa quanto, 3 mm ¢é possivel de ser alcancado e este valor € duas vezes maior do que
0s obtidos usando potencia de excitagdo e emissdo em 920 e 800 nm [22],

respectivamente.

4.4 CONCLUSAO

Em sintese, neste capitulo investigamos as potenciais bioaplicacGes das
nanoparticulas de NaNbO3; dopadas com diferentes concentracées de Tm (1, 3 e 5
mol%) como NTL e em bio-imagens fluorescentes. Através dos espectros de emissao
,obtidos sob excitacdo em 1319 nm, observamos que somente uma banda de emissédo em
800 nm ¢é gerada na regido do visivel-NIR. Verificamos que a intensidade da banda de
emissdo em 800 nm duplica quando a temperatura da amostra variou de 30 a 90 °C.
Além disso, este aumento da intensidade de emissdo vem acompanhado de uma
redistribuicdo da populacdo dos subniveis Starks termicamente acoplados de duas
diferentes linhas espectrais que compdem a banda de emissdao em 800nm. Para as trés
amostras analisadas a razdo entre as intensidades em 797 e 807 nm mostraram um
comportamento linear com a temperatura para o intervalo de 24 a 90 °C, o que justifica
a sua possivel aplicacdo como NTL. E como, a emisséo e excitacdo de nossas NPs se
encontram dentro da primeira e segunda janelas bioldgicas, respectivamente, existe
grande possibilidade de obtermos NTL e bio-imagens fluorescentes com grande
resolucdo espacial e uma maior profundidade de penetracdo, uma vez que efeitos como
espalhamento e autofluorescéncia s&o minimizados. Além disso, com base no
experimento de penetracdo realizado, foi possivel observar claramente que essa
configuragdo proporciona uma maior profundidade de penetragdo e, de fato,
profundidade de penetracdo tdo grandes quanto 3 mm sdo potencialmente geradas.
Portanto, as NPs de NaNbOs; dopados com fons de Tm*" surgem como excelente
nanomostrador multifuncional para imagens fluorescentes com alto contraste e
penetracdo, e nanotermOmetro luminescente com alta sensibilidade térmica para

bioaplicaces.
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5. USO DAS EMISSOES DO Tm* EM 123 E 147 pm PARA
NANOTERMOMETRIA NA SEGUNDA JANELA BIOLOGICA.

5.1 INTRODUCAO

Como foi visto no capitulo 2, uma das principais formas para obter a leitura da
temperatura a partir dos NTLs baseados em nanoparticulas dopadas com ions terras
raras, € através da técnica denominada de razéo das intensidades de fluorescéncia (RIF).
Neste caso, a determinacdo da temperatura é obtida através da analise da razdo entre as
intensidades de emissdes de dois estados eletronicos termicamente acoplados (TC). No
entanto, nos Ultimos anos esta técnica tem sido usada em diversos outros tipos de nano
sistemas que ndo possuem niveis TC, como por exemplo, as bandas de emissdo
originadas de niveis ndo TC de um unico ion terra rara [10, 11]; as bandas de emissao
originadas de dois diferentes ions terra raras [12, 13]; e até entre bandas de emissdo de
nano sistemas hibridos formados por quantum dots e nanoparticulas dopadas om ions
terras raras [14]. Porém, vale ressaltar que em nenhum destes casos, a Eq. (2.8)
(apresentada no capitulo 2) que é usada para relacionar a razdo entre as intensidades e a
temperatura é valido. Sendo assim, é necessario encontrar uma nova relagdo, que pode

ser obtida através de ajustes (lineares ou exponenciais) dos dados experimentais.

Neste capitulo investigamos as aplicacdes potenciais da fluorescéncia no
infravermelho por converséo descendente de energia de nanoparticulas de LaF; dopadas
com diferentes concentragbes de Tm*" (1, 3 e 5 mol%) como NTLs com alta
sensibilidade operando com emissdo na segunda janela biolégica e excitagdo na
primeira janela bioldgica, baseado na RIF de duas emiss6es no infravermelho do ions de
Tm**: *Hs — °Hs e ®Hs — 3F4, que levam as emissdes em torno de 1230 e 1470 nm,
respectivamente, quando excitado em 690 nm (dentro da primeira janela bioldgica) no
intervalo de temperatura 24 a 88 °C. Os potenciais resultados serdo apresentados e

discutidos.
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5.2 APARATO EXPERIMENTAL

O aparato experimental usado para os experimentos de luminescéncia neste
capitulo é mostrado na figura 5.1. Os experimentos de fluorescéncia foram realizados
nas nanoparticulas (em pd) de LaF; dopadas com diferentes concentragdes de ions de
Tm** (1, 3 e 5 mol%). As medidas de luminescéncia foram realizadas na regido do
infravermelho do espectro eletromagnético (1100 — 1600 nm). As amostras foram
opticamente excitadas por um laser de Ti:Safira de femtosegundos (Coherent, modelo
Chameleon Ultra I1), sintonizavel (680-1080 nm), com taxa de repeticdo de 80 MHz
(praticamente operando no regime cw), operando em 690 nm. Para focalizar o feixe laser
na superficie da amostra, foi usado uma lente com distancia focal de 5 cm. Como sinal
de referéncia foi utilizado um Chopper da Stanford Research System, modelo SR540,
com frequéncia de ~80 Hz, conectado a um amplificador “Lock-in” (Stanford Research
modelo, SR530).

Figura 5.1: Aparato experimental usado para os experimentos de luminescéncia das

nanoparticulas de LaF; dopadas com diferentes concentragdes de Tm®".
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Fonte: Autor da tese, 2016.

A fluorescéncia gerada pelas nanoparticulas foi coletada usando uma fibra
Optica conectada a um monocromador (da empresa Sciencetech, modelo 9057, com
resolucéo de 0,1 nm) e detectada por um fotodetector de InGaAs (com sensibilidade no
intervalo espectral de 800-1600 nm). O sinal medido no detector foi amplificado por um

“Lock-in” e convertido em sinal digital para o computador. Para investigar as
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modificagdes induzidas pela temperatura na luminescéncia no infravermelho, as
nanoparticulas de LaFs;:Tm em p6 foram colocadas em um controlador de temperatura
caseiro (feito com pastilhas peltier) operando entre a temperatura ambiente até 88 °C,
com uma estabilidade térmica estimada em 1 °C. Um termopar acoplado a um

multimetro foi usado para determinar a temperatura do sistema.

5.3 RESULTADOS E DISCURSSOES

A figura 5.2 mostra espectros de emissdo (comparativos) por conversdo
descendente de energia das nanoparticulas de LaF; dopadas com 1 mol% de Tm**, para
0s comprimentos de onda de excitacdo laser em 690 e 790 nm, poténcia de bombeio de
100 mW e a temperatura ambiente. Como pode ser observado, os espectros de
luminescéncia consistem de duas bandas de emissdo na regido do infravermelho
préximo (1100-1600 nm) do espectro eletromagnético com picos de emissdo em torno
de 1230 nm e 1470 nm. As transi¢des eletrdnicas entre os niveis de energia do ion de
Tm®" [15, 16], que ddo origem a essas emissbes, sd0 *Hs — °Hg e *Hy — °Fy,
respectivamente, onde *Hg é 0 estado fundamental dos fons de Tm. Na figura 5.2 (a)
podemos facilmente notar que as nanoparticulas excitadas em 690 nm apresentam maior
intensidade de emissao (emissdo em 1230 e 1470 nm) em relacdo a excitacdo em 790
nm. Enquanto que, na figura 5.2 (b) podemos observar que a emissdo em torno de 1230
nm aumenta consideravelmente em relacdo a emissdo em torno de 1470 nm quando o
comprimento de onda de excitacdo é alterado de 790 nm para 690 nm. Para entender
esse comportamento analisaremos agora 0S mecanismos responsaveis por popular os

niveis emissores.
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Figura 5.2: (a) Espectros comparativos da luminescéncia das nanoparticulas de LaF;
dopadas com 1mol% de Tm®, sob excitagdo em 690 nm (em azul) e 790 nm (em
vermelho), poténcia de bombeio de 100 mW e a temperatura ambiente. (b) Espectros de

luminescéncia normalizados.
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Os mecanismos mais provaveis para popular os niveis emissores (responsaveis
pelos espectros de luminescéncia mostrados na figura 5.2) dos fons de Tm®*" séo
apresentados no diagrama simplificado de niveis de energia, o qual € mostrado na figura
5.3. Como podemos observar, originalmente um fon de Tm* em seu estado
fundamental *He, sob excitacéo laser em 790 nm, absorve um féton de bombeio e como
consequéncia é promovido para o nivel ®H,. A partir deste nivel, o fon de Tm*" pode
radiativamente decair para o nivel ®F4 gerando fluorescéncia por conversio descendente
de energia em torno de 1470 nm, ou decair ndo-radiativamente para o nivel *Hs e em
seguida decair radiativamente para o estado fundamental dando origem a emissdo em
1230 nm.

Figura 5.3: Diagrama simplificado dos niveis de energia do jon de Tm*, mostrando as
bandas de emisséo em torno de 1470 nm e 1230 nm .
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Fonte: Yang, Z. Y., 2006 [16].

Quando sob excitacdo laser em 690 nm, um fon de Tm*" inicialmente em seu
estado fundamental (*Hg) absorve um féton de bombeamento e é promovido para o
nivel *F5. Deste nivel, por decaimento ndo-radiativo o nivel *H, é populado facilmente,
pois o gap de energia entre eles (°F5 e *Hy) é relativamente pequeno. Ainda do nivel °Fs,
dependendo da concentracdo de fons de Tm**, pode ocorrer transferéncia de energia via

relaxacdo cruzada, populando o nivel *Hs por meio da transicdo °Fs, *Hg — 3F4, *Hs,
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como mostrado na figura 5.3. A partir do nivel *Hs o fon de Tm** decai radiativamente
para o nivel fundamental *Hs gerando fluorescéncia em torno de 1230 nm, enquanto do
nivel *Hs, 0 fon de Tm*" decai radiativamente para o nivel ®F4 dando origem a banda de

emissdo em torno de 1470 nm.

Figure 5.4: Espectros de excitacdo para as emissdes em (superior) 1470 nm e (inferiror)

1230 nm para a amostra LaF; dopada com 1,0 mol% de Tm.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Uma vez que discutimos 0s mecanismos mais provaveis para popular os niveis
emissores responsaveis pelas bandas de emissdao em torno de 1230 e 1470 nm, podemos
agora explicar o comportamento apresentado pelos espectros de emissdo mostrados na
figura 5.2 baseado no diagrama de niveis de energia visto na figura 5.3. Quando a
excitacdo laser em 790 nm foi usada, a intensidade de fluorescéncia em 1230 nm é
consideravelmente menor que aquela em 1470 nm, pois o nivel emissor ndo é
efetivamente populado devido ao decaimento ndo-radiativa ineficiente do nivel *H, para
®Hs, que se deve principalmente a baixa energia de fonon da matriz LaFs; (menor que
400 cm™) [17-20]. Por outro lado, quando a excitagdo laser em 690 nm foi usada, a

intensidade da banda de emissdo em torno de 1230 nm aumenta significativamente em
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relacdo & emissdo em 1470 nm, uma vez que o nivel *Hs pode ser populado mais
eficientemente devido & transicdo *Fs—°Hs e principalmente devido a relaxacio cruzada
[16]. Na Figura 5.4 apresentamos 0s espectros de excitacdo para as emissdes em (a)
1470 e (b) 1230 nm. Como pode ser observado, excitagdo em 790 nm € muito
ineficiente para gerar a emissdo em 1230 nm, enquanto 690 nm gera eficientemente as

duas.

Em um processo de relaxagdo cruzada (também chamado de "self-quenching™)
um ion (chamado de doador) decai de um estado excitado superior transferindo parte de
sua energia para um ion proximo (do mesmo tipo e chamado de aceitador), que pode
inicialmente se encontrar no estado fundamental ou em outro nivel. Ao final teremos 0s

dois ions em estados excitados intermediarios [19, 21].

Na figura 5.3 apresentamos o processo de relaxacdo cruzada (representado
pelas setas pontilhadas) responsavel pelo aumento relativo da emissdo em 1230 nm (em
relacdo a emissd@o em 1470) quando o comprimento de onda de excitacdo é alterado de
790 para 690 nm. E importante frisar que a transicdo *Hs — °Hg, que corresponde &
emissdo em 1230 nm dos fons de Tm** dependente fortemente da matriz hospedeira,
uma vez que, se a matriz possuir energia de fonon relativamente alta, pode ocorrer um
favorecimento do decaimento por multifénons (DMF) do nivel *Hs para o *F, (como
mostrado na figura 5.3), levando a diminui¢do da populacdo do respectivo nivel e,
consequentemente, a reducdo da emissdo em 1230 nm. Esse efeito é ilustrado

experimentalmente a seguir.

A figura 5.5 apresenta espectros de luminescéncia, no intervalo de 1100 a 1600
nm, de nanoparticulas de Niobato de Sédio (NaNbO3) dopadas com 1, 3 e 5 mol% de
fons de Tm**, em temperatura ambiente quando excitadas em 690 nm. Como podemos
observar (diferentemente dos espectros apresentados na figura 5.1 para as
nanoparticulas de LaF; dopadas com Tm**), as nanoparticulas de NaNbO3 dopadas com
Tm** ndo apresentam a banda de emissdo em 1230 nm. Isso se deve principalmente &
energia de fonon alta da matriz NaNbOs, que é em torno de 800 cm™ [22, 23], fazendo
com que o DMF do nivel *Hs para o *F, seja mais efetivo do que a transicéo radiativa

3H5 — 3H6.
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Figura 5.5: Espectros de luminescéncia no infravermelho (1100-1600 nm) das
nanoparticulas de niobato de sédio NaNbO; dopadas com diferentes concentracgdes de ions
de Tm** (1, 3 e 5 mol%), sob excitagio laser em 690 nm, poténcia de excitacdo de 100 mW

e em temperatura ambiente.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Agora que 0 comportamento e surgimento das bandas de emissdao em 1230 e
1470 nm das nanoparticulas de LaF; dopadas com Tm?** ja foram testados e explicados,
para 0s dois comprimentos de excitacdo laser (690 e 790 nm), iremos usar a partir deste
momento somente o comprimento de excitacdo laser em 690 nm, pois como foi
discutido, é o que maximiza a emissdo de nossas nanoparticulas. A seguir, estudaremos
o efeito do aumento da concentracdo nas emissbes em 1230 e 1470 nm das

nanoparticulas de LaF; dopadas com fons Tm®".

A figura 5.6 mostra espectros de luminescéncia tipicos das nanoparticulas de
LaF; dopadas com trés diferentes concentragdes (1, 3 e 5 mol%) de Tm*, para
excitacdo em 690 nm e temperatura ambiente. Na figura 5.6 (a) observamos que as
nanoparticulas dopadas com 1 mol% de Tm®* séo as que apresentam maior intensidade
de emissdo, quando comparadas as outras concentragoes, tanto na banda de emisséo
centrada em 1230 nm quanto na de 1470 nm. Ja a figura 5.6 (b) apresenta os espectros
de emissdo normalizados para evidenciar a mudanca induzida da banda de emissdo em

torno de 1230 nm, em relagdo & de 1470 nm, com o aumento da concentracio de Tm®".
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Figura 5.6: (a) Espectros comparativos da luminescéncia das nanoparticulas de LaF;

dopadas com diferentes concentracdes de Tm** (1, 3 e 5 mol%), sob excitacdo em 690 nm e

poténcia de bombeamento de 100 mW a temperatura ambiente. (b) Espectros de

luminescéncia normalizados.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

As mudangas espectrais induzidas pelo aumento da concentracdo de ions de

Tm** podem ser facilmente explicadas através do processo de relaxacdo cruzada °Fs,
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SHe—>Fs, *Hs [16, 24], mostrado na figura 5.3. Como o nivel *Hs é principalmente
populado por relaxacdo cruzada, conforme a concentracdo de fons de Tm*®*" aumenta,
ocorre um aumento significativo da intensidade de emissdo em 1230 nm, pois, a medida
que a concentracdo de ions aumenta ocorre uma diminuicdo da distancia entre eles,
favorecendo o processo de transferéncia de energia [21, 25]. Além disso, devido a esse
aumento do processo de transferéncia de energia via relaxacdo cruzada, ocorre um
notavel decréscimo da populacdo do nivel ®F3 e como consequéncia uma diminuic&o a
intensidade de emissdo (em 1470 nm) com o0 aumento da concentra¢do, como mostrado
na figura 5.6(b).

Essas bandas de emissdo (mostradas na figura 5.6) das nanoparticulas de LaF;
dopadas com fons de Tm*, obtidas usando excitacdo laser em 690 nm, apresentam
potencial aplicagfes em biofotdnica [26, 27], pois a excitacdo laser e as bandas de
emissdo estdo localizadas respectivamente na primeira e segunda janelas biologicas [6,
8, 28]. Entre as principais possiveis aplicacdes estdo bio-imagens fluorescentes com alta
resolucéo espacial [7, 29] e possivelmente nanotermometria luminescente [1, 2]. Como
comentado no capitulo 2, hoje ainda existe uma grande procura por nanotermdmetros
luminescentes altamente sensiveis e operando na segunda janela biologica. Portanto, a

seguir investigaremos o potencial das emissdes observadas para nanotermometria

A figura 5.7 mostra espectros de luminescéncia normalizados (em 1470nm) das
nanoparticulas de LaF; dopadas com fons de Tm* para diferentes temperaturas
(variando de 24 até 88 °C). Como podemos observar, para as trés concentracdes de Tm
ocorreu uma diminuicdo sequencial da intensidade de emissdo em 1230 nm (em relagéo

a de 1470 nm), no intervalo de temperatura de 24 a 88 °C.

Uma possivel explicacdo para essa diminui¢do da intensidade de emissdo em
1230 nm pode ser obtida através de uma analise do diagrama simplificado de niveis de
energia apresentado na figura 5.3. O aumento da temperatura pode favorecer o DMF do
nivel emissor *Hs para o nivel ®F4, diminuindo assim a populacdo do nivel °Hs e

consequentemente levando a uma diminuicdo da intensidade de emissdo em 1230 nm.
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Figura 5.7: Efeito da temperatura no espectro de emissdo (normalizado) das
nanoparticulas de LaF;:Tm dopadas com as concentragdes de (a) 1 mol%, (b) 3 mol% e
(c) 5 mol%, sob excitacdo laser em 690 nm e poténcia de bombeamento de 100 mW, no
intervalo de temperatura de 24 a 88 °C.
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Uma forma de comprovar isso teoricamente é realizando um estudo do
comportamento da taxa de DMF em funcdo da temperatura para cada uma das possiveis
transicdes que resultam nas emissdes em 1230 e 1470 nm, pois é bem conhecido na
literatura que um dos fatores que determina a diminuicdo da intensidade de emissao
com a temperatura € 0 DMF [30-32]. Varios estudos tém mostrado que a taxa de DMF

(Wp) pode ser descrita pela lei do gap de energia através da seguinte relacdo [33]:

(5.1)

p
exp(aw, KT
Wp(T)—Ce“AE{ p(he, /KT) }

exp (7o, /KT ) -1

onde Wp(T) é a taxa de relaxacdo por multifonons na temperatura (T), p € 0 nimero de

fonos envolvidos no processo para completar o gap de energia 4E e 7w, € a energia de
media de fonons da matriz ou o modo de fonons efetivo, a=—Ing/hw, € uma

constante que depende da natureza de fonons da rede hospedeira e da forca de
acoplamento elétron-fénon, onde ¢ explica a natureza exata do acoplamento e C é uma
constante que depende da densidade de fénons da matriz. Para a matriz LaFs, é bem

conhecido da literatura que os parametros acima relatados tém os seguintes valores [32,

34, 35]: C = 6,6x10° s™, & = -5,6x10° cm, hew, =350cm™, AE, , =2635cm™ e

AE =4370cm™. Dessa forma, os nimeros de fonos (p=AE/ he,) envolvidos

*Hy—H
nas transicdes nao radioativas *Hs — °F, e ®Hs — *Hs sdo respectivamente da ordem de
7ell.

A partir da equacdo 5.1 (com os parametros mencionados acima para a matriz
LaF3) foram feitos os graficos das taxas de DMF (W,), para as transicdes Hs — °Fy e
H, — *Hs, como funcdo da temperatura (para o intervalo de 10 a 400 K) e os resultados
sdo mostrados na figura 5.8. Como podemos observar em ambas as transi¢des, com a
elevacdo da temperatura ocorre um aumento significativo nos valores de W,.
Observamos que W, para a transi¢ao *Hs — °F, possui os valores de aproximadamente
1,16x10° s e 2,19x10% s, respectivamente, para as temperaturas de 297 K e 361 K
(figura 5.8 (a)).
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Figura 5.8: Comportamento da taxa de relaxagcdo por multifonons como funcdo da
temperatura para as transicoes (a) *Hs — °F4 e (b) ®*Hs — ®Hs das nanoparticulas de

LaF; dopadas com jons de Tm**, para o intervalo de temperatura de 10 a 400 K.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Para a transicdo *H, — ®Hs os valores de 0,19 s e 0,54 s™ para as temperaturas
de 297 K e 361 K foram calculados para W, (figura 5.8 (b)). Comparando estes
resultados, podemos facilmente observar que Wp para a transicéo a *Hs — °F4 é cerca de
10000 vazes maior que para a transicao ®H, — 3Hs. Isso acontece devido & necessidade
de muitos mais fénons para a transicao ®H, — °Hs. Na pratica isso significa que a
emissdo em 1230 nm é mais fortemente afetada pela temperatura que a 1470 nm.
Complementarmente, o DMF eficiente no gap de energia pequeno da transicio >Fs —
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3H, favorece a emissdo do nivel *Hs em 1470 nm, o que também reduz a populacdo do

nivel ®Hs que emite em 1230 nm.

Uma vez observado a diminuicao relativa da intensidade de emissao em 1230
nm com a temperatura, checaremos a possibilidade de usar o método da razdo de
intensidades de fluorescéncias (RIF) para obter a leitura térmica a partir dos espectros

de emiss@o de nossas nanoparticulas.

No Capitulo 2, apresentamos um estudo sobre a RIF [3, 36, 37] de dois niveis
de energia termicamente acoplados, em que suas popula¢bes podem ser descritas em
termos da distribuicdo de populacdo de Boltzmann, sendo a informacédo da temperatura
na qual o sistema estd em equilibrio térmico obtida a partir dessa RIF dos dois niveis
termicamente acoplados. Ao contrario da abordagem realizada no Capitulo 2, em que 0s
niveis estudados eram termicamente acoplados, os niveis de energia *Hs e *Hg
(responséveis pelas emissdes em 1230 e 1470 nm, respectivamente) do Tm**, ndo s&o
termicamente acoplados entre si, de modo que, neste caso, suas populacdes ndo podem
ser descritas em termos da distribuicdo de populacdo de Boltzmann. Desta forma, é
importante salientar que, a raz&o entre as intensidades de fluorescéncia *Hs — *Hsg (1230
nm) e *Hs — °F4 (1470 nm) dos fons de Tm*" n&o podem ser relacionadas pela Eq. (2.8)
do capitulo 2. No entanto, mesmo se estes niveis ndo sejam termicamente acoplados, se
conseguirmos obter um comportamento linear ou outro conhecido dessa RIF com a
temperatura, seremos capazes de obter a leitura térmica a partir dos espectros de
emissdo, como ja demostrado anteriormente em diferentes tipos de nanoparticulas [11,
14, 38].

A partir deste momento definiremos para este capitulo R = l1470 nm/l1230 nm
como sendo a RIF das bandas de emissdo centradas em torno de 1470 nm (l1470) € 1230
nm (l1230). A figura 5.9 apresenta as intensidades de fluorescéncia normalizadas das
bandas de emissdo das nanoparticulas de LaF; dopadas com 1, 3 e 5 mol% de Tm, como

funcédo da temperatura.
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Figura 5.9: Efeito da temperatura nas intensidades de luminescéncia das bandas de
emissdo em 1230 e 1470 nm das nanoparticulas de LaFz;:Tm dopadas com as
concentracfes de (a) 1mol%, (b) 3 mol% e (c) 5mol%, sob excitagdo laser em 690 nm,
poténcia de bombeio de 100 m\W no intervalo de temperatura de 24 — 88 °C.
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Como podemos observar, para cada uma das concentracdes de Tm*' a
intensidade de emissdo em 1230 nm decresce significativamente com o aumento da
temperatura, reduzindo para ~40% em 88 °C de seu valor inicial. Além disso, esse
decréscimo ocorre praticamente de forma linear com o aumento da temperatura. Por
outro lado, a intensidade de emissdo em 1470 nm apesar de também decrescer com a
temperatura, sua diminuicdo acontece de forma mais suave, alcangando ~80% de seu
valor inicial em 88 °C. Dessa forma, € esperado que a razdo R = 1470 nm/l1230 nm Cresca de
forma significativa com o aumento da temperatura (no intervalo investigado de 20 a 90
°C). Apbs obter os valores das intensidades 11230 nm € l1470 nm, foram calculados os valores

de R versus temperatura.

Tabela 5.1: Ajustes lineares (para cada uma das concentragdes de Tm) da razdo R = Iy

nm/ 11230 nm €M funcéo da temperatura, obtidos a partir dos dados experimentais.

R = 11470 nm/11230 nm Ajustes lineares Amostra
R1 3,2+ 0,119T LaF3:Tm(1mol%)
R3 1,5+ 0,046T LaF3: Tm(3mol%)
Rs 0,8 + 0,019T LaF3:Tm(5mol%)

Fonte: Autor da tese, 2016.

O comportamento da razdo R = li70 nmfl1230 nm (para cada uma das trés
concentragfes de Tm) em funcdo da temperatura € mostrado na figura 5.10. Como é
possivel observar, no intervalo de temperatura analisado, a razdo R (para as trés
concentracdes) aumenta linearmente com a temperatura. As linhas pontilhadas
mostradas na figura 5.9 sdo ajustes lineares dos dados experimentais. Com esses ajustes
lineares encontramos as relagdes de R = l1470 nm/l1230 nm COM a temperatura do sistema de
forma direta. Estes ajustes lineares sdo mostradas na tabela 5.1.

O comportamento linear de R com a temperatura, apresentado na figura 5.10, é
de grande importancia para aplicagdes em nanotermémetros luminescentes, pois fornece
uma relagdo simples entre R e a temperatura, tornando assim relativamente facil a
leitura da temperatura a partir do nanosensor térmico. A partir da Eq. (2.9) a do capitulo
2, que define sensibilidade térmica (S =dR/dT), e das equacOes obtidas para R versus T,
fomos capazes de estimar as sensibilidades térmicas de 0,119, 0,046 e 0,019 °C™,

respectivamente, para as nanoparticulas dopadas com 1, 3 e 5 mol% de Tm>*. Assim,
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neste caso para o intervalo de temperatura analisado (24 a 88 °C) a sensibilidade
térmicas medida a parte da razdo R = li470 nm/l1230 nm S0 constante e independe da
temperatura.

Figura 5.10: Razao das intensidades 1470 e 1230 nm de fluorescéncia (RIF) como funcéo
da temperatura (24 a 88 °C) para as nanoparticulas de LaF; dopadas para as trés

concentracdes de Tm** (1, 3 e 5 mol%).
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Fonte: Autor da tese, 2016.

A sensibilidade térmica relativa (S;), definida no capitulo 2 através da Eq.
(2.10), é mostrada na figura 5.11. Como podemos observar, para as trés concentracoes
de Tm, a sensibilidade térmica relativa vai diminuindo conforme a temperatura
aumenta, possuindo valores, em temperatura de 24 °C, de aproximadamente 1,9; 1,7 e
1,5 % °C™ para as amostras dopadas com 1, 3 e 5 mol% de Tm**, respectivamente.
Logo, a amostra que apresenta a maior sensibilidade térmica relativa é aquela dopada
com 1mol% de Tm. Esta sensibilidade térmica pode agora ser comparada a de outros

sensores térmicos luminescentes encontrados na literatura.
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Figura 5.11: Sensibilidade térmica relativa em funcdo da temperatura para as trés

amostras investigadas.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

A sensibilidade térmica de nossas nanoparticulas é cerca de uma ordem de
grandeza maior que a apresentada por Rocha e colaboradores (cerca de 0,23 % °C™ no
intervalo de temperatura de 10-60 °C) [39] para a banda de emissdo em torno de 880 nm
(correspondente a transicao eletronica *Fs;,—*lo;, do fon de Nd) das nanoparticulas de
LaF; dopadas com Nd** e sob excitacdo em 808 nm. Além disso, apresenta também a
mesma ordem de grandeza de outros NTLs que operam na segunda janela bioldgica,
como por exemplo, a apresentada por Cerén e colaboradores (cerca de 2,5% °C™* em 30
°C) [14] de uma nanoestrutura hibrida formada por nanoparticulas de NaGdF;:Nd** e
Quantum Dots (PbS/CdS/ZnS), onde foi analisado a razdo entre a banda de emissdo do
Nd em trono de 1060 nm (devido a transi¢ao 3F3,2—>4I11,2) e aem 1300 nm dos Quantum
Dots (PbS/CdS/ZnS), e sob excitagdo em 800 nm. A figura 5.12 mostra a sensibilidade
térmica relativa e o intervalo espectral de emisséo de nossas NPs de LaF; dopadas com
Tm e a de alguns dos principais NTLs propostos na literatura. Como pode ser
observado, as nossas NPs estdo entre aquelas que possuem uma maior sensibilidade
térmica. Portanto, podemos dizer que as nossas nanoparticulas de LaF; dopadas com
fons de Tm*" se apresentam como promissores NTLs operando com excitacdo na

primeira janela bioldgica e emisséo na segunda janela bioldgica.
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5.12: Sensibilidade térmica relativa e intervalo espectral de emissdo de nossas NPs e para
diferentes NTLs encontrados na literatura: CaWO,:Ho/Yb [40]; proteinas fluorescentes
no verde (PFV) [41]; NaYF4Er/Yb [5]; Y,03:Ho/Yb [42]; CaF,:Er/Yb [9]; AuNCs [43];
CaF,:Tm/Yb [9]; NaYF,:Nd [44]; LaF;:Nd [39]; YAG:Nd [45]; PLGA [14] e LaF3;:Nd@Yb

[12].
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Fonte: Adaptado de Ceron e colaboradores, 2015 [14].

5.4 CONCLUSOES

Em resumo, neste capitulo investigamos a dependéncia com a temperatura da
luminescéncia no infravermelho das NPs de LaF; dopadas com diferentes concentraces
de Tm (1, 3 e 5 mol%). Para isso, avaliamos o comportamento da RIF das emissées em
1470 nm (*Hs — °F4) e 1230 nm (*Hs — *Hg) com a temperatura, tendo como objetivo
explorar sua possivel aplicagdo como nanosensor de temperatura aplicaveis em sistemas
bioldgicos. Em todas as concentragdes estudas, foi observado que as RIF das emissdes
em 1470 e 1230 nm apresentaram um comportamento linear com a temperatura no

intervalo de 24 a 88 °C, que é uma caracteristica importante para NTLs em geral.
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Através de ajustes lineares aos dados experimentais foi possivel estimar a sensibilidade
térmica relativa a temperatura ambiente de nossas NPs em 1,9; 1,7 e 1,5 % °C™,
respectivamente, para as concentracdes de 1, 3 e 5 mol% de Tm®. Ao comparar estes
valores com alguns dos principais NTLs propostos na literatura foi observado que

nossas NPs estdo entre 0os mais sensiveis a mudancas de temperatura.

Portanto, devido ao fato das emissfes em 1230 e 1470 nm das NPs de LaF;
dopadas com Tm?** estarem dentro da regido espectral da segunda janela biolégica, e a
principal banda de absor¢do (que maximiza essas emissdes) em 690 nm dos ions de
Tm** estar localizada dentro da primeira janela biolégica, juntamente com a boa
sensibilidade térmica apresentada pela a razdo entre as intensidades das bandas de
emissdo em 1470 e 1230 nm, as NPs de LaF; dopadas com Tm®" se apresentam como
promissores nanotermdmetros luminescentes baseados na técnica RIF com grande

potencial para aplicacGes em sistemas bioldgicos.
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6. NANOTERMOTRIA OPTICA NA SEGUNDA JANELA BIOLOGICA
USANDO NANOCRISTAIS DE LaF; CO-DOPADOS COM Yb**/Ho*"

6.1 INTRODUCAO

Com os avancos no dominio da nanotecnologia (obtidos nas Gltimas décadas)
tém sidos disseminados uma grande variedade de novos campos de pesquisa em
nanociéncia. Entre estes, podemos destacar a nanotermometria (que visa a determinacéo
da temperatura com alta resolucéo espacial) aplicada a sistemas biolégicos, pois abre a
possibilidade da utilizacdo de nanoestruturas atuarem como nanotermdmetros capazes
de realizar o monitoramento da temperatura com alta resolucéo espacial e em tempo real
tanto a nivel celular (que é de extrema importancia, como, por exemplo, em terapias via
hipertermia) [1, 2], assim como de forma subcuténea (que tem sido proposta como uma
poderosa ferramenta para estudar a dindmica de tecidos durante experimentos em Vivo)
[3, 4].

Entre os diversos nanotermdmetros propostos na comunidade cientifica,
podemos destacar (para aplicacbes em sistemas bioldgicos) os nanotermdmetros
luminescentes (NTLs) [5-7], por apresentarem a possibilidade de medir a temperatura
com alta resolucdo espacial de forma nédo invasiva. Como ja foi apresentado no capitulo
2, NTLs sdo definidos como nanoparticulas luminescentes (NPLs) cujas propriedades
espectrais mudam significativamente com pequenas variagdes na temperatura. Dessa
forma, a temperatura atual destas NPs (assim como a temperatura atual dos sistemas em
que elas sdo incorporadas) pode ser determinada a partir da analise de um dos
parametros de luminescéncia (tempo de vida, intensidade, razdo entre intensidade e
etc.). Geralmente NTLs, usados tanto para 0 monitoramento da temperatura intracelular
quanto de forma subcuténea, fazem uso da técnica denominada de “razdo de intensidade
de fluorescéncia“ (RIF) [6, 8-10], sendo a leitura térmica obtida atraves da razao entre

as intensidades de duas diferentes linhas espectrais.

Apesar de encontrarmos facilmente na literatura um grande nimero de NTLs
baseados em diversos tipos de NPLs (NPs semicondutoras, NPs metalicas, NPs dopadas

com ions terras raras, etc.), somente alguns deles realmente apresentam potencial para
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aplicacdo em in vivo. Isto se deve principalmente ao fato de que a grande maioria dos
NTLs propostos na literatura opera (excitagdo e emissdo) dentro da regido do visivel.
Neste caso as aplicagdes para estudos em in vivo é muito limitada devido a redugéo da
profundidade de penetracdo da luz desta regido do espectro eletromagnético nos tecidos
biolégicos. Para contornar essa limitacdo, como foi visto no capitulo 4, tem se
intensificado nos Gltimos anos a procura de NPLs que operem nas regides espectrais
denominadas de primeira (I-JB, 650-950 nm) e segunda (I1-JB, 1000-1400 nm) janelas
bioldgicas (JB) [11-13]. Nestas regides espectrais, tanto o espalhamento quanto a
absorcéo (pelos diversos componentes que constituem os tecidos) s@o minimizados,
ocorrendo assim uma maximizagéo da profundidade de penetragéo nos tecidos [14]. No
caso especifico de NPLs que operam com excitacdo na 1-JB e emissao na Il-JB, essas
sdo de extrema importancia, pois abrem a possibilidade de NTLs com maior
profundidade de penetracdo Otica, assim como na deteccdo térmica em in vivo com
maior resolucdo espacial, como ja foi demostrado em bioimagens fluorescentes [1, 4,
14, 15].

Neste capitulo estudamos a dependéncia térmica da conversdo descendente de
energia localizada (1100-1300 nm) na I1-JB de NPs de Fluoreto de Lantanio (LaF3z) co-
dopadas com 10 mol% de Yb*" e 4 mol% de Ho**, sob excitacdo na I-JB (em 913 nm);
e analisamos a sua possivel aplicacdo como nanotermémetro luminescente baseado na
dependéncia térmica da emissdo em torno de 1188 nm, obtida via processos
transferéncia de energia entre os ions de Yb e Ho. Para isso, analisamos a razao entre as
intensidades de fluorescéncia de dois subniveis Starks que compdem a banda de

emissdo em 1188 nm.

6.2 APARATO EXPERIMENTAL

Os espectros de luminescéncia e excitacdo foram realizados nas nanoparticulas
(em pod) de LaF; dopadas com 10 mol% de Yb e 4 mol% de Ho. As medidas de
luminescéncia foram realizadas na regido do infravermelho do espectro eletromagnético
(1100-1300 nm), enquanto o espectro de excitacdo para a emissdo em 1188 nm foi

obtido variando o comprimento de onda de excitagdo de 850-1050 nm. Tanto os
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espectros de emissdo quanto de excitacdo foram obtidos utilizando um Fluorimetro
(modelo NanoLog UV-VIS-NIR, Horiba).

Para investigar as modificagfes induzidas pela temperatura no espectro de
luminescéncia das nanoparticulas de LaF3s co-dopadas com os ions de Yb e Ho foi utilizado
um controlador de temperatura caseiro (feito com pastilhas peltier) operando entre a
temperatura ambiente até 130 °C, com uma estabilidade térmica estimada em torno de 1 °C

e um termopar acoplado a um multimetro para determinar a temperatura do sistema.

6.3 RESULTADOS E DISCUSOES

O espectro de luminescéncia no infravermelho proximo (1100-1300 nm) por
conversdo descendente de energia das nanoparticulas de LaFz co-dopadas com 10 mol%
de Yb* e 4 mol% de Ho** sob excitada convencional em 980 nm [16, 17] & temperatura

ambiente é mostrado na figura 6.1

Figura 6.1: Espectro de luminescéncia das nanoparticulas de LaF; dopadas com 10 mol%

de Yb*" e 4 mol% Ho* sob excitacio em 980 nm e temperatura ambiente.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Como pode ser observado o espectro de emissdo nessa regido consiste de uma

unica banda de emissdo centrada em torno de 1188 nm, que é caracteristica do ion de
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Ho* [16, 18] logo apés ser excitado via processo de transferéncia de energia do fon
Yb* (Yb*— Ho*"). Esta banda de emisséo é atribuida & transicéo eletronica >l —°lg,

em que o nivel °lg corresponde ao estado fundamental do fon de Ho®".

O mecanismo mais provavel para popular o nivel emissor (que d& origem a
banda de emissdo por conversdo descendente de energia mostrada na figura 6.1) dos
fons de Ho* é por transferéncia de energia provenientes dos fons de Yb*". Um diagrama
de niveis de energia simplificado ilustrando os passos necessarios para popular o nivel
emissor pode ser observado na figura 6.2. Inicialmente, um foton de bombeio em 980
nm é absorvido por um fon de Yb**, sendo promovido do estado fundamental (°Fy,) ao
estado excitado (°Fs;,). Em seguida, o fon de Yb* relaxa retornando para seu estado
fundamental e transferindo a sua energia de forma néo ressonante para um fon de Ho*,
fazendo com que esse fon possa ser promovido a partir do nivel fundamental (°lg) ao
estado excitado °l. A partir desse estado, o fon de Ho** pode decair radiativamente para
o estado fundamental, dando origem a banda de emissao (por conversdo descendente de

energia) em torno de 1188 nm.

Figura 6.2: Esquema simplificado da representagdo do processo de conversdo descendente
de energia (que d& origem a emissdo em torno de 1188 nm), obtido a partir da
transferéncia de energia entre os ions de Yb* e Ho®*, sob excitacdo em 980 nm. As setas
para cima e para baixo indicam respectivamente excita¢éo e emissdo e as linhas onduladas

decaimento por multifénons.
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Como pode ser observado no espectro de luminescéncia mostrado na figura
6.1, as NPs de LaF; co-dopadas com os ions Yb/Ho apresentam uma banda de emisséo
em torno de 1188 nm. Esta emissdo por sua vez, possui uma série de aplicacdes
potenciais importantes em sistemas bioldgicos, uma vez que a mesma se encontra em
uma regido espectral muito importante denominada de janelas bioldgicas (JBs). Dessa
forma a banda de emissdo em torno de 1168 nm apresentada na figura 6.2 encontra-se
dentro da 11-JB. No entanto, esta emissdo foi obtida através de uma fonte de excitagao
operando em 980 nm (que se deve ao pico de absor¢do dos fons de Yb*"). Mas, como é
bem conhecido na literatura [19, 20], a agua possui um pico de absorcdo neste
comprimento de onda, o que limitaria possiveis aplicagdes de nossas NPs em sistemas
biolégicos. Para tentar contornar este problema foi investigado outros possiveis
comprimentos de onda para excitar nossas amostras. Para isso, foi feito um espectro de
excitacdo na regido de 850 a 1050 nm para a emissdo em torno de 1188 nm das NPs de
LaF; co-dopadas com Yb/Ho. O espectro de excitacdo obtido é mostrado na figura 6.3
Como pode ser observado, os principais picos de excitagdo que maximizam a emissao
em torno de 1188 nm séo em 1010, 987, 973, 943, 913 e 878 nm.

Figura 6.3: Espectro de excitagdo normalizado para a emissdo em torno de 1188 nm das

nanoparticulas de LaF; co-dopadas com Yb*/Ho*".
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Como pode ser observado, os dois maiores picos de excitacdo (973 e 987 nm),

como mencionado anteriormente, encontram-se fora da janela bioldgica e exatamente
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dentro de uma das bandas principais de absorcéo da agua. Por outro lado, as bandas em
943 e 913 nm ndo sdo comparativamente t&do pequenas e podem ser usadas como regioes
para excitacdo. De fato, essas sdo muito interessantes para serem utilizadas, inclusive
900 nm. Observando que o espectro da figura 6.3 esta normalizado, a intensidade de
emissdo em 1188 nm obtida usando excitacdo em 878 e 1010 nm correspondem a ~18 e
~22 %, respectivamente, em relacdo a obtida com excitacio ressonante com o Yb** (973
nm). Com similar analise, a excitacdo em 913 nm corresponde a 46 %. Portanto, todas
essas excitacdes podem ser usadas e sdo muito interessantes do ponto de vista de bio-
aplicacdes. A partir desse momento usaremos como excitagdo de nossas NPs de
LaFs;:Yb/Ho o comprimento de onda de 913 nm. Vale mencionar ainda que encontra-se
na literatura [2, 21] trabalhos sobre nanotermdmetros luminescentes, com 6timos
resultados em sistemas bioldgicos, a partir de NPs dopadas com ions TRs e co-dopadas

com Yb** sob excitagdo em 920 nm.

As extensdes espectrais (em destaque) da primeira e segunda janelas biolégicas
as quais sdo limitadas pela dispersdo da hemoglobina e absor¢do da melanina por luz
com pequenos comprimentos de onda, além da absor¢do da agua para comprimentos de
onda longos (estes trés componentes estdo representados através do coeficiente de
atenuacdo do sangue humano no intervalo espectral 550-1600 nm), sdo mostrados
esquematicamente na figura 6.4. Além disso, é possivel observar a banda de emissdo em
torno de 1188 nm (que se encontra dentro da I1-JB) das nanoparticulas de LaF; co-
dopadas com os ions de Yb/Ho, quando excitadas em 913 nm (que se encontra dentro
da 1-JB) que também € mostrado na figura 6.4. Assim, nossas NPs fazem parte de um
grupo seleto de nanomateriais [1, 14] que operam dentro das janelas bioldgicas, ou seja,
com excitacdo e emissdo respectivamente dentro da 1-JB e 11-JB (em nosso caso
especifico), sendo desta forma possivel obter nanoterm6metros luminescentes com

maior profundidade de penetracdo para aplicagdo em vivo.
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Figura 6.4: Espectro de emissdo das nanoparticulas de LaF; co-dopadas com os ions de
Yb/Ho; espectro da excitacdo laser operando em 913 nm usado para aplicacbes em
nanotermometria luminescente. Também ¢é incluido o coeficiente de atenuacao do sangue
humano (oxigenado) no intervalo espectral 550-1600 nm. As extensdes espectrais da

primeira e segunda janelas bioldgicas também sdo esquematicamente indicadas.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Uma vez que a emissao, por conversdo descendente de energia, em torno de
1188 nm (dentro da I1-JB) das NPs de LaF; codopadas com os ions de Yb/Ho sob
excitagdo em 913 nm (dentro da I-JB) foi demonstrado, seu potencial uso como
nanotermdmetro luminescente sera sistematicamente estudado. Para isso, foi realizada
uma série de medidas do espectro de luminescéncia de nossas NPs variando a

temperatura no intervalo de 23-128 °C.

A distribuicdo espectral (1100-1300 nm) da emissdo em 1188 nm das NPs de
LaF; dopadas com 10 mol% Yb** e 4 mol% Ho>* sdo mostradas em detalhes na figura
6.5 (a), para as temperaturas de 23, 55 e 88 °C. Todos 0s espectros de emissdo
apresentados na figura 6.5 (a) foram normalizados, de modo que as alteragdes induzidas
pelo aumento da temperatura se tornam mais evidentes. Dessa forma, podemos observar
que o perfil espectral da banda de luminescéncia em torno de 1168 nm é fortemente
influenciado pela temperatura. Em uma primeira andlise, a banda de luminescéncia em
torno de 1168 nm pode ser descrita como sendo constituida por duas linhas

luminescentes com picos centrados em 1148 e 1188 nm. Estas duas linhas
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luminescentes estdo relacionadas a duas diferentes transicbes radiativas entre 0s
diferentes niveis Stark que comp&em os niveis eletronicos °ls (estado excitado) e °lg
(estado fundamental) dos fons de Ho**. Dessa forma, como foi discutido no capitulo 2, a
separacdo em energia entre subniveis Stark é muito pequena (apenas algumas dezenas
de cm™) e, portanto, eles encontram-se termicamente acoplados. Assim, como
anteriormente postulado [9, 10, 22, 23], quando a temperatura é modificada a populacéo
destes estados termicamente acoplados sofre uma forte redistribuigéo.

Como consequéncia desta redistribuicdo de populacdo, as intensidades
relativas das bandas de florescéncias geradas desses estados sdo modificadas. Isto nos
possibilita usar a razdo entre as intensidades desses dois picos para determinar a
temperatura, através da técnica (apresentada no capitulo 2) conhecida como razdo da
intensidade de fluorescéncia (RIF). A técnica RIF consiste na medida da dependéncia
térmica das intensidades de fluorescéncia que surgir a partir dos dois diferentes niveis
eletrénicos que séo termicamente acoplados e do célculo da razdo entre elas [6, 8, 24].

Na figura 6.5 (a) podemos ver que realmente ocorre uma redistribuicdo da
populacdo, induzida pelo aumento da temperatura, entre os diferentes niveis Stark que
constituem a banda de emissdo em torno de 1168 nm. Em temperatura ambiente (neste
caso 23 °C) a altura do pico de intensidade em 1148 nm € cerca de 51% da altura do
pico em 1188 nm, e com a elevacdo da temperatura até 88 °C ocorre um apreciavel
crescimento da intensidade da emissdo em 1148 nm (l;148) em relacdo aquela em 1188

nm (l1188), OU Seja, ocorre um consideravel aumento na RIF (1114s/ l118s).
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Figura 6.5: (a) Espectro de luminescéncia normalizado das NPs de LaF; dopadas com
Yb/Ho, sob excitacdo em 913 nm nas temperaturas de 23, 55 e 88 °C. Mostrando em
detalne as mudancas espectrais induzidas pela a temperatura, assim como (b) a
deconvolucéo (linhas pontilhadas) da banda de emissdo centrada em 1168 nm em termos

dos picos em torno de 1148 e 1188 nm.
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Fonte: Autor da tese, 2016.

Para usar a técnica RIF devemos calcular o valor das intensidades de emisséo
dos niveis ou subniveis termicamente acoplados. Para isso devemos primeiramente
calcular os valores das intensidades das emissdes em torno de 1148 nm (l;148) € 1188
nm (l1188), para entdo depois obter o comportamento da razdo l114g/ l118s. A figura 6.5 (b)
mostra o procedimento adotado para determinar o valor das intensidades de emissdao
para trés temperaturas (23, 55 e 88 °C). Inicialmente foi realizado um processo de
deconvolugdo da banda de emissdo, centrada em 1168 nm, em duas bandas (linhas
pontilhadas na figura 6.6 (b)) centradas em torno de 1148 e 1188 nm. Dessa forma, as
intensidades de emisséo 11145 € l118s, foram calculadas a partir da area sub as curvas de
deconvolugdo em torno desses picos (1148 e 1188 nm). Analisando as curvas

normalizadas, podemos observar na figura 6.5 (b) que a intensidade da emissédo em ly;143
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(representada pela curva de deconvolucdo centrada em 1148 nm) cresce

sequencialmente com o aumento da temperatura.

Figura 6.6: Razao das intensidades de fluorescéncia (RIF) em 1148 e 1188 nm como funcéo

da temperatura para as nanoparticulas de LaFs codopadas com Yb/Ho.
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Na Figura 6.6 apresentamos a RIF (l114s/ l1183) das NPs de LaF; codopadas com
Yb/Ho em funcdo da temperatura, no intervalo de 20 a 130 °C. Para esse intervalo de
temperatura, foi observado que a RIF exibe um comportamento linear (representado
pelos pontos vermelhos) e, portanto, a ideia de um sensor térmico fica ainda mais
simples. Tal comportamento linear de R com T nos leva a uma sensibilidade térmica
constante de dR/dT = 6,08x10™ °C™, obtida a partir do ajuste linear dos dados
experimentais, representado pela linha sélida (azul) mostrada na figura 6.6. Essa € a
sensibilidade do sensor, mas na literatura é convencionalmente usado e, de fato, mais
interessante usar a sensibilidade relativa dada por S; = (1/R).dR/dT. Essa é apresentada
na figura 6.7 a partir dos dados experimentais. Como podemos observar, a sensibilidade
térmica relativa é aproximadamente constante com a temperatura, tendo um valor médio

de 0,19 % °C™ no intervalo de temperatura biolégica (20 a 60 °C).

A sensibilidade térmica relativa obtida de nossas nanoparticulas é comparavel a
apresentada por Dong e colaboradores (cerca de 0,25 %°C™ no intervalo de temperatura
de 25-50 °C) [21] para a banda de emissdo em torno de 800 nm (correspondente a
transicdo eletronica *Hs—°Hg do fon de Tm) das nanoparticulas de CaF, codopadas

com Yb/Tm e sob excitagdo em 920 nm, e metade do valor obtido por Oleksandr e
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colaboradores (0,385 % °C™ em 24 °C) [17] para a emissdo no vermelho
(correspondente a transicdo eletronica °Fs—°lg do ion de Ho) de NPs de
KLu(WO,), codopadas com Yb/Ho e sob excitacio em 980 nm. Entretendo, este
primeiro sistema opera totalmente dentro da I-BW (emisséo em 800nm e excitagdo em
920 nm) e o segundo totalmente fora das janelas bioldgicas, enquanto o0 nosso sensor
operar com excitacdo na I-JB (excitagdo 913 nm) e emissdo na I1-JB (emissdao em 1188
nm). Como ja é bem conhecido na literatura [15], comprimentos de ondas localizados
na 11-JB geralmente apresentam maior penetragdo em tecidos biolégicos e menor
espalhamento em relacéo aqueles que se encontram na I-JB. Portanto, nosso nanosensor

apresenta-se como um excelente candidato para sistemas bioldgicos.

Figura 6.7: Sensibilidade térmica relativa da razdo de intensidades de fluorescéncia l;34s/

l1188 (RIF) em fungdo da temperatura para o intervalo de 23-128 °C.
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A sensibilidade térmica de nossas NPs também é praticamente equivalente a
proposta por Rocha e colaboradores (cerca de 0,23 % °C™ no intervalo de temperatura
de 10-60 °C) [3] para NPs de LaF; dopadas com Nd** que opera dentro da I-JB
(excitacdo em 800 nm e emissdo em torno de 880 nm), que um dos nanotermémetros
luminescentes mais citados na literatura por apresentar excelentes resultados. Dessa
forma, podemos dizer que as NPs de LaF; co-dopadas com Yb/Ho se apresentam como

nanotermdmetros luminescentes promissores para aplicagcdes em sistemas biologicos.
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6.4 CONCLUSAO

Em resumo, neste capitulo analisamos a dependéncia com a temperatura da
emissdo por conversdo descendente de energia de nanoparticulas de LaFs; codopadas
com 10 mol% de Yb** e 4 mol% de Ho*" sob excitacdo em 913 nm, com o intuito de
usa-las como nanotermémetros luminescentes operando dentro das janelas biologicas.
Foi observado que a temperatura induz uma redistribuicdo de populacéo entre os niveis
Stark do estado eletrénico °lg dos fons de Ho>* causando relevantes mudancas na
intensidade relativa de duas diferentes linhas luminescentes que constituem a banda de
emissdo em torno de 1188 nm. A razdo entre as intensidades de fluorescéncia (RIF) entre
dois subniveis Stark (do estado eletronico I do fon de Ho®*") termicamente acoplados,
com emissdo em 1148 e 1188 nm, mostrou um comportamento linear com o aumento da
temperatura. A sensibilidade térmica relativa de nossas NPs foi determinada,
apresentando um valor médio de 0,19 % °C™ no intervalo de temperatura biolégica (20-
60 °C). Esta sensibilidade térmica relativa obtida foi comparada com alguns dos
principais nanosensores luminescentes de temperatura presentes na literatura e 0 nosso
se demostrou uma excelente opcdo como nanotermémetro luminescente para aplicacdes
em bio-sistemas, uma vez que a excitacdo usado foi exatamente na I-JB e a emisséo
gerada fortemente estd na II-JB, exatamente no minimo de absor¢do de sangue
oxigenado, possibilitando maior comprimento de penetracdo e menos espalhamentos em

tecidos biolégicos.
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7. CONCLUSOES FINAIS E PERPECTIVAS

Os propositos desta tese foram investigar as propriedades de luminescéncia de
nanoparticulas (NPs) de Niobato de Sédio (NaNbO3) e de Fluoreto de Lanténio (LaFs)
dopadas ou co-dopadas com diferentes ions terras-raras (que emitem principalmente na
regido do infravermelho do espectro eletromagnético) para potenciais aplicacbes em
dispositivos fotdnicos, em especial em bio-imagem, nanoaquecedores Opticos e
nanotermémetros luminescentes (NTLs) operando fora e dentro das regides conhecidas
como primeira e segunda janelas bioldgicas (I-JB e 11-JB, respectivamente) dos tecidos

humanos.

Inicialmente, no capitulo 3 investigamos as potenciais aplicacdes das NPs
NaNbO; co-dopadas com Tm**/Yb** como NTL com alta resolugdo espacial operando
sob excitacdo de trés fotons. Para isso, primeiramente foi comprovada a terceira ordem
do processo de excitacdo da emissdo gerada em torno de 484 nm. Em seguida, foi
analisado o perfil espectral da banda de emissdo em torno de 484 nm (*G,—°Hg) dos
fons de Tm** sob excitacdo em 940 nm para o intervalo de temperatura de 24-140 °C.
Assim, observamos que a temperatura induz uma redistribuicdo de populacdo entre os
niveis Stark do estado eletrénico G, dos fons de Tm** causando mudancas relevantes
nas intensidades relativas de duas diferentes linhas luminescentes que constituem a
banda carateristica centrada em 484 nm. A razdo das intensidades de fluorescéncia
(RIF) apresentou uma variacdo linear com a temperatura para o intervalo de 24 a 140
°C, levando a uma sensibilidade térmica constante de 0,08% °C™ para o intervalo de
temperatura analisado. Esta sensibilidade foi encontrada e comparada a de outros
nanosensores térmicos luminescentes sob excitacdo por trés fétons da literatura. A
potencial aplicagdo de NPs de NaNbO; co-dopadas com Tm*/Yb* como NTL sob
excitacdo por trés fotons foi demostrado na determinacgéo precisa da temperatura local
induzida por excitacdo laser. Portanto, os resultados apresentados comprovaram a
capacidade promissora das NPs de NaNbOj co-dopadas com Tm/Yb como NTL via
RIF, mas também aponta a sua possivel aplicacdo como agente fototérmico capaz de

simultaneamente converter luz em calor e remotamente fazer a leitura térmica.

Em seguida no capitulo 4 investigamos as potenciais bioaplicacfes das NPs de

NaNbOj3 dopadas com diferentes concentracdes de Tm (1, 3 e 5 mol%) como NTL e em
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bio-imagens fluorescentes. Através dos espectros de emissédo, obtidos sob excitagdo em
1319 nm, observamos que somente uma banda de emissdo em 800 nm é gerada na
regido do visivel-NIR. Tal emissdo ocorre por um processo de conversao ascendente de
energia gerado a partir da absorcdo de dois fétons. Além disso, verificamos que a
intensidade da emissdo em 800 nm ¢é fortemente dependente da matriz hospedeira
devido ao processo de excitacdo assistido por multi-fénons, o que significa dizer que é
fortemente dependente da temperatura. De fato, observamos que a intensidade da banda
de emissdao em 800 nm duplica quando a temperatura da amostra varia de 30 a 90 °C.
Além disso, este aumento da intensidade de emissdo vem acompanhado de uma
redistribuicdo de populagdo dos subniveis Stark termicamente acoplados de duas
diferentes linhas espectrais que compdem a banda de emissdao em 800nm. Para as trés
amostras analisadas, a razdo das intensidades em 797 e 807 nm mostraram um
comportamento linear com a temperatura para o intervalo de 24 a 90 °C. Devido a esse
comportamento foi possivel calcular os valores das sensibilidades térmicas relativas (Sy)
das amostras investigadas. Os resultados mostraram que S, é praticamente constante
tanto em relacdo a temperatura quanto em relacdo a concentracdo de fons de Tm**
usados para dopar as NPs, apresentando um valor médio de 0,75 % °C™ para a amostra
dopada com 5 mol% de Tm** no intervalo de temperatura de 30-60 °C, o que justifica a
sua possivel aplicacdo como NTL. E como, a emissdo e excitacdo de nossas NPs se
encontram dentro da primeira e segunda janelas biolGgicas, respectivamente, existe
grade possibilidade de obtermos NTL e bio-imagens fluorescentes com grande
resolucéo espacial e uma maior profundidade de penetracdo, uma vez que efeitos como
espalhamento e autofluorescéncia sdo minimizados. Além disso, com base no
experimento de penetracdo realizado, foi possivel observar claramente que essa
configuracdo proporciona uma maior profundidade de penetracdo e, de fato,
profundidades de penetracdo tdo grandes quanto 3 mm é potencialmente possivel de
serem obtidas. Portanto, as NPs de NaNbO3 dopados com fons de Tm** surgem como
excelentes nanomarcadores multifuncional para imagens fluorescentes com altos
contraste e penetracdo, e nanotermdmetro luminescente com alta sensibilidade térmica

para bioaplicacdes.

No capitulo 5 realizamos inicialmente um estudo sobre o comportamento das
emissdes em 1230 e 1470 nm de NPs de LaF; dopadas com 1mol% de Tm®" para as

excitagdes lasers em 690 e 790 nm, e verificou-se que a melhor excitagdo para
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maximizar as emissdes analisadas foi 690 nm. Foi realizada uma analise das bandas de
emissdoem 1230 e 1470 nm das NPs de LaF3 para as concentragdes de 1, 3 e 5 mol% de
Tm**, em que foi observado um aumento consideravel da banda de emissdo em 1230
nm (em relacdo a de 1470 nm) com o aumento da concentracdo. Realizamos também
um estudo sobre a aplicacdo das NPs de LaF; dopadas com diferentes concentracdes (1,
3 e 5 mol%) de Tm*" como nanosensor luminescente de temperatura, baseado na RIF
das bandas de emissdo em 1470 e 1230 nm, que correspondem as transicoes *Hy — °F4
e *Hs — °Hg de fons de Tm**. Para cada uma das trés concentragdes analisadas, foi
observado que a RIF em 1470 e 1230 nm apresenta um crescimento linear com o
aumento da temperatura. Ajustes lineares dos dados experimentais foram obtidos e, a
partir desses foi possivel obter as sensibilidades térmicas e ver que essas sdo constantes
(independente da temperatura). Os seguintes valores para sensibilidades térmicas foram
estimados: 0,119, 0,046 e 0,019 °C™, respectivamente, para as concentragdes de 1, 3e 5
mol% de Tm*". Também foram obtidas as sensibilidades térmicas relativas para o
intervalo de temperatura de 24 a 88 °C. Os resultados mostraram que as mesmas
diminuem a medida que a temperatura aumenta, possuindo na temperatura de 24 °C 0s
valores méaximos de 1,9; 1,7 e 1,5 % °C™, respectivamente, para as amostras dopadas
com 1, 3 e 5 mol% de Tm*. Estas sensibilidades térmicas relativas foram entdo
comparadas as de outros nanosensores luminescentes de temperatura descritos na literatura
que operam dentro das janelas bioldgicas. Devido ao fato das emissdes em 1230 e 1470
nm das NPs de LaF; dopadas com Tm** estarem dentro da regido espectral da segunda
janela bioldgica, e a principal banda de absor¢do (que maximiza essas emissdes) em 690
nm dos fons de Tm** estar localizada dentro da primeira janela bioldgica, juntamente
com a alta sensibilidade térmica apresentada pela razdo das intensidades das bandas de
emissdo em 1470 e 1230 nm, as NPs de LaF; dopadas com Tm** se apresentam como
promissores NTLs na técnica RIF com grande potencial para aplicacbes em sistemas

biolégicos.

Finalmente no capitulo 6 realizamos um estudo da dependéncia com a
temperatura da emissdo por conversdo descendente de energia das NPs de LaF; co-
dopadas com 10 mol% de Yb** e 4 mol% de Ho*" sob excitacdo em 913 nm, com o
intuito de usa-las como nanoterm6émetros luminescentes operando dentro das janelas
bioldgicas. Foi observado que a temperatura induz uma redistribuicdo de populacdo entre

0s niveis Stark do estado eletrénico 5I6 dos ions de Ho®** causando relevantes mudangas na
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intensidade relativa de duas diferentes linhas luminescentes que constituem a banda de
emissdo em torno de 1188 nm. A RIF de dois subniveis Stark termicamente acoplados,
com emissdo em 1148 e 1188 nm, mostrou um comportamento linear com o0 aumento da
temperatura. Em seguida, sensibilidade térmica relativa de nossas NPs foi determinada,
apresentando um valor médio de 0,19 % °C™ no intervalo temperatura biolégico (20-60
°C). Esta sensibilidade térmica relativa obtida foi comparada com alguns dos principais
nanosensores luminescentes de temperatura presentes na literatura e os resultados se
mostraram promissores. Dessa forma, nossas NPs demostram uma excelente
potencialidade como NTL para aplicagfes em vivo, uma vez que com a excitacdo na I-
JB e emissdo na I1-JB podem atingir um maior comprimento de penetracdo nos tecidos

humanos.

Em resumo, os resultados obtidos neste trabalho de doutorado permitiram uma
melhor compreensdo das possiveis bioaplicacGes das NPs de NaNbOj3 e LaF; dopadas
com diferentes ions terra-raras como nanoaquecedores Opticos em bioimagens
fluorescentes e principalmente como de NTLs operando nas regides de transparéncia de

tecidos bioldgicos e também na regido do azul do espectro eletromagnético

Como perspectivas sugerimos a realizacdo de experimentos in vitro, ex vivo e
in vivo (usando nossas NPs) de nanotermometria e em bioimagens fluorescentes. Além
de explorar novos tipos de NPs, por exemplo, do tipo core-shell na tentativa de
aumentar a sensibilidade térmica, pois é possivel um maior controle nos processos de

transferéncia de energia entre diferentes ions terra-raras.
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