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A PRESENTE INVENCAO DESCREVE UM
DISPOSITIVO DE DETECGAO BASEADO NO EFEITO
DE RESSONANCIA DE PLASMAO DE SUPERFICIE
(RPS) QUE COMPREENDE: (1) UM SUBSTRATO
ROTATIVO DE ENCAMINHAMENTO DE FLUIDOS
(SREF) (40) COM CANAIS (45) VALVULAS (50) E
RESERVATORIOS (41, 44) E, PELO MENOS, UMA
ZONA DE DETECGAO (ZD) (42), NA QUAL EXISTE
UMA CAMADA DE DETECGCAO (CDET) (43),
CONSTRUIDA SOBRE UMA FINA CAMADA S
CONDUTORA COM UMA TOPOGRAFIA DE TR -
SUPERFICIE QUE SE COMPORTA COMO UMA REDE DE DIFRACGAO; (2) UM CONJUNTO DE
ILUMINACAO E MEDICAO OPTICA CAPAZ DE CONVERTER A OCORRENCIA DE EVENTOS JUNTO
DA CDET (43) NUMA RESPOSTA OPTICA, UTILIZANDO O EFEITO DE RPS QUE OCORRE JUNTO
DA FINA CAMADA CONDUTORA CONTENDO A REDE DE DIFRACCAO COMO MEIO DE
TRANSDUGCAO DOS REFERIDOS EVENTOS; (3) UM MECANISMO DE CONTROLO DO SENTIDO,
DA DURACAO E DA VELOCIDADE DE ROTAGAO DO SREF (40), PARA FAZER CHEGAR UM
VOLUME PREDEFINIDO DE UM DADO FLUIDO DE UM RESERVATORIO INICIAL (RI) (41),
PASSANDO POR UMA ZONA DE DETECGAO (ZD) (42) , ATE UM RESERVATORIO FINAL (RF) (44)
O DISPOSITIVO DESCRITO NA PRESENTE INVENGCAO PERMITE A DETERMINAGAO DA
CONCENTRACAO DE DETERMINADAS SUBSTANCIAS QUIMICAS E/OU BIOLOGICAS NA
SUPERFICIE DA ZD (42) OU NO FLUIDO PRESENTE NA ZD (42).
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RESUMO

“Dispositivo de detecgdo baseado no efeito de ressondncia de
plasmido de superficie.”

A pregente invencdo descreve um digpositivo de detecgdo
baseado no efeito de ressondncia de plasmdo de superficie
{RPS) gue compreende : {1) um  substrato rotativo de
encaminhamento de fluidos (SREF) (40} com canails (45),
valvulas {50) e reservatdrios (41, 44) e, pelo menos, uma
zona de detecg¢do ({(ZD) {42}, na gqual existe uma camada de
detecgdo {CDET) {43), construida sobre uma fina camada
condutora com uma topografia de superficie gue se comporta
como uma rede de difracgdo; (2) um conjunto de iluminacgido e
medi¢do déptica capaz de converter a ocorréncia de eventos
junto da CDET (43) numa resposta o6ptica, utilizando o efeito
de RPS gue ocorre junto da fina camada condutora contendo a
rede de difraccdo como meio de transdugdo dog zreferidos
eventos; {3) um mecanismo de controlo do sentido, da duragdo
e da velocidade de rotagdo do SREF (40), para fazer chegar um
volume predefinido de um dado fluido de um zresgservatdrio
inicial {RI) {41), passando por uma zona de detecgdo (ZD)
(42), até um regervatdrio final (RF) {44). O disgpositivo
descrito na presente invengdo permite a determinag¢do da
concentragdo de determinadas substdncias guimicas e/ou
bioldgicas na superficie da ZD (42) ou no fluido presente na
zZD (42} .



DESCRICAC

“"Dispositivo de detecgdo baseado no efeito de ressondncia de
plasmido de superficie.”

A presente invenc¢do refere-se a sensores electro-dpticos
baseados no efeito de ressonancia de plasmdo de superficie
{(RPS) na configuracdo de rede de difracgdo, e em particular,
a processos e dispositivos para deteccgdo gquimica e/ou
bioldgica utilizando os seguintes elementos: (1) um substrato
rotativo de encaminhamento de fluidos (SREF) com c¢anais,
valvulas e resgervatdrios e, pelo menog, uma zona de detecgdo
(zD) , na gual existe uma camada de detecgdo (CDET) ,
construida sobre uma fina camada condutora com uma topografia
de superficie gue se comporta como uma rede de difraccgdo; (2)
um conjunto de iluminacido e medigdo &ptica capaz de converter
a ocorréncia de eventos junto da CDET numa resposta o&ptica,
utilizando o efeito de RPS que ocorre junto da fina camada
condutora contende a rede de difracgdo como meio de
transdugdo dos referidos eventos; (3) um mecanismo de
controlo do sentido, da duragdo e da velocidade de rotacgdo do
SREF, para fazer chegar um volume predefinido de um dado
fluido de um RI, passando por uma ZD, até& um RF.

Dispositivos de detecgdo guimica e/ou bioldgica

Um dispositivo de detecc¢do gquimica e/ou bioldgica &
constituido por trés elementos essenciais: (A} um elemento de
reconhecimento quimico e/ou bioldgico capaz de reconhecer de
forma especifica um dado composto; (B} um mecanismo de
transducdo capaz de converter o reconhecimento guimico e/ou
bioldégico em informag¢do quantitativa; e {(C) um mecanismo de
encaminhamento de fluidos, capaz de fazer chegar de forma
controlada ao elemento de reconhecimento bioldgico um fluido,
contendo o elemento a detectar

(A} Elemento de reconhecimento guimico e/ou bioldgico

C principio de um elemento de reconhecimento guimico
e/ou bioldgico assenta no mecanismo macho-fémea, sendo
congtruida normalmente uma superficie capaz de identificar de
forma especifica um dado elemento a detectar. Para tal,



existem diversas abordagens, podendo utilizar-se camadas de
orientagdo aleatéria ou direccionada, constituidas por
enzimas, lectinas ou anticorpos. O desempenho deste elemento
de um dispositivo de detecgdo de diversos pardmetros,
nomeadamente a sua sensibilidade (definida pelo seu limite de
detecgdo), especificidade (definida pelo grau de
insensibilidade a outros elementos presentes no meio a
detectar), e finalmente a durabilidade. No caso de
dispositivos de detecc¢do guimica e/ou bioldgica de proteinas
ou enzimas o elemento de reconhecimento bioldgico gue
actualmente apresenta um melhor desempenho consiste numa CDET
composta por anticorpos especificos orientados.

C elemento de reconhecimento guimico e/ou bioldgico pode
ger construido por diversos mecanismos, nomeadamente através
da absorg¢do guimica, encapsulamento numa matriz de polimero e
finalmente pela ligac¢do guimica covalente a uma superficie
g6lida do elemento de reconhecimento bioldgico. A escolha do
tipo de elemento de reconhecimento guimico e/ou bicldgico ndo
cabe no &mbito da presente invencdo, servindo o detalhe acima
descrito apenas para melhor situar o esgpecialista na técnica
nas diversas possibilidades existentes para a definicdo deste
elemento de um biosensor.

(B} Mecanismo de transdugao

Existem diversos métodos capazesgs de converter og eventos
ocorridos no elemento de reconhecimento guimico e/ou
bioldgico em informag¢do quantitativa capaz de ger tratada e
analisada, nomeadamente transdutores electroguimicos,

vibratdrios, magnéticos e Opticos.

A detecgdo Optica baseada no efeito de RPS &
essencialmente uma técnica de determinac¢do de indices de
refracgdo de fluidos. A diferen¢a mais significativa desta
técnica em relagdo as técnicas convencionais de detecgdo de
indices de refracgdo consiste na escala e na forma como esta
detecgdo é realizada: nas técnicas convencionais, todo o
volume de um dado fluido contribui para a resposta optica, a
gual resulta numa medida do indice de refracgdo. No caso da
detecgdo por efeito de RPS, apenas & relevante o wvolume do
fluido junto de uma superficie condutora.



Efeito de RPS

C efeito de RPS & um fendmeno oOptico gque zresulta da
oscilagdo da densidade da carga numa interface entre dois
meios com constantes dieléctricas de sinailis opostos, em
particular, na interface de um meio dieléctrico e um meio
metdlico (ver referéncia 1). Neste caso, a onda de plasmdo de
superficie {OPS) é uma onda electromagnética com polarizacgdo
™ ({vector magnético da onda perpendicular & direcgdo de
propagac¢do e paralela ao plano da interface). A constante de
propagagdo [ da COPS pode ser descrita pela eguagdo (1},
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em gue A & o comprimento de onda, fm & a c¢constante
dieléctrica do metal {(&p=¢pm +iem) € &g €& a constante
dieléctrica do meio dieléctrico. A OPS ocorre desde que egpe<0
e |em|<eq. Neste caso, o efeito de RPS propaga-se na
interface entre os dois meios e decresce de forma exponencial
ao longo dos dois meios. Por outro lado, o efeito de RPS é
apenas detectédvel se o meio metdlico apresentar uma espessura
numa gama estreita (tipicamente, no caso de uma camada de
ouro, o efeito de RPS ocorre com espessuras entre 25 nm e 150
nmj .

Atendendo a estes factos, a constante de propagagdo da
CPS & extremamente sensivel a variag¢bes do 1indice de
refraccdo no meio dieléctrico préximo da interface. Esta
constatacgdo & a base do principio de detecgdo dos sensores de
RPS: a 1imobilizagdo de um objecto bioldgico (proteina,
enzima, etc.) junto da interface resulta numa variacgdo local
(& escala de alguns nandmetros) do indice de refracgdo (pois
normalmente o indice de refracgdo de solugdes aguosa &
proximo de 1,33 e o indice de refracgdo de objectos
bioldgicos & prdéximo de 1,54). Esta variacg¢do resulta numa
alteragdo da constante de propagacgdao da OPS, gue podera ser
detectada c¢om precisdo por meiog Opticos, dependendo da
configurag¢do utilizada, como descrito em seguida.



Configurag¢des de RPS

Existem trés formas biasicas de detectar o efeito de RPS:

(1) a medigdo das intensidades da radiacdo reflectida em
fung¢do do Aangulo de incidéncecia da radiagdo, para um
comprimento de onda predefinido, detectando-se o efeito de
RPS, num &angulo bem definido, para o gqual a intensidade da
radiagdo reflectida &€ minima;

(i1} a medigdo das intensidades da radiagdo reflectida
em func¢do do comprimento de onda da radiag¢do para um angulo
predefinido, detectando-se o efeito de RPS num angulo bem
definido, para o qual a intensidade da radiag¢do reflectida é

minima;

(iii) a medida da fase da radiag¢do reflectida em fung¢do
do angulo ou do comprimento de onda da radiacgdo, detectando-
se o efeito de RPS numa posig¢do bem definida, para a gqual a
variacg¢do da fase da radiagdo & maxima.

Existem diversas configuragdes possiveis para detectar o
efeito de RPS (ver referéncia 2), utilizando tipicamente um
gistema ©&ptico que c¢ria a CPS ({(utilizando um elemento de
iluminagdo, por exemplo um laser, ou LED - diodo emissor de
luz ou outro componente apropriado) e também detecta o efeito
de RPS (utilizando um elemento de medig¢do éptica, por exemplo
um CCD ou CMOS ou fotodiodo, ou outro elemento apropriado). C
efeito de RPS g6 ocorre se a componente paralela 3 interface
do vector de onda incidente coincidir com a componente da
CPS, e esta situagdo sd se observa por meio de um acoplamento
através de um prisma, uma guia de ondas ou uma rede de
difracgdo. O especialista na técnica poderd rapidamente
compreender as diversas configuragdes através da consulta de
literatura técnica acessivel, nomeadamente consultando a

referéncia 1.
(C) Encaminhamento de fluidos
Para completar as fun¢gdes necessarias ao desempenho de

um biosensor, resta a definig¢do do processo de encaminhamento
de fluidos. O procedimento convencional para o encaminhamento



de fluidos consiste na utilizagdo de um elemento de
bombeamento externo, ligando por tubagens, reservatdrios de
entrada, a ZD e finalmente reservatdrios de saida. Esta
abordagem €& complexa e em consequéncia, dispendiosa. Para
ultrapassar as limitag¢des associadas & utilizacdo dos médulos
externos de gestdo e encaminhamento de fluidos, foram
propostos diversos mecanismos de encaminhamento de fluidos
com a possibilidade de integragdo e miniaturizagdo (ver
referéncia 3), nomeadamente através do controlo da pressdo,
da acustica, da electrocinética e da forga centrifuga.

A utilizag¢do da forga centrifuga em canais (ver
referéncia 4) apresenta diversas vantagens em relagdo a
outras tecnologias, em particular, devido & sua simplicidade
e vasta gama de volumes e fluxos utilizéveis. Assim, podem
ser definidas zonas de entrada, de armazenamento, de
detecgdo, de mistura e de saida de fluidog através de padrodes
geométricos ou de propriedades de superficie. Podem ainda ser
definidas, através dos mesmos processos, valvulas passivas
para o controlo do encaminhamento de fluidos unicamente
através da wvariacdo da velocidade de zrotag¢do do substrato
{(ver referéncia 5). Este Ultimo aspecto é particularmente
vantajoso poig permite uma grande simplificacgdo do processo
de construgdo e utilizacgdo dos dispositivos de encaminhamento
de fluidos.

A presente invengdo propde a integrag¢do num Gnico
substrato de zonas de detecgdo RPS, definidas por uma rede de
difracgdo e uma camada metdlica fina ({(~25 nm-150 nm) e
canais, valvulas e reservatdrios permitird a construgdo de
sensores de RPS simplificados para diversas aplicagdes de
detecc¢do guimica e/ou bioldgica.

Estado da técnica

A patente US5994150 e as patentes associadas {pedido de
patente US2001031503 e patentes US6653152 e USe277653)
descrevem um sSistema de detecgdo que utiliza um  disco
circular rotativo com miltiplas zonas de detecgdo. O disco de
acordo c¢com o invento ndo contém gualgquer estrutura de

encaminhamento de fluidos, ou cavidade de detecgdo, ou



padrdes de tensdes superficiais, nos guals se possa realizar

o encaminhamento de diferentes fluidos.

C pedido de patente W02721090 descreve um sistema de
localizagdo de elementos guimicos ou bioldgicos ou zonas de
detecg¢do no SREF e ainda os mecanismos de encaminhamento de
fluidos através da centrifugagdo, utilizando um mecanismo
modificado de leitura de CD com as fungdes de leitura de
informagdo existente no CD modificado e também da rotagdo do
suporte para o encaminhamento de fluidos. A referida patente
descreve, essencialmente, 08 mecanismos de controlo de
fluidosg, fazendo ainda referéncia a métodos de detecgdo
Optica convencionais, ndo sendo referida a utilizagdo de
métodos de detecgdo baseados no efeito de RPS.

A patente US60320581 descreve um sistema de gestdo de
fluidos baseado num leitor de CD modificado, no gqual as
diversas fungdes necegsgirias ao sgeu funcionamento gdo
desempenhadas unicamente pelo leitor de CD modificado, em
particular as fung¢des de: (1) controlo da posigdo de zonas
especificas (por exemplo, as zonas de armazenamento, detecgdo
ou reaccgdo) ; {2) posicionamento de fluidos; (3)
encaminhamento de fluidos entre zonas predefinidas (por
exemplo, de zonas de armazenamento para zonas de detecgdo);
{4) deteccdo 6ptica de reacgdes gquimicas ou de imobilizagdes
através do sistema oéptico do leitor de CD modificado. A
referida patente aplica-se a sistemas nos guais é utilizada
uma técnica de detecgdo O6ptica convencional, ndo sendo
referida a utilizac¢do de métodos de detecgdo baseados no
efeito de RPS.

A patente JP2004117048 descreve um gistema de detecgdo
RPS na configuracgdo de prisma, com base num disco circular
rotativo. Ndo é descrito gualguer sistema de gestdo e
encaminhamento de fluidos.

C pedido de patente WC03102559 descreve um sistema de
detecgdo RPS na configuragdo de prisma c<om base num disco
circular zrotativo e com o sistema integrado de gestdo de
fluidos. Nao é feita gualguer referéncia a um sistema de
detecgdo RPS na configuracgdo de rede de difracgdo. Nesta
patente o SREF inclui uma geometria de prisma na ZD, para gue



a radiag¢do incida de forma perpendicular & superficie do
substrato e devido ao facto desta ser obligqua a superficie
condutora, a radiag¢do incide de forma obligua & <camada
condutora, sendo assim possivel a criagdo da OPS. Este facto
implica a c¢riagdo de padres no substrato de dificil
realizagdo. A existéneia dos referidos padrdes limita a
utilizag¢do do SREF para elevadas velocidades de rotagdo, sob
as guais a uniformidade do SREF 40 se torna essencial para
garantir a gualidade da detecgdo odptica e a estabilidade
estrutural do substrato.

Estdo publicados doig estudog de caracterizagdo do
efeito de RPS em discos com rede de difracgdo (ver
referéncias 6 e 7), mas estes estudos referem-se apenas ao
estudo do efeito de RPS na interface ouro-ar, e nido se
referem & detecgdo de gualguer elemento guimico ou bioldgico.
Também ndo referem qualguer fluido ou mecanismo de gestdo ou

encaminhamento de fluidos.

Dada a complexidade associada ao processo convencional
de gestdo de fluidos em sensoreg, foram propostas diversas
abordagens de gestdo e encaminhamento de fluidos, com vista a

integrag¢do dos componentes. Estas abordagens podem ser
desgscritas em fungdo do seu principio de funcionamento:
pressdo, aclUstica, electrocinética e centrifugacdo (ver
referéncia 3). Esta 1Gltima técnica apresenta diversas
vantagens face as restantes abordagens, fundamentalmente

devido & sua simplicidade e elevada precisdo {ver referéncias
4 e 5).

A técnica de detecgdo baseada no efeito de RPS tem sido

utilizada nos Gltimogs anos (ver referéncia 2), existindo hoje
alguns produtos comerciails baseados neste efeito e
funcionando na configuragdo de prisma (“SPReeta” da "“Texas
Instruments”, “Biacore”). A configuragdo de rede, apesar dos

niveis de sensibilidade e resolugdo semelhantes aos obtidos
na configuracdo de prisma (ver referéncia 1) é praticamente
residual e confinada a estudos académicos, embora existam
dois exemplos de aplicag¢gfes comerciais de sensores de RPS
nesta configuracdo (“HTS Biosystems” e “GWC Technologies”),

utilizando redes de difracg¢do uniformes e lineares.



Actualmente ndo existe nenhuma aplicag¢do comercial ou
patente ou estudo académico gue integre as duas componentes
de:

(1) gestdo de fluidos por centrifugagdo, e

{ii} detecgdo por RPS em rede de difraccgédo.

As seguinteg publicag¢des sd3o agul englobadas por

referéncia:

1. Homola, J. Et al. Sensors and Actuators 54, 3-15 (1999);

2. Homola, J. Anal Bioanal Chem 377, 528-539 (2003);

3. ZOVAL, JV and MADOU MJ., Proceedings of the IEEE (2004),
92, 140-153;

4. Duffy, D.C. et al. Anal. Chem. 71, 466%-4678 (1999} ;

5. Felton, MJ, Anal. Chem. 75, 3C2A-306A (20C3);

6. Fontana, E. Applied Cptics 43, 79-87 (2004);

7. Chiu, XP et. al. Jap. J. Appl. Phys. Part 1 43, 4730-4735
(2004) ;

8. T. Brenner, et al. Lab on a Chip, 5(2):146-150, 2005

Cbjecto da Presente Invengao

Constatou-gse gue sgseria zrelevante a possibilidade de
detectar a ocorréncia de reacgdes guimicas e/ou bioldgicas em
determinadas =zonas de estruturas microscdpicas, utilizando
para tal:

{a) a técnica de RPS baseada em redes de difracgdo, uma
vez que esta configurag¢do RPS apresenta diversas wvantagens
face em relagao a outras configuragdes previamente
desenvolvidas, nomeadamente em termos de simplicidade e
custos de construgdo do dispositivo de detecgdo, para
sensibilidades semelhantes;



(b) o sgistema de encaminhamento de fluidos baseado no
controlo da zrotagdo de SREF, uma vez gue este sistema de
encaminhamento de fluidos dispensa a utilizac¢do de elementos
adicionails tails como sistemas de bombeamento, resultando numa
significativa reducgdo dos custos de producgdo e utilizagdo do
sistema;

(¢} o SREF a utilizar na detecgdo, integrando diversas
fungdes tais como o armazenamento em zreservatdrios, o)
encaminhamento em canais e zonas de detecgdo, gue uma vez
incluindo uma CDET contendo uma fina camada condutora e
comportando-gse como uma rede de difracgdo, permite uma
simplificagdo na construgdo e utilizagdo do substrato e, por
congeguinte, do dispositivo final.

Num primeiro aspecto, a presente invencgdo compreende um
sistema oOptico de iluminag¢do e medig¢do, congtituido por um
emigssor de radiacgdo e um detector de radiagdo, para detectar
eventos gue ocorrem na proximidade da superficie de uma CDET,
incluindo uma pelicula fina condutora gue se comporta como
uma rede de difracg¢do, definida num SREF contendo canais,
valvulas e reservatdrios, cuja velocidade de rotagdo &
controlada para encaminhar os diferentes fluidos de RI para
RF passando por, pelo menos, uma ZD, sendo esta construida de
modo a conter uma fina camada condutora e comportando-se como
uma rede de difracg¢do, permite a utilizacgdo do fendmeno RPS
para a deteccio de eventos gquimicos e/ou bioldgicos.

Num segundo aspecto, a presente inven¢do consiste num
sensor de RPS, constituido por um SREF e por um sistema
Optico, constituido por um emissor de radiagdo e um detector
de radiag¢do, para detectar eventos gue ocorrem na proximidade
da superficie de uma rede de difracgdo, gue é composta por
uma pelicula fina condutora, de forma a obter no detector de
radiag¢do um sinal de RPS que indigue:

(1) a presenca de uma dada substdncia, e/ou

(ii) a ocorréncia de um dado evento guimico e/ou bioldgico

numa ZD da estrutura de canais do SREF.
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C posicionamento do emissor e detector de radiagado face
ao SREF é realizado de modo gque o feixe incidente na ZD
contenha, pelo menos, um dngulo de incidéncia, para o qual se
verifica o) acoplamento dptico na camada condutora,
observando-se assim o efeito de RPS. Esta configuragdo
depende de diversas propriedades, em particular dos seguintes
pardmetros:

- comprimento de onda da radiag¢do incidente na ZD;

- indice de refraccgao, coeficiente de extingdo e
egpessura da camada condutora;

- dngulosg de incidé&ncia;

- indice de vrefracgdo e coeficiente de extingdo do
fluido presente na ZD.

Estes pardmetros serdo normalmente estdticos para uma
dada realizac¢do do presente invento, pelo gue outro termo
esgencial contribuili para o referido efeito de RPS, a saber, o
indice de refracg¢do imediatamente junto & camada condutora da
ZD. E este indice de refracgdo, integrado ao longo de uma
dada espessura gque & também caracteristica do sistema
{expressa pelo pardmetro L, comprimento de penetragdo da CPS,
dependente dog parlmetros acima referidos) gque é directamente
detectdvel pelo sensor de RPS através da observag¢do da
radiagdo incidente no detector &ptico {(dependendo da forma ou
configurag¢do do sensor de RPS, observando-se a intensidade da
radiagdo em fungdo do adngulo de incidéncia, ou a intensidade
da radiagdo em funcdo do comprimento de onda, ou a
intensidade em func¢do da fase da radiacgdo).

Neste sentido e fixados todos os pardmetros, é possivel
observar uma alterac¢do do padrdo luminoso no sensor de RPS e
dai obter de forma guantitativa a alteracdo do indice de
refracgcdo junto & camada condutora da ZD. Esta observacgdo
pode em seguida ser utilizada para guantificar a imobilizagdo
na superficie de um dado elemento guimico e/ou bioldgico, ou
ainda a reacgdo entre duas moléculas prdximas da superficie

de deteccdo.
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Breve descrigdo das Figuras

A FIG. 1A mostra de forma esguemdtica o corte horizontal
de um sensor de RPS de acordo com a arte anterior, com a
representacgdo dos elementos exteriores de encaminhamento de
fluidos;

a FIG. 1B mostra de forma esguemdtica o corte vertical
de um sensor de RPS da arte anterior, sem a representacgdo dos
elementos exteriores de encaminhamento de fluidos;

as FIGS. 2A e 2B mostram, respectivamente, de forma
esquemdtica em corte horizontal e em corte vertical um sensor
de RPS de acordo com a presente invencgdo;

as FIG. 32, 3B e 3C ilustram de forma simplificada os
possiveis diagramas de posig¢do do fluido em fungdo da
velocidade de rotagdo, para o sensor de RPS representado nas
FIGS. 2A e 2B.;

a FIG. 4 mostra de forma esguemdtica em corte horizontal
de um SREF de um sensor de RPS de acordo com a presente
invenc¢do, contendo trés fluidos e uma ZD;

a FIG. B5A mostra de forma esguemdtica em corte
horizontal um SREF no qual a &€ ajustada a tensdo superficial
dos reservatdrios, valvulas e canalis de modo a permitir o
retorno do fluido apds a paragem do SREF;

a FIG. 5B ilustra de forma simplificada o diagrama de
posicgdo do fluido em funcgdo da velocidade de rotagido para um
sensor de RPS de acordo com a FIG. BA;

a FIG. 6 mostra de forma esguemdtica em corte horizontal
um SREF 40 de um sensor de RPS de acordo com a presente
invenc¢ao, no gual as dimensdes e valores de tensdo
superficial dos diferentes elementos do SREF sdo definidos de
modo a permitir a escolha de um entre dois fluidos na
realizacdo da deteccdo de RPS;

a FIG. 7 mostra de forma esguemdtica em corte horizontal
um SREF de um sensor de RPS de acordo c¢om a presente
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invengao, no gual as dimensdes e valores de tensédo
superficial dos diferentes elementos do SREF sdo definidos de
modo a permitir a escolha de uma entre duas zonas de detecgdo
na realizagdo da detecgdo de RPS;

a FIG. 8 mostra de forma esguemdtica em corte horizontal
um SREF de um sensor de RPS de acordo com a presente
invencao, contendo elementos de detecgdo auxiliar gue
permitem a determinagdo c¢om precigdo da temperatura na
proximidade da ZD;

a FIG. 9 mostra de forma esguemidtica em corte horizontal
um SREF de um sensor de RPS de acordo c¢om a presente
invenc¢do, no gual as dimensdes dos diferentes elementos do
SREF sdo mantidas constantes e apenas €& wvariada a tensdo
superficial, comportando-se o sensor de forma idéntica ao
ilustrado na FIG. 2A;

a FIG. 10 mostra de forma esguemdtica em corte vertical
um SREF de um sensor de RPS de acordo com a presente
inveng¢do, no gual a detecgdo se baseia na medida da wvariacgdo
do comprimento de onda correspondente ao efeito de RPS;

a FIG. 11 mostra de forma esquemadtica em corte vertical
um SREF de um sensor de RPS de acordo com a presente
inveng¢do, no gual a detecgdo se baseia na medida da wvariacgdo
da fase correspondente ao efeito de RPS.

A FIG. 1A mostra de forma esguemdtica o corte horizontal
de um sensor de RPS 10 de acordo com a arte anterior. Um
conjunto de elementos exteriores de encaminhamento 60,
congtituido por tubagens 61, um sistema de bombeamento 62,
reservatdrios de fluido 63 e um elemento de selecgdo de
fluido 64 é utilizado para fazer chegar os fluidos ao SREF
40. Este substrato & constituido por um RI 41, ligados a uma
camada de detecgdo 42 e a um RF 44 através de canais 45. Cs
padrdes geométricos dos diferentes elementos constituintes do

SREF 40 sd3o definidos por esgpagadores de confinamento 46.

A FIG. 1B mostra de forma esguemdtica o corte vertical
de um sensor de RPS 10 da arte anterior, sem a representagdo
dos elementos exteriores de encaminhamento 60. O emissor de
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radiagdo 20 emite um feixe convergente gue incide na CDET 43
da ZD 42, estando esta confinada pela cobertura 47 e o
suporte 48 do SREF 40. A CDET 43 & constituida por uma rede
de difracgdo de modo a permitir o acoplamento &ptico e a
ocorréncia do efeito de RPS. A radiacgdo reflectida da CDET 43
incide no detector de radiagdo 30 de modo a permitir a
andlise guantitativa do efeito de RPS. Uma vez gue a CDET
contém uma superficie condutora que se comporta como uma rede
de difracgdo, o detector de radiagdo 30 pode ser colocado em
diferentes posigbes, desde gue estas coincidam com uma das
ordens de difracgdo. Em alternativa & representag¢do indicada,
o sensor de RPS 10 pode ger utilizado com o SREF 40 rodado de
180° em torno do eixo horizontal, de modo gue a radiacgdo
incida na cobertura 47 e atravessando o fluido na ZD 42.

Descrigdo das concretizagdes actualmente preferidas do

invento

Num primeiro aspecto, a presente invengdo compreende um
gistema de iluminac¢do e medig¢do o6ptica, constituido por um
emigsor de radiagdo 20 e um detector de radiag¢do 30, para
detectar eventos gquimicos e/ou Dbioldgicos gue ocorrem na
proximidade da superficie de uma CDET 43 incluindo uma
pelicula fina condutora comportando-gse como uma zrede de
difraccdo, definida num SREF 40, contendo canais 45, valvulas
50, RI 41 e RF 44, cuja velocidade de zrotag¢do & controlada
por um mecanismo de controlo de rotagdo 70, gue inclui um
motor 71 e um controlador 72, de modo a encaminhar os
diferentes fluidos de RI 41 para RF 44, passando por, pelo
menos, uma ZD 42, gue contém wuma CDET 43, sendo esta
construida de modo a conter uma fina camada condutora e
comportando-se como uma rede de difraccgdo, permite a
utilizagdo do fendmeno de RPS para a detecgdo de eventos

guimicos e/ou bioldgicos.

A FIG. 2A ilustra de forma esguemdtica um corte
horizontal de um sensor de RPS 10 de acordo com a presente
inveng¢do. O SREF 40 contém um RI 41 ligado a uma ZD 42 e
finalmente a um RF 44, por meio de canais 45. Entre o RI 41 e
a ZD 42 existe uma valvula 50 gue impede a passagem do fluido
desde que a rotagdo do SREF 40 seja inferior a um determinado
patamar, definido pela equagdo 2. A velocidade e a duracgdo da
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rotagdo do SREF 40 sdo controladas por um mecanismo de
controlo de rotagdo 70 gue inclui um motor 71 e um
controlador 72.

A FIG. 2B ilustra de forma esguemdtica um corte vertical
de um sensor de RPS 10 de acordo com a presente invencgdo. ©C
SREF 40 é definido por uma cobertura 47 e um suporte 48 e
contém um RI 41 ligado a uma ZD 42 e finalmente a um RF 44,
por meio de canais 45, gendo o padrido geométrico dos
diferentes elementos do SREF 40, definido por espacg¢adores de
confinamento 46. Entre o RI 41 e a ZD 42 existe uma valvula
5C gque impede a passagem do fluido desde gue a xrotagdo do
SREF 40 seja inferior a um determinado patamar, definido pela
equagdo 2. A velocidade e a duragdo da rotagdo do SREF 40 sdo
controladas por um mecanismo de controlo de rotagdo 70, gque
inclui um motor 71 e um controlador 72. O emissor de radiag¢do
20 emite um feixe convergente gue incide na CDET 43 da ZD 42,
estando esta confinada pela cobertura 47 e o suporte 48 do
SREF 40. A CDET 43 & constituida por uma rede de difracgdo de
modo a permitir o acoplamento éptico e a ocorréncia do efeito
de RPS. A radiacdo reflectida da CDET 43 incide no detector
de radiacdo 30 de modo a permitir a andlise guantitativa do
efeito de RPS. Uma vez que a CDET contém uma superficie
condutora gque se comporta como uma rede de difracc¢do, o
detector de radiagdo pode ser colocade em diferentes
posigdes, desde gque esgtas coincidam com uma das ordens de
difracg¢do. Em alternativa & representag¢do indicada, o sensor
de RPS 10 pode ser utilizado com o SREF 40 rodado de 180° em
torno do eixo horizontal, de modo que a radiag¢do incida na
cobertura 47 e atravessando o fluido na ZD 42.

Num segundo aspecto, a presente inveng¢do consiste na
configuracgdo do sensor de RPS 10, constituido por um SREF 40
e por um sistema Optico contendo um emissor de radiagdo 20 e
um detector de radiagdo 30, de forma a obter no detector de
radiagdo 30 um sinal de RPS gue indigue (i) a presencga de uma
dada substincia e/ou (ii) a ocorréncia de um dado evento
guimico e/ou bioldgico numa ZD 42 do SREF 40.

C sistema descrito na presente invengao contém
diferentes elementos, de acordo com a FIG. 22 e a FIG. 2B:
(A} Um emissor de radiag¢do 20; (B) um SREF 40; {C) Um
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mecanismo de controlo de rotagdo 70 gue inclui um suporte
rotativo 73, um motor 71 e um controlador 72; (D) um detector
de radiag¢do 30. Em seguida & apresentada a descrigdo
detalhada de cada um destes subsistemas e ainda a forma de
combinar as funcionalidades de cada um dos subsistemas de
forma inovadora e vantajosa.

C emissor de radiagdo 20 & composto por um elemento
capaz de emitir radiagdo com um espectro electromagnético
conhecido, estdvel e bem definido. No caso de um sensor de
RPS 10 na configuracgdo de detecgdo de intensidades da
radiagdo reflectida em fung¢do do &ngulo de incidéncia da
radiacgdo, preferencialmente o emissor de radiagdo 20 consiste
num laser ou diodo laser, de modo gue o espectro da radiagdo
emitida seja suficientemente estreito na sua gama de
comprimentos de onda de modo gue o fendmeno de RPS a observar
apresente uma forte wvariag¢do para uma peguena variagdo de
dngulos de incidéngeia. Ou alternativamente, o emissor de
radiagdo 20 pode consistir num LED acoplado a um filtro de
radiag¢do capaz de eliminar todo o espectro de radiacgdo
emitida excepto uma pegquena janela de radia¢do numa estreita
gama de comprimentos de onda. Esta Ultima caracteristica do
emigssor de radiag¢do pode sger considerada preferencial, por
eliminar o posgsivel zruido associado a interferéncias
difractivas, embora ndo seja uma condig¢do essencial para o
funcionamento de um sensor de RPS 10. A radiag¢do emitida pelo
emigsgor 20 incide na CDET 43 da ZD 42 do SREF 40, radiagdo
essa gue apds reflexdo ou transmissdo numa das ordens
difractivas & transmitida na direc¢do do detector de radiacgdo
30.

O SREF 40, como descrito na FIG. 2A e FIG. 2B, contém
todos os elementos necessdrios para {a) armazenar fluidos nos
RI 41 e RF 44; ({b) conduzir fluidos através de canais 45
passando por zonas de detecgdo 42; (¢) permitir o controlo do
encaminhamento de fluidos através da utilizagdo de valvulas
50. A ZD 42 contém uma CDET 43 constituida por uma fina
camada condutora na gual a topografia apresenta uma variagdo
periddica de tal modo gue esta se comporta como uma rede de
difraccéo. Para gue este comportamento ocorra torna-se
necessario gue o periodo da rede de difracgdo seja da mesma
ordem de grandeza gue o comprimento de onda da zradiagdo
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incidente lambda, normalmente 250 nm< Lambda <2500 nm e

preferencialmente 320 nm< Lambda <1600 nm.

C posicionamento do emissor de radiagdo 20 face ao SREF
40 é rzrealizado de modo gue o feixe incidente na ZD 42
contenha, pelo menos, um dngulo de incidéncia para o gual se
verifique o) acoplamento optico na camada condutora,
observando-se assim o efeito de RPS. Esta configuragdo
depende de diversas propriedades, em particular dos seguintes
pardmetros:

- comprimento de onda da radiag¢do incidente na ZD 42;

-indice de refracgao, coeficiente de extingdo e
espessura da camada condutora da CDET;

- &ngulos de incidéncia,

- indice de refracgdo e coeficiente de extingdo do
fluido presente na ZD 42.

Estes parametros serdo normalmente estdticos para uma
dada zrealizagdo do presente invento, pelo que outro termo
egsgencial contribuil para o referido efeito de RPS, a saber, o
indice de refraccdo imediatamente junto & CDET 43 da ZD 42. E
este indice de refracgdo, integrado ao longo de uma dada
espessura gque €& também caracteristica do gistema (expressa
pelo paradmetro L, comprimento de penetragdo da CPS,
dependente dog pardmetrogs acima referidos) que & directamente
detectéavel pelo sensor de RPS 10 através da observagao da
radiagdo incidente no detector de radiac¢do 30. Dependendo da
forma ou configurac¢do do sensor de RPS, pode obsgservar-se a
intensidade da radiacgdo em fungdo do angulo de incidéncia, ou
a intensidade da radiac¢do em fungdo do comprimento de onda,
ou ainda a intensidade em fung¢do da fase da radiacgdo.

Neste sentido e fixados todos os pardmetros, é possivel
obgervar uma alterac¢do do padrdo luminoso no sensor de RPS 10
e dai obter de forma guantitativa a alteragdo do indice de
refracgdo junto & CDET 43 da ZD 42. Esta observagdo pode em
seguida ser utilizada para quantificar a imobilizag¢do na

superficie da CDET 43 de um dado elemento guimico e/ou
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bioldgico, ou ainda a reacgdo entre dois elementos guimicos
e/ou bioldgicos gue se encontrem na proximidade superficie da
CDET 43 da ZD 42.

A rotagdo do SREF 40 gue contém a ZD 42 & controlado em
velocidade, aceleragdo e posigdo, através de um sgistema de
controlo de rotagdo 70 gue inclui um motor 71, um controlador
72 e um suporte rotativo 73. C controlo do motor 71 pode ser
realizado através de impulsos eléctricog de amplitude e
duracdo definidos pelo controlador 72.

A velocidade de rotagdo necegsgdria para fazer chegar um

fluido de uma zona de raio rl a uma zona de raio r2 é dada,
numa primeira andlise, pela equagdo (2):

@::2 _ZEEEL (2)
PRARd

gque expressa o0 eguilibrio entre as forgas resultantes da
aceleracdo centrifuga e da forga capilar devido & tensédo
guperficial, sendo © o dngulo de contacto entre o fluido e a
superficie do SREF 40, v a tensdo superficial do fluido,
R={rl+r2)/2, AR=r2-rl, ¢ a densidade do fluido e dy o©O
didmetro hidriulico dos canais e reservatdrios.

A existéncia da valvula 50 colocada entre o RI 41 e a ZD
42 represgsenta uma barreira energética que 1impede a passagem
do fluido em condigdes normais de repouso, desde gue as
propriedades de superficie dos canais 45 e da valvula 50
gsejam correctamente definidos. Por exemplo, para um
escoamento de um fluido aguoso, se os canailis 45 e a valvula
50 apresentarem um caracter hidrdfobo, a variacgdo de
geometria mna interface canal-valvula representa um custo
energético adicional gue impedird o fluido de avangar, de
acordo com a equagdo 2. Em alternativa, os canais podem ser
hidréfilos e a valvula hidrofdbica, obtendo-se o mesmo tipo
de comportamento. Pelo contrdrio, se a valvula 50 apresentar
um caracter hidrdéfilo deixa de poder desempenhar o papel de
barreira energética.

A FIG. 3A mostra um diagrama de localizag¢do do fluido em
funcdo da velocidade de rotag¢do o do SREF 40 descrito na FIG.
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2A. Dadas as caracteristicas geométricas e de tensdes
superficiais do RI 41, dos canais 45 e da wvalvula 50, o
fluido preenche de forma espontdnea o canal 45 gue liga o RI
41 & wvéalvula 42. Devido & disposig¢do radial dos diversos
elementos do SREF 40, a posigdo do fluido apresenta um
patamar descrito pela velocidade critica w. a partir da qual
o fluido se desloca até a valvula 42 a uma velocidade linear
definida pela eguacgdo (3):

2
v:pa)R
2n

A? (3)

sendo p e 1n respectivamente a densidade e viscosidade do
fluido, R a posigdo média da coluna de liguido (R=(rl+r2)/2)
e A dimensdo lateral do canal 45.

Primeiro Exemplo

Consideremos como primeiro exemplo o caso em gue os
volumes ocupados pelos canais 45, valvula 50 e ZD 42 sdo, na
sua soma, inferiores ao volume do RI 41. O RI 41, a wvalvula
50, a ZD 42 e o RF 44 apresentam um caridcter hidrdéfobo e os
canais 45 um caracter hidrdfilo.

Considera-se o regime semi-estaciondrio em gue apenas se
obgervam lentas variag¢des da velocidade de rotagdo do SREF 40
face & velocidade linear de escoamento do fluido. No caso
contrario, poderia, por exemplo, observar-se a zruptura da
coluna de fluido no caso de grandes variag¢des temporais da
velocidade de rotagdo, mas ndo &€ este o caso congiderado mais
favoravel no presente invento.

Agsgim, o sgistema apresenta trés patamares de velocidade
de rotacgdo, para as posig¢bes da frente do fluido & entrada da
valvula 50, & entrada da ZD 42 e 3 entrada do RF 44. O wvalor
de cada uma destas velocidades c¢riticas pode ser ajustado
através da posicgdo de cada um dos elementos face ao RI 44 e
também pelo controlo da dimensdo dos canais 45 e do seu
respectivo didmetro hidrédulico. No caso concreto deste
primeiro exemplo descrito pela FIG. 2A e FIG. 2B, existem
gseilsg diferentes possibilidades de encaminhamento dosgs fluidos,
como indicado nas FIGS. 34, 3B e 3C.
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As FIGS. 3A, 3B e 3C ilustram os possiveis perfis de
velocidades de rotagdo minimas necessdrios para encaminhar
seguencialmente o fluido do reservatdrio 41 para a ZD 42 e
finalmente para o RF 44. Neste caso, o especialista na
técnica poderd escolher um dos seis regimes de controlo do
fluido descrito nas referidas figuras, em fun¢do dos
pardmetros geométricos e posicionais dos diferentes
componentes do SREF 40.

A FIG. 3A ilustra os casos em gue a principal barreira
ao escoamento do fluide é definida pela valvula 50. Por
exemplo, considerando r50=15 mm e dHS50=0,1 mm, podemos ter em
termos relativos, r50=1, r42=2, r44=3 e dHS0= dH42= dH44-=1
{curva a cheio) e r50=1, 1r42=2, r44=3 e dHS50= dH42= 1,
dH44=0,3 (curva a tracejado).

A FIG. 3B ilustra os casos em gue a principal barreira
ao egcoamento do fluido & definida pela ZD 42. Por exemplo,
considerando r50=15 mm e dH50=0,1 mm, podemos ter em termos
relativos, r50=1, r42=1,7%5, r44=2,5 e dHS50=dH44=1, dH42=0,15
{curva a cheio) e zr50=1, r42=1,75, r44=2,5 e dH50=1,
dH42=dH44=0,15 {(curva a tracejado).

A FIG. 3C ilustra os casos em gue a principal barreira
ao escoamento do fluido é definida pelo RF 44. Por exemplo,
congiderando r50=15 mm e dH50=0,1 mm, podemos ter em termos
relativos, r50=1, r42=1,75, r44=2,5 e dH50=dH44=1, dH42= 0,15
{curva a cheio) e r50=1, r42=1,75, r44=2,5 e dH50=1,

dH42=dH44=0,15 (curva a tracejado).

De notar gue para gque o sistema obedega de facto ao
descrito na equagdo {2) é necessdrio que a componente da
pressdo atmosférica, sentida nas extremidades da coluna de
fluido seja a mesma, podendo obter-se de forma simples se o
RI 41 e o RF 45 esgtiverem abertog ao exterior (por exemplo,
por meio de uma valvula adicional} ou ainda se existir um
canal equilibrio de pressdo 49 de ar gue ligue directamente
og dois resgervatdrios. No caso de ndo existir eguilibrio de
pressdes o sistema funciona com uma contribuigdo adicional
gue resultard num aumento das velocidades de rotagdo criticas
pois & medida que o fluido avanga nos canais 45, observa-se
uma depressdo no RI 41 gue tenderd a recuar para a sua



20

posigdo de repouso. Esta configurag¢do poderd ainda ser
explorada para concretizacdo conforme descrito no presente
invento.

Na realidade o comportamento do sistema descrito na FIG.
2A e FIG. 2B depende fortemente das posigdes de inicio (rl) e
fim (x2) da coluna de fluido, de acordo com a egquagdo (2},
pelo gue os volumes de cada um dos elementos do SREF 40 terdo
gque ser correctamente dimensionados pelo especialista na
técnica para gue o sistema tenha o desempenho desejado, tendo
em conta o tipo de detecgdo de RPS pretendido. Assim,
descrevemos mais em detalhe em seguida alguns exemplos de
concretizagdes do presente invento. Por exemplo, para um
didmetro hidrdulico constante em todos os canais 45, se a
disténcia da ZD 42 ao inicio do RI 41 for o dobro da
distédncia deste & valvula 50, entdo de acordo com a egquagdo
(2) a velocidade de rotagdo critica para o segundo patamar
wcd2 & metade da primeira velocidade de rotagdo critica wcel.
Se a distédncia do RF 44 ao inicio do RI 41 for o triplo da
disténcia deste & wvalvula 50, a terceira wvelocidade de
rotagdo c¢ritica wce3 serd um ter¢o da primeira. Assim, se a
velocidade de rotagdo se mantiver constante e superior a wcl
o fluido passard do RI 41 para o RF 44 sgem interrupgdo e até
gque este esteja cheio. Do ponto de vista pratico esta podera
nao ser a configurag¢do mais favoradvel para um sensor de RPS,
uma vez gue normalmente & vantajoso gue o fluido permanecga,
durante um periodo de tempo suficientemente longo na ZD 42,
para gue os eventos guimicos e/ou bioldgico ocorram. Se agora
congiderarmos um didmetro hidréulico do canal 45 que liga a
ZD 42 ao RF 44 correspondente a 5% do didmetro hidraulico dos
restantes canais, para as mesmas posigdes dos elementos do
SREI' 40, a velocidade de zrotag¢do critica we3 serd, de acordo
com a eguagdo (2), cerca de 50% superior a wcl. Neste Gltimo
caso o sistema apresenta dois patamares bem definidos, de
acordo com a ilustragdo da FIG. 3B, podendo assim ajustar-se

o tempo de permanéncia do fluido na ZD 42.

Inicialmente com o SREF em repouso o fluido encontra-se
no RI 41, mantendo-se nesta posigdo até uma dada velocidade
critica, a partir da gqual o fluido se desloca no canal 45 até
a ZD 42. Geralmente é& preferido que as velocidades de rotagdo
do SREF 40 estejam compreendidas entre as 100 rpm e as 4000
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rpm. Patamares de velocidade de rotagdo muito reduzidos podem
ser ineficazes a perturbagdes externas (por exemplo, chogues,
vibragdes), e por outro lado, o© sistema apresenta um
comportamento mais complexo para velocidades de zrotagdo
elevadas. Em particular, para velocidades superiores a 2000
rpm a for¢a de Coriolis ndo pode ser desprezada na descrigdo
deste tipo de sistemas de encaminhamento de fluidos.

Note-gse gue, como ilustrado nas FIGS. 3A, 3B e 3C, a
passagem de cada uma das possivels barreiras em velocidade de
rotagdo, impostas pela variacgdo brusca de geometria dos
canais 45 e valvulas 50 e/ou das suas tensdes superficiais,
apenas funciona no regime transitdrio. Ou seja, O sistema
pode encontrar-se num dado instante com uma velocidade de
rotagdo suficientemente elevada para que o fluido ultrapasse
uma valvula 50 e em seguida pode ser vantajoso diminuir
significativamente a velocidade de rotag¢do, mantendo-se mesmo
assim o regime descrito na FIG. 3. Este facto deve ger
considerado nos casos em gue a velocidade de escoamento do
fluido na ZD 42 tem gue ser ajustado de forma precisa (por
exemplo, no caso de detecc¢do guimica e/ou bioldgica o
desempenho do dispositivo de detecgdo depende fortemente das
velocidades de escoamento dos fluidos junto da CDET 43.

C desempenho do sensor de RPS 10 descrito neste exemplo
ndo serad afectado, por exemplo, de og diferentes elementos do
SREF 40 apresentarem diferentes esgpessuras ou dimensdes
laterais, desde gue o mecanismo de encaminhamento obedega ao
descrito pela eguagdo (2).

Considera-se agora gue o sistema contém, para além do ja
degscrito neste exemplo, um emissor de radiag¢do 20 construido
de modo gue um feixe de radiag¢do incide na ZD 42, gue é em
seguida medido através de um detector de radiagdo 30, como
mostrado na FIG. 3B. Tipicamente a radiac¢do incidente &
monocromdtica para gque o efeito de RPS seja suficientemente
evidente para ser detectdvel. Na construgdo do sensor de RPS
10 de acordo com a presente invengao, o egpecialista na
técnica pode sempre escolher o comprimento de onda da
radiagdo incidente de acordo com as especificagdes do sensor
{em particular, o angulo de incidéncia, asg propriedades e
espessura da camada condutora) e obedecendo & eguagdo (1).
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Normalmente o comprimento de onda da radiagdo incidente
situa-se nas gamas do visivel ou do infravermelho préximo. E
preferido gue o comprimento de onda seja sSuperior ao
ultravioleta (A>365 nm}, de modo gue a radiagdo ndo guebre as
ligagdes guimicas do fluido ou da superficie de detecgdo 43.
E ainda preferivel gque o comprimento de onda n3oc seja
superior ao infra-vermelho prdximo {A<1100 nm) de modo gue a
radiacgdo seja facilmente detectdvel por detectores dpticos 30
de baixo custo e elevada resolugdo, actualmente existentes no
mercado.

A novidade da presente inveng¢do consiste entdo na
construgdo de um dispositivo contendo: (i) um SREF 40 com RI
41 e RF 44, canais 45 e, pelo menos, uma ZD 42 contendo uma
CDET 43, gue ao comportar-se como uma rede de difraccgdo,
permite a detecgdo do efeito de RPS; {ii) um conjunto de
emigsor de radiagdo 20 e detector de radiacgdo 30,
posicionados de modo gque um feixe de radiagdo incida na 2D 42
do SREF 40 com uma gama de &dngulos, na gual o efeito de RPS
gse verifigque; (iii) o mecanismo de controlo de zrotagdo 70,
gque inclui um motor 71, um controlador 72 e um suporte
rotativo 73, de modo a permitir a realizacgdo da seguinte
seguéncia de eventos:

(1) Posicionamento inicial. O SREF 40 & rodado pelo
mecanismo de controlo de rotag¢do 70 de modo gue o feixe
incidente emitido pelo emissor de radiag¢do 20 incida na CDET
43 da ZD 42 numa posigdo previamente definida, sendo este
posicionamento realizado a velocidades suficientemente
reduzidas de modo gue o fluido ndo altere a sua configuragdo
de repouso no RI 41. Para tal, o posicionamento deve obedecer

ao descrito pela equagdo (2).

(2) Medida Inicial. 0O detector de radiagdo 30 efectua
uma medig¢do da radiacgdo incidente na CDET 43 da ZD 42 e &
detectado um sinal de referéncia, sinal que corresponde, por
exemplo, a CDET 43 constituida de modo a apresentar um
anticorpo egpecifico a um dado elemento, estando a ZD 42 em

contacto com o ar.

(3) Deslocamento do fluido do RI. ¢ SREF 40 & rodado
através do mecanismo de controlo de rotagdo 70 a uma
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velocidade suficientemente elevada de modo gue a barreira
definida pela geometria da transigdo, entre o canal 45 e a
valvula 50, seja ultrapassava pela forga centrifuga, de
acordo com o descrito na egquagdo (2). Neste caso, o fluido
desloca-se do RI 41 para a ZD 42. Este deslocamento do fluido
pode permitir a ocorréncia de um evento guimico e/ou
bioldgico desejado. Por exemplo, se a CDET 43 for constituida
de modo a apresentar um anticorpo especifico a um dado
elemento, e se esse elemento estiver presente no fluido,
entdo deverd ocorrer a imobilizacdo do respectivo elemento
junto do respectivo anticorpo. Poderd ser conveniente gue o
fluido permane¢a na ZD 42 no decorrer de um intervalo de
tempo suficientemente longo de modo gue os eventos guimicos
ou bioldgicos desgejados ocorram de forma significativa. A
optimiza¢do deste pardmetro de funcionamento do sensor de RPS
10 depende do tipo de elemento guimico e/ou bioldgico gue se
pretende detectar, da sua concentragdo e também das
caracteristicas da ZD 42 {por exemplo, espessura, dimensdo
longitudinal, etc.), ndo estando essa optimizag¢do no &ambito
da presente invencgdo.

(4) Deslocamento do fluido da ZD 42. 2pds a desejada
ocorréncia do evento gquimico e/ou bioldgico a detectar, o
SREF 40 & controlado através do mecanismo de controlo de
rotagdo 70, de modo a encaminhar o fluido da ZD 42 para o RF
44. A velocidade de rotagdo e a periodo de tempo, no gqual o
SREI' 40 deve permanecer nessa velocidade, sgerdo devidamente
controlados de modo gue a totalidade do fluido possa ser
evacuado da ZD 42 para gue esta possa apresentar um estado
semelhante ao seu estado inicial de {(i). Por outro lado, o RF
44 deverd conter um volume suficientemente elevado de modo
que todo o fluido possa ser evacuado da ZD 42.

(5) Posicionamento final. © SREF 40 & rodado pelo
mecanismo de controlo de rotagdo 70, de modo que o feixe
incidente emitido pelo emissor de radiag¢do incida na ZD 42 na
posigdo inicial, devendeo o mecanismo de controleo de zrotagdo
70 ser suficientemente preciso para se considerar desprezavel
0 erro associado ao posicionamento do SREF 40. Este aspecto é
particularmente relevante para o comportamentoe final do
gsensor de RPS 10, pois sd gerd possivel esgstabelecer uma
detecgdo com alguma exactiddo se as diversas medidas se
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realizarem na mesma superficie ou em superficies com

propriedades idénticas.

() Medida Final. O detector de radiagdo 30 efectua uma
medig¢do da radiacgdo incidente na ZD 42 e é detectado um sinal
que corresponde, por exemplo, & camada de anticorpo inicial
com uma determinada densidade do elemento guimico e/ou
bioldgico em andlise.

(7) Determinagdo de Concentragdo. O célculo da diferenga
entre a medida final e a medida inicial permite, apds a
comparagio com uma relagdo previamente estabelecida,
determinar a concentragdo na superficie do elemento guimico
e/ou bioldgico em estudo. Esta concentrac¢io superficial pode
ger em seguida extrapolada para uma concentrac¢do em solugdo.

A determina¢do realizada pelo sensor de RPS 10 consiste,
numa primeira realizag¢do, na andlise através do detector de
radiagdo 30 da intensidade do sinal &ptico da ordem zero de
reflexdo da superficie condutora da CDET 43 em fungdo do
dngulo de incidéncia da radiagdo. Outras realizagdes poderdo
ser consideradas com vantagem, por exemplo, se o detector de
radiacgdo 30 for colocado de forma a analisar a intensidade do
ginal reflectido da primeira ordem positiva do sginal
reflectido e difractado, ou outras ordem de difracgdo
superiores.

Segundo Exemplo

C exemplo anterior demonstra como a presente invengao
pode ser utilizada para construir um sensor de RPS gue nao
recorre a elementos de bombagem adicionais para 0
encaminhamento de um fluido. Na prética, o funcionamento de
um sensor de RPS na determinag¢do da ocorréncia de eventos
gquimicog e/ou bioldgicos reguer normalmente a utilizac¢do
sequencial de diferentes fluidos, de modo a permitir a
realizagdo de diferentes fungdes (por exemplo, limpeza de
gsuperficie, mistura de fluidos, introdug¢do de anticorpos
secundarios, etc.). Por outro lado, o processo descrito no
primeiro exemplo implica uma medida do efeito de RPS numa
superficie seca mesmo apds a passagem de um fluido, podendo
este facto ser de dificil realizagdo e estar sujeito a um
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elevado erro experimental {por exemplo, se a CDET 43
apresentar um caracter hidrdéfilo entdo a remogdo completa de
um fluido agquoso €& de dificil realizagdo). De modo a
ultrapassar as limitag¢des acima referidas, a presente
invencgao pode ser explorada através de realizag¢des, nas guais
gdo encaminhados wmGltiplos fluidos de forma seguencial.
Baseando-se nos principios j& descritos e obedecendo ao
método de encaminhamento de fluidos descrito na eguagdo {2) é
possivel a construgdo de um sensor de RPS gue utilize
miltiplos fluidos de modo a permitir a realizacgdo de detecgdo
guimica e/ou bioldgica.

A FIG. 4 ilustra de forma esguemdtica um corte
horizontal de um sensor de RPS 10 de acordo com a presente
inven¢do e permitindo a detec¢do de RPS com o encaminhamento
sequencial de trés fluidos. O SREF 40 contém trés RI 4la, 41b
e 4lc¢, todos colocados & mesma distdncia radial zr4l.
Congidera-se neste exemplo que todos os canais 45 tém o mesmo
didmetro hidraulico e ainda gue a tensdo superficial &
constante em todo o SREF 4C. Devido &s dimensdes e tensdes
gsuperficiais dos diferentes elementos do SREF 40, as valvulas
50a, 50b e ©50c¢ <zrepresentam as principais barreiras ao
egcoamento dos fluidos (de acordo com a zrepresentagdo
anterior, o sistema encontra-se no regime descrito pela FIG.
3A). 0Os RI 4la, 41b e 41lc estdo ligados por canals 45 as
regpectivas valvulas 5Ca, 50b e 50c¢, gue estdo ligadas por
canals 45 & ZD 42, gue por sua vez estd ligada por um Gnico
canal 45 ao RF 44. Por construgdo, as posig¢bes radials r50a,
r50b e r50¢ das valvulas 50a, 50b e 50¢ obedecem & relagdo
r50a > r50b > r50c. Assim e de acordo com a eguagao (2),
existem trés velocidades criticas wca, wcbh e wce que definem
os patamares de velocidade de rotagdo para o encaminhamento
dos fluidos a, b e ¢ dos seus respectivos reservatdrios até a
ZD 42. A velocidade e a duragdo da rotagdo do SREF 40 sdo
controladas por um mecanismo de controlo de rotagdo 70 que
inclui um motor 71 e um controlador 72.

A novidade da presente invengdo consiste entdo na
construgdo de um dispositivo contendo: (i) um SREF 40 com RI
4la, 41b e 4l1lc, um RF 44, canais 45 e, pelo menos, uma ZD 42
contendo uma CDET 43 qgue, comportando-se como uma rede de
difraccgdo, permite a detecgdo do efeito de RPS; (ii) um
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conjunto de emissor de radiagdo 20 e um detector de radiagdo
30, posicionados de modoe gue um feixe de radiacg¢do incida na
ZD 42 do SREF 40 com uma gama de angulos, na gual o efeito de
RPS se verifigue; {iii) O mecanismo de controlo de rotagdo
70, gue inclui um motor 71, um controlador 72 e um suporte
rotativo 73, de modo a permitir a realizagdo da seguinte
sequéncia de eventos:

(1) Deslocamento do primeiro fluido. O SREF 40 é rodado
através do mecanismo de controlo de rotagdo 70 a uma
velocidade suficientemente elevada (w>wcl), modo a gue a
barreira definida pela geometria da transig¢do entre o canal
45 e a valvula 50a seja ultrapassava pela forga centrifuga,
mas inferior ao sgegundo patamar de velocidades de rotagdo
(n<wc2), de acordo com o descrito na eguacgado {(2). Neste caso,
o fluido desloca-se do RI 4la para a ZD 42.

(2) Posicionamento inicial. O SREF 40 é rodado pelo
mecanismo de controlo de rotagdo 70, de modo gue o feixe
incidente emitido pelo emissor de radiacg¢do 20 incida na CDET
43 da ZD 42 numa posigdo previamente definida, sendo este
posicionamento realizado a velocidades suficientemente
reduzidas, de modo gue o fluido ndo altere a sua configuracgdo
de repouso no RI 41b e 41lc¢. Para tal, o posicionamento deve
obedecer ao descrito pela eguagdo (2).

(3) Medida Inicial. C detector de radiagdo 30 efectua
uma medig¢do da radiagdo incidente na CDET 43 da ZD 42 e é
detectado um sinal de referéncia, sinal que corresponde, por
exemplo, & CDET 43 constituida de modo a apresentar um
anticorpo especifico a um dado elemento, estando a ZD 42 em
contacto c¢om o primeiro fluido (por exemplo, fluido de

referénecia) .

(4) Deslocamento do segundo fluido. O SREF 40 é rodado
através do mecanismo de controlo de rotagdo 70 a uma
velocidade suficientemente elevada (w>wcb), de modo gue a
barreira definida pela geometria da transig¢do entre o canal
45 e a valvula 50a seja ultrapassava pela forga centrifuga,
mas inferior ao segundo patamar de velocidades de rotagdo
(n<wce), de acordo com o degcrito na egquacgdo {(2). Neste caso,
o fluido desloca-se do RI 41b para a ZD 42. Este deslocamento
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do fluido pode permitir a ocorréncia de um evento guimico
e/ou bioldgico desejado. Por exemplo, se a CDET 43 for
constituida de modo a apresentar um anticorpo especifico a um
dado elemento, e se esse elemento estiver presente no fluido,
entdo deverd ocorrer a imobilizacdo do respectivo elemento
junto do respectivo anticorpo. Poderd ser conveniente gque o
fluido permanega na ZD 42 no decorrer de um intervalo de
tempo suficientemente longo, de modo gue os eventos guimicos
e/ou bioldgicos desejados ocorram de forma significativa. A
optimizag¢do deste pardmetro de funcionamento do sensor de RPS
10 depende do tipo de elemento guimico e/ou bioldgico gue se
pretende detectar, da sua concentragdo e também das
caracteristicas da ZD 42 {por exemplo, espessura, dimensdo
longitudinal, etc.).

(5) Deslocamento do terceiro fluido. Apds a desejada
ocorrénecia do evento guimico e/ou bioldgico a detectar, o
SREF 40 & controlado através do mecanismo de controlo de
rotagdo 70, de modo a encaminhar o terceiro fluido do seu
reservatdrio 41c para a ZD 42. A velocidade de rotagdo terad
que ser suficientemente elevada de modo gque a barreira
definida pela geometria da transig¢do entre o canal 45 e a
valvula 50¢ seja ultrapassava pela forg¢a centrifuga.

(6) Posicionamento final. © SREF 40 €& rodado pelo
mecanismo de controlo de rotagdo 70, de modo que o feixe
incidente emitido pelo emissor de radiag¢do incida na ZD 42 na
posigdo inicial, devendo o mecanismo de controlo de rotagdo
70 ser suficientemente preciso para se considerar desprezavel
o erro, associado ao posicionamento do SREF 40. Este aspecto
& particularmente relevante para o comportamento £final do
gsensor de RPS 10, pois sd gerd possivel estabelecer uma
medida com alguma exactiddo, se as diversas medidas se
realizarem na mesma superficie ou em superficies com
propriedades idénticas.

(7) Medida Final. O detector de radiag¢do 30 efectua uma
medig¢do da radiagdo incidente na ZD 42 e & detectado um sinal
gue corresponde, por exemplo, & camada de anticorpo inicial
com uma determinada densidade do elemente guimico e/ou

bioldgico em andlise.
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(8) Determinagdo de Concentragdo. O cédlculo da diferenca
entre a medida final e a medida inicial permite, apds a
comparagao com uma relacgdo previamente estabelecida,
determinar a concentragdo na superficie do elemento guimico
e/ou bioldgico em estudo. Esta concentracio superficial pode
gser em seguida extrapolada para uma concentrag¢do em solugdo.

Este exemplo pode ainda ser generalizado para um sSensor
de RPS 10 no gual & utilizado um conjunto de fluidos de outra
dimensdo, estando o seu funcionamento apenas limitado pela
correcta separacgdo dos diversos patamares de velocidade de
rotagdo.

Terceiro Exemplo

Cs exemplos anteriores demonstram como a presente
inveng¢do pode ger utilizada para construir um sensor de RPS,
gue ndo recorre a elementogs de bombagem adicionais para o
encaminhamento de fluidos, mas onde o escoamento dos fluidos
& realizado sem retorno, ou seja, de forma unidireccional.
Este facto é em muitos casosgs um factor limitativo do
desempenho de um sensor de RPS, em particular guando o
elemento a detectar estd presente em baixa concentragdo ou
reduzido volume, sendo neste caso wvantajoso gque o fluido
passe miltiplas vezes na ZD 42.

A FIG. BA ilustra de forma esguemdtica um corte
horizontal de um sensor de RPS 10 de acordo com a presente
inveng¢do e permite a passagem por miltiplas vezes de um
fluido na ZD 42. As dimensdes geométricas dos diversos
elementos do SREF 40 sdo definidas de modo gue canais 45 e a
ZD 42 contenham um determinado volume de modo gque a
totalidade do fluido nunca se encontre unicamente nestes
elementos. As tensbes superficiais sdo ajustadas de modo gue
vdl= v44d= vy45< vyv42< Y50 e vyv42/rd2< y50/r50. O RI 41 estd

ligado por um canal 45 & ZD 42 e em seguida a valvula 50 e

finalmente ao RF 44.

A FIG. 5B ilustra o comportamento do escoamento de um
fluido agquoso do SREF 40, ilustrado na FIG. 5A. Inicialmente,
o fluido encontra-gse no RI 41. Dado gue v4l= v45< v42, o
fluido ndo avanga para a 2ZD 42. Atingida a velocidade de
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rotagdo c¢ritica wcl, a barreira representada pela zrapida
variagdo de geometria e de tensdo superficial da entrada da
ZD 42 & ultrapassada e o fluido enche a ZD 42, ndo avang¢ando
na valvula 50 desde gue a velocidade seja inferior a wc2.
Mantida a velocidade de rotag¢ido o ligquido permanece na ZD 42.
Se SREF 40 for parado o liguido retorna por capilaridade ao
RI 41. Este c¢iclo pode ser repetido indefinidamente. Se o
SREF 40 for rodado a uma velocidade superior & velocidade
¢ritica wc2, entdo a barreira definida pela valvula 50 pode
ser ultrapassada e o fluido chega ao RF 44. Sendo a tensao
superficial deste elemento inferior & tensdo superficial da
valvula 50 e da ZD 42, o fluido permanecerd de forma
irreversivel no RF 44, independentemente da velocidade de
rotagdo.

A novidade da presente invengdo consiste entdo na
construgdo de um dispositivo contendo: (i) um SREF 40 com um
RI 41, um RF 44, uma valvula 50, canais 45 e, pelo menos, uma
ZD 42 contendo uma CDET 43, gque, comportando-se como uma rede
de difracg¢do, permite a deteccio do efeito de RPS; {(ii) um
conjunto de emissor de radiagdo 20 e detector de radiagdo 30
posicionados de modo gque um feixe de radiagdo incida na ZD 42
do SREF 40 com uma gama de &dngulos, na gual o efeito de RPS
ge verifique; (iii) © mecanismo de controlo de rotagdo 70,
gue inclui um motor 71, um controlador 72 e um suporte
rotativo 73, de modo a permitir a realizagdo da seguinte
sequéncia de eventos:

(1) Posicionamento inicial. O SREF 40 é rodado pelo
mecanismo de controlo de rotagdo 70, de mode gque o feixe
incidente, emitido pelo emissor de radiagdo 20, incida na
CDET 43 da ZD 42 numa posig¢do previamente definida, sendo
este posicionamento realizado a velocidades suficientemente
reduzidas de modo que o fluido ndo altere a sua configuragdo
de repouso no RI 41. Para tal, o posicionamento deve obedecer

ao descrito pela egquagdo (2).

(2) Medida Inicial. ©C detector de radiagdo 30 efectua
uma medigdo da radiagdo incidente na CDET 43 da ZD 42 e &
detectado um sinal de referéncia, sinal gque corresponde, por
exemplo, & CDET 43 constituida de modo a apresentar um
anticorpo especifico a um dado elemento, estando a ZD 42 em



30

contacto com o primeiro fluido (por exemplo, fluido de
referéncia) .

(3) ciclo de avango e recuo do fluido. ©C SREF 40 &
rodado através do mecanismo de controlo de rotagdo 70 a uma
velocidade suficientemente elevada (w>wcl), modo a gque a
barreira, definida pela geometria da transicdo entre o canal
45 e a ZD 42, seja ultrapassada pela forga centrifuga, mas
inferior ao segundo patamar de velocidades de rotagdo
{(ncwe2), de acordo com o descrito na eguagao {(2). Neste caso,
o fluido desloca-se do RI 41 para a ZD 42. O SREF 40 pode
permanecer com velocidade constante durante o periodo de
tempo considerado desejavel para gque a ocorréncia do evento
guimico e/ou bioldgico a detectar seja favorecido. Apds esse
periodo, o SREF 40 & parado e o fluido retorna por
capilaridade ao zreservatdrio 41 dado gue v42>y45=yv41l. Em
seguida o SREF 40 & novamente rodado e o pasgso pode ser
repetido o nimero de vezes considerado necessdrio para © bom
desempenho do sensor de RPS 10.

(4) Deslocamento do fluido até ao RF. Apds a desejada
ocorréncia do evento guimico e/ou bioldgico a detectar, o
SREF 40 & controlado através do mecanismo de controlo de
rotagdo 70, de modo a encaminhar o fluido para o RF 44,
devendo assim a velocidade de rotagdo ser suficientemente
elevada para que a barreira, definida pela valvula 50, sgeja
ultrapassada (ws>wcl). Dado gue y50>v45= v44, o fluido mantém-
se no RF 44 independentemente da velocidade de rotagdo.

(5) Posicionamento final. © SREF 40 & rodado pelo
mecanismo de controlo de rotagdo 70, de modo gue o feixe
incidente emitido pelo emissor de radiag¢do incida na ZD 42 na
posigdo inicial, devendo o mecanismo de controlo de rotagdo
70 ser suficientemente preciso para se considerar desprezavel
0 erro associado ao posgicionamento do SREF 40.

(6) Medigdo Final. O detector de radiacdo 30 efectua uma
medig¢do da radiagdo incidente na ZD 42 e & detectado um sinal
gue corresponde, por exemplo, & camada de anticorpo inicial
com uma determinada densidade do elemente guimico e/ou

bioldgico em andlise.
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(7) Determinagdo de Concentragdo. O cédlculo da diferenca
entre a medida final e a medida inicial permite, apds a
comparagao com uma relacgdo previamente estabelecida,
determinar a concentragdo na superficie do elemento guimico
e/ou bioldgico em estudo. Esta concentracio superficial pode
gser em seguida extrapolada para uma concentrag¢do em solugdo.

A combinag¢do da aplicagdo deste sistema ao descrito
anteriormente com a detecgdo guimica ou bioldgica através do
efeito de RPS permite, ao especialista da arte, realizar
equipamentos de detecgdo multifuncionais, por exemplo,
através da detecg¢do seguencial das variag¢des do ginal de RPS
desde uma fase em gue a superficie condutora se encontra
virgem até & imobilizagdo de anticorpos e elementos quimicos
ou bioldgicos a detectar. O descrito neste exemplo da
presente inveng¢do pode ainda ser concretizado para diferentes
dimensdes e tensdes superficiais dosg diversos elementos do
SREF 40, desde gue obedecendo & equagdo {2), se garanta a
existéncia de patamares de velocidade de rotagdo bem
definidos e egpacados para gue o encaminhamento sequencial de
acordo com o degcrito na FIG. 8B.

Quarto Exemplo

Nos exemplos anteriores foram descritas algumas das
fungdes basgicas para o desempenho de um digpositivo de
detecgdo. No primeiro exemplo foi demonstrada a utilizacgdo da
presente invencdo para a detecgdo RPS de elementos guimicos
e/ou bioldgicos sem o recurso de elementos externos de
encaminhamento de fluidos. Na realidade, para gue O
funcionamento de um dispositivo de detecgdo RPS possa ser
abrangente e generalista, s8o necessdrios o0s seguintes
elementos: {i) um suporte fisico gue permite a realizacgdo de
diferentes ac¢gdes (neste caso, encaminhamento de fluido do
ponto A para o ponto B, medida de RPS no ponto C; (ii) a
possibilidade de zrealizagdo de fungdes ciclicas e fungdes

condicionais.

C primeiro exemplo da presente invengdo demonstrou a
funcdo basica de um sensor de RPS 10 sem recurso a elementos
exteriores de encaminhamento de fluidos. No segundo exemplo
foi apresentada uma concretizagdo mais complexa, permitindo a
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utilizagdo sequencial de fluidos para a detecgdo de RPS. No
terceiro exemplo foi apresentada a funcg¢ido <c¢iclica de
encaminhamento de fluidog {(enquanto a condig¢do A for falsa, a
execugdo do ciclo de ac¢gdes B, no caso concreto, a passagem
do fluido do RI 41 para a ZD 42 e apds um determinado
periodo, zretorno ao RI 41). Neste exemplo & descrita a
concretizacgdo de uma funcgdo condicional num sensor de RPS 10.

A FIG. 6 ilustra de forma esquemadtica um corte
horizontal de um sensor de RPS 10 de acordo com a presente
invengdo e gue permite a realizacdo de detecgdo de RPS de um
de entre doig fluidog em fung¢do do resultado de uma primeira
medida. As dimensdes geométricas dos diversos elementos do
SREF 40 gado definidas de modo gque c¢anais 45 e a ZD 42
contenham um determinado volume, de modo gue a totalidade do
fluido nunca se encontre unicamente nestes elementos. O SREF
40 contém quatro regervatdrios e trég fluidos (fluido a no RI
41a, fluide b no RI 41b e fluido ¢ no RI 4lc, estando o
reservatdrio 41d wvazio). As valvulas 50a, 50b, 50c, 50d e GBQe
gdo construidas de modo que, obedecendo & eguacgdo (2), impdem
velocidades de rotagdo critica wca< wcb< wcees wee< wed. Por
construgdo, o canal de retorno 51 e o RI 41d apresentam uma
tensdo superficial inferior & tensdo superficial dos canais
45 e do reservatdrio 41b. Assim, se o SREF 4C for rodado a

-

velocidade wca, o fluido a é encaminhado do RI 4la para a ZD
42. Em funcdo do resultado da detecgdo de RPS do fluido a, é
possivel fazer a detecgdo de RPS seguinte ou com o fluido b
ou o fluido e, dependendo de um dos seguintes procedimentos:
{1} o SREF 40 é& rodado & velocidade wce, o fluido b passa a
valvula 50b e a valvula 50e e enche a ZD 42; {ii) o SREF 40 &
rodado & velocidade wcb, o fluido b chega a valvula 50b e se
a velocidade de rotag¢do for inferior a wce e se em seguida o
SREF 40 for parado, entdo o fluido b escoa-se por
capilaridade para o reservatdrio 41d. Se agora o SREF 40 for
rodado a velocidade wcce o fluido ¢ passa a valvula 50c¢c e

chega a ZD 42.

A novidade da presente invengdo consiste entdo na
construgdo de um dispositivo contendo: (i) um SREF 40 com RI
4la, 41b, 41lc e 41d, um RF 44, valvulas 50, canais 45 e, pelo
menos, uma ZD 42 contendo uma CDET 43 gue comportando-se c¢omo
uma rede de difracgdo permite a detecgdo do efeito de RPS;
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{11} um conjunto de emissor de radiagdo 20 e detector de
radiagdo 30 posicionados de modo gue um feixe de radiacgdo
incida na ZD 42 do SREF 40 c¢om uma gama de angulos na gual o
efeito de RPS se verifique; (iii} O mecanismo de controlo de
rotagdo 70, gue inclui um motor 71, um controlador 72 e um
gsuporte rotativo 73, de modo a permitir a realizagdo da
seguinte seguéncia de eventos:

(1) Deslocamento do primeiro fluido. O SREF 40 é rodado
através do mecanismo de controlo de rotagdo 70 a uma
velocidade suficientemente elevada (v>wca)de modo gue a
barreira definida pela geometria da transig¢do entre o canal
45 e a wvalvula 50a seja ultrapassava pela forga centrifuga
mas inferior ao sgegundo patamar de velocidades de rotagdo
{(n<wcb), de acordo com o descrito na eguacgado {(2). Neste caso,
o fluido a desloca-se do RI 4la para a ZD 42.

(2) Posicionamento inicial. O SREF 40 é rodado pelo
mecanismo de controlo de zrotagdo 70 de modo gue o feixe
incidente emitido pelo emissor de radiacg¢do 20 incida na CDET
43 da ZD 42 numa posigdo previamente definida, sendo este
posicionamento realizado a velocidades suficientemente
reduzidas de modo que o fluido ndo altere a sua configuracgdo
de repouso nosgs RI 41b e 41lc. Para tal, o posicionamento deve
obedecer ao descrito pela eguagdo (2).

(3) Medigdo Inicial. C detector de radiagdo 30 efectua
uma medig¢do da radiagdo incidente na CDET 43 da ZD 42 e é
detectado um sinal de referéncia, sinal que corresponde, por
exemplo, & CDET 43 constituida de modo a apresentar um
anticorpo especifico a um dado elemento, estando a ZD 42 em

contacto com o primeiro fluido.

(4) Tratamento de dados e decisdo sobre segundo fluido a
passar na ZD. Em fungdo de resultado da medida inicial &

escolhido o segundo fluido a passar na ZD 42.

(5a) encaminhamento de £fluido b. C SREF 40 é rodado
através do mecanismo de controlo de rotagdo 70 a uma
velocidade suficientemente elevada (v>wce)de modo gue a
barreira definida pela geometria da transigdo entre o canal
45 e as valvulas 50b e 50e sejam ultrapassadas, pela forga
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centrifuga mas inferior ao Ultimo patamar de velocidades de
rotagdo ({(w<wce). Neste caso, o fluido b desgloca-se do RI 41b
para a ZD 42. O SREF 40 pode permanecer em velocidade
constante durante o periodo de tempo considerado desejavel
para gue a ocorréncia do evento guimico e/ou bioldgico a
detectar seja favorecido. Apds esse periodo, o SREF 40 &
parado.

(fa) Medida final de fluido b. 2Apds a desejada
ocorréncia do evento guimico e/ou bioldgico a detectar, o
SREF 40 é rodado pelo mecanismo de controlo de rotagdo 70 de
modo gue o feixe incidente emitido pelo emissor de radiagdo
incida na ZD 42 na posigdo inicial. O detector de radiagdo 30
efectua uma medi¢do da radiagdo incidente na ZD 42 e &
detectado um sinal de gue corresponde, por exemplo, & camada
de anticorpo inicial com uma determinada densidade do

elemento guimico e/ou bioldgico em andlise.

(5b) encaminhamento de £fluido ¢. C SREF 40 é& rodado
através do mecanismo de controlo de rotagdo 70 a uma
velocidade suficientemente elevada (w>wcd)de modo gque a
barreira definida pela geometria da transicdo entre o canal
45 e a wvalvula 50k seja ultrapassada pela forga centrifuga
mas inferior ao seguinte patamar de velocidades de rotagdo
(w<wce) . Neste caso, o fluido b desloca-se do RI 41b para a
entrada da valvula 50e. Em seguida o SREF 40 é parado, e por
capilaridade o fluido desloca-se para o zreservatdrio 41d.
Apbds um periodo de tempo suficientemente longo para gque o
fluido b preencha o reservatdrio 41d, o SREF 40 é rodado a
uma velocidade suficientemente elevada (w>wcc)de modo gue a
barreira definida pela geometria da transicdo entre o canal
45 e a wvalvula 50c¢ seja ultrapassada pela forga centrifuga
mas inferior ao seguinte patamar de velocidades de rotagdo
{n<wced) . Neste caso, o fluido ¢ desloca-se do RI 4lc¢ para a
ZD 42. O SREF 40 pode permanecer em velocidade constante
durante o periodo de tempo considerado desejavel para gue a
ocorréncia do evento guimico e/ou bioldgico a detectar seja
favorecido. Apds esse periodo, o SREF 40 &€ parado.

(6b) Medida final de fluido <¢. Apds a desejada
ocorréneia do evento guimico e/ou bioldgico a detectar, o
SREF 40 é rodado pelo mecanismo de controleo de rotagdo 7C de
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modo gue o feixe incidente emitido pelo emissor de radiagdo
incida na ZD 42 na posigdo inicial, devendo o© mecanismo de
controlo de rotagdo 70 ser suficientemente preciso para se
considerar desprezavel o erro associado ao posicionamento do
SREF 40. O detector de radiagdo 30 efectua uma medigdo da
radiag¢do incidente na ZD 42 e €& detectado um sinal de que
corresponde, por exemplo, a camada de anticorpo inicial com
uma determinada densidade do elemento guimico e/ou bioldgico
em andlise.

Esta concretizagdo pode ser wvantajosa, por exemplo, nos
casos em gue o sensor de RPS 10 apresenta um reduzida gama de
detecgdo associado a um baixo limite de detecgdo {ou seja,
permite a detec¢do de elementos guimicos e/ou bioldgicos
presentes em baixas concentragdes mas satura a zresposta
guando essa concentragdo aumenta acima de um determinado
valor). Neste casgo, 0 especialista na técnica pode preparar o
digsposgitivo de detecgdo de modo a realizar uma diluigdo fixa
do fluido original {por exemplo o sangue de um paciente, ou
outro fluido) de modo gue a gama relevante de concentragdes
do elemento a detectar coincida com a gama de detecgdo do
prdéprio sensor de RPS 10. Existem no entanto situagdes em que
a gama relevante & sguperior & gama de detecgdo e uma Gnica
diluig¢do ndo & sguficiente para a correcta detecgdo. Neste
caso a presente invencdo possibilita a detecgdo RPS em toda a
gama relevante se forem utilizadas diferenteg diluigdes nos
RI 4la, 41b e 41lc.

Quinto Exemplo

Para além das concretizagdes anteriormente descritas,
pode ainda ser considerada com vantagem a utilizagdo de zonas
miltiplas de detecgdo para, por exemplo, determinagdo de
miltiplos elementos guimicos ou bioldgicos presentes num
mesmo volume de fluido. Esta nova configurag¢do pode
simplesmente obter-se por extrapolagdo do descrito nos
exemplos anteriores, guando se coloca uma sequéncia de ZD 42
entre o RI 41 e o RF 44, mas esta configuragdo & também ela
limitativa na generalidade das aplicag¢gdes de detecgdo e
limitada a um reduzido numero de elementos. Assim, pode

congiderar-se um sistema de encaminhamento dos fluidos poxr
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bifurcagdo, aplicando os principios descriteos no exemplo
anterior.
A FIG. 7 ilustra de forma esquemdtica um corte

horizontal de um sensor de RPS 10 de acordo com a presente
invengdo e permitindo a realizacgdo de detecg¢do de RPS numa de
duas ZD 42a e 42b em fungdo do zresultado de uma primeira
medida. As dimensdes geométricas dos diversos elementos do
SREF 40 gdo definidas de modo gque canais 45 e as ZD 42a e 42b
contenham um determinado volume de modo gue a totalidade do
fluido nunca se encontre unicamente nestes elementos. O SREF
40 contém trés reservatdrios e dois fluidos (fluido a no RI
41a, fluido b no RI 41b estando o RI 4l1lc¢ wvazio). As valvulas
50a, 50b, 50¢, 50d sdo construidas de modo gue, obedecendo &
equagdo (2), imponham wvelocidades de rotagdo c¢ritica ocac
wcbes wcec< wcd. Por construgdo, o canal de retorno 51 e o
regervatdrio 41c apresentam uma tensdo superficial inferior &
tensdo superficial dos canails 45 e do reservatdrio 41b.
Assim, se o SREF 40 for rodado 3 velocidade wca, o fluido a &
encaminhado do reservatdrio 4la para a ZD 42a. Em funcdo do
resultado da detecgdo de RPS do fluido a, é possivel fazer a
detecgdo de RPS seguinte na ZD 42b ou 42¢ com o fluido b,
dependendo de um dos seguintes procedimentos: (i) o SREF 40 &
rodado & velocidade wcd, o fluido b passa a valvula 50b e a
valvula 50d e enche a ZD 42b; {ii) o SREF 40 é rodado &
velocidade wcb, o fluido b chega a véalvula 50b e se a
velocidade de zxrotag¢do for inferior a wcecd e se em sgeguida o
SREF 40 for parado, entdo o fluido b escoa por capilaridade
para o resgervatdrio 4l1lc. Se agora o SREF 40 for rodado a
velocidade wce o fluido b passa a valvula 50c e chega a ZD
42¢C;

A novidade da presente invengdo consiste entdo na
construgdo de um dispositivo contendo: (i) um SREF 40 com RI
41a, 41b e 4l1lc, um RF 44, ~valvulas 50a, 50b, 50¢ e 50d,
canais 45 e, pelo menos, trés ZD 42a, 42b e 42¢, contendo
cada ZD uma CDET 43 que, comportando-se como uma rede de
difraccgdo, permite a detecgdo do efeito de RPS; (ii) um
conjunto de emissor de radiagdo 20 e detector de radiagdo 30,
posicionados de modo gque um feixe de radiagdo incida numa das
ZD 42 do SREF 40 com uma gama de dngulos, na qual o efeito de
RPS se verifigque; {iii) C mecanismo de controlo de zxrotacgdo
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70, gue inclui um motor 71, um controlador 72 e um suporte
rotativo 73, de modo a permitir a realizacgdo da seguinte
seguéncia de eventos:

(1) Deslocamento do primeiro fluido. O SREF 40 & rodado
através do mecanismo de controlo de rotagdo 70 a uma
velocidade suficientemente elevada (w»>wca), de modo gue a
barreira definida pela geometria da transig¢do entre o canal
45 e a valvula 50a seja ultrapassava pela forg¢a centrifuga,
mas inferior ao segundo patamar de velocidades de rotagdo
{v<wcb), de acordo com o descrito na equagao {2). Neste caso,
o fluido desloca-se do RI 4l1la para a ZD 42.

(2) Posicionamento inicial. O SREF 40 & rodado pelo
mecanismo de controlo de rotagdo 70, de modo que o feixe
incidente, emitido pelo emissor de radiagdo 20, incida na
CDET 43 da ZD 42a numa posigdo previamente definida, sendo
este posicionamento realizado a velocidades suficientemente
reduzidas de modo que o fluido ndo altere a sua configuragdo
de repouso no RI 41. Para tal, o posicionamento deve obedecer
ao descrito pela equacgdo (2).

(3) Medida Inicial. C detector de radiagdo 30 efectua
uma medig¢do da radiag¢do incidente na CDET 43 da ZD 42a e é
detectado um sinal de referéncia, sinal gue corresponde, por
exemplo, & CDET 43 constituida de modo a apresentar um
anticorpo especifico a um dado elemento, estando a ZD 42 em

contacto com o primeiro fluido.

(4) Tratamento de dados e decisdo sobre qual a 2ZD a
utilizar. Em fung¢do de resultado da medida inicial &
escolhida a ZD 42b ou 42c¢ na gqual serd realizada a prdxima
medida.

(5a) Encaminhamento para a ZD b. C SREF 40 & rodado
através do mecanismo de controlo de rotagdo 70 a uma
velocidade suficientemente elevada (w>wce), de modo gue a
barreira definida pela geometria da transigdo, entre o canal
45 e as valvulas 50b e 50d, seja ultrapassada. Neste caso, o
fluido desloca-se do RI 41b para a ZD 42b. O SREF 40 pode
permanecer a velocidade constante durante o periodo de tempo
considerado desejavel para que a ocorréncia do evento guimico
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e/ou bioldgico a detectar seja favorecido. Apds este periodo,
o SREF 40 é parado.

(fa) Medida final na ZD 42b. Apds a desejada ocorréncia
do evento guimico e/ou bioldgico a detectar, o SREF 40 &
rodado pelo mecanismo de controlo de rotagdo 70, de modo que
o feixe incidente, emitido pelo emissor de radiag¢do, incida
na ZD 42b na posigdo inicial, devendo o mecanismo de controlo
de rotagdo 70 ser suficientemente preciso para se considerar
desprezédvel o erro associado ao posicionamento do SREF 40. C
detector de radiagdo 30 efectua uma medigdo da radiagdo
incidente na ZD 42b e & detectado um sinal gue corresponde,
por exemplo, & camada de anticorpo inicial com uma
determinada densidade do elemento guimico e/ou bioldgico em

analise.

(5b) encaminhamento para a ZD c¢. C SREF 40 é& rodado
através do mecanismo de controlo de rotagdo 70 a uma
velocidade suficientemente elevada (w>wck}, de modo gue a
barreira, definida pela geometria da transi¢do entre o canal
45 e a valvula 50b, seja ultrapassada pela forga centrifuga,
mas inferior ao seguinte patamar de velocidades de rotacgdo
{w<wed) . Neste caso, o fluido b desloca-se do RI 41b para a
entrada da valvula 50d. Em seguida o SREF 40 & parado, e por
capilaridade o fluido desloca-se para o reservatdrio 4lc.
Apds um periodo de tempo suficientemente longo para gque o
fluido b preencha o reservatdrio 4lc, o SREF 40 & zrodado a
uma velocidade suficientemente elevada (w>wcc}, de modo gue a
barreira, definida pela geometria da transigdo entre o canal
45 e a valvula 50c¢, seja ultrapassada pela forga centrifuga.
Neste caso, o fluido b desloca-se do RI 41c para a ZD 42c¢. ©
SREFF 40 pode permanecer a velocidade constante durante o
periodo de tempo considerado desejadvel para gue a ocorréncia
do evento guimico e/ou bioldgico a detectar seja favorecido.
Apds esse periodo, o SREF 40 é parado.

(6b) Medida final na ZD c. Apds a desejada ocorréncia do
evento guimico e/ou bioldgico a detectar, o SREF 40 & rodado
pelo mecanismo de controlo de rotagdo 70 de modo que o feixe
incidente, emitido pelo emissor de radiagdo, incida na ZD 42c¢
na posicg¢do inicial. O detector de radiagdo 30 efectua uma
medigdo da radiacg¢do incidente na ZD 42c¢c e é detectado um
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sinal gue corresponde, por exemplo, a camada de anticorpo
inicial com uma determinada densidade do elemento guimico
e/ou bioldgico em andlise.

Sexto Exemplo

Para além das concretizagdes descritas nos exemplos
anteriores, pode ainda considerar-se a utilizacgdo da detecgdo
RPS auxiliar (por exemplo, da temperatura) como forma de
melhoria do desempenho do sensor de RPS 10.

A detec¢do Optica através do efeito de RPS &
extremamente sensivel a variag¢fes de temperatura, sendo por
igsso normalmente necessdrio um controlo e medigdo rigorosos
da temperatura do sistema, no gual se insere o SREF 40. Em
particular, a determinag¢do da temperatura de detecgdo e da
sua estabilidade implicam, nas realizag¢des convencionais, a
utilizagdo de elementosgs adicionais de medida e electrdnica
{sensores de temperatura, conversores de analdgico para
digital, sistemas de registo) gue contribuem para uma maior
complexidade e custo acrescido do sistema de detecgdo. Esta
limitacgdo pode ser ultrapassada com a introdug¢do de zonas de
medida auxiliar 52 através do mesmo efeito de RPS em locais
proximos da ZD 42. Esta realizagdo da presente invengdo &
ilustrada na FIG. 8. As zonas de medida auxiliares 52 séo
zonas fechadas e contém um fluido ou gas com indice de
refracgdo conhecido. O sensor de RPS 10 é agsim utilizado
para simultaneamente detectar a concentragdo do elemento
guimico e/ou bioldgico a detectar na ZD 42 e a temperatura de
medida (prdxima da ZD 42). Por outro lado, se a temperatura
da medida for determinada com suficiente rigor e se existir
uma calibrag¢do prévia do sinal de RPS na ZD 42, em fung¢do da
concentragdo do elemento gquimico e/ou bioldgico a detectar e
da temperatura, pode entdo ser construido um sistema, no gual
o controlo da temperatura € sgimplificado e de menor custo.

A FIG. 8 mostra de forma esguemdtica em corte horizontal
um SREF 40 c¢om og elementos Dbasicogs necessarios para a
realizacdo da funcido de deteccdo (RI 41, ZD 42, RF 44, canais
45) e a presenc¢a de zonas de deteccgdo auxiliares 52 prdximas
da ZD 42. Neste caso, as zonas 52 sdo fechadas e contém um
fluido com propriedades oépticas conhecidas, em particular, em
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termos de variagdo do seu indice de refracgdo em fungdo da
temperatura. Nesta configuracdo, a detecgdo através do efeito
de RPS permite ndo 86 a determinac¢do da ocorré@ncia de eventos
gquimicos e/ou bioldgicos na ZD 42 mas também a determinacgdo
com precisdo da temperatura de zonas de deteccdo auxiliares
52 prdximas e por extrapolag¢do permite a determinag¢do da
temperatura da prdpria ZD 42. Esta determinag¢do complementar,
embora ndo essencial para o funcionamento de um sensor de RPS
10 de acordo com a presente invenc¢do, considera-se preferida
por permitir a minimizar efeitos parasitas apenas provocados
por variagdo de temperatura da ZD 42. Com esta medida
complementar, torna-se possivel melhorar a relagdo
sinal/ruido do dispositivo de detecgdo RPS e, em fdltima
anadlise, permite a optimizac¢do do comportamento do sensor de
RPS 10, nomeadamente em termos de limites de detecgdo.

Sétimo Exemplo

C comportamento descrito no exemplos anteriores baseou-
ge num SREF 40, no gual og canais 45, ogs RI 41 e os RF 44, a
valvula 50 e a ZD 42 apresentam diferentes geometrias, em
particular, diferentes didmetros hidréulicos, para além das
possivelis variagdes de tensbes superficiais. Em particular,
foi indicada uma variacg¢do apenas bindria do caracter
hidrdfilo ou hidrdfobo dos diferentes elementos do SREF 40.
Este comportamento pode ser replicado com vantagem se o
especialista na técnica ajustar de forma individual as
propriedades de superficie, em particular a tensdo
guperficial, de cada elemento do SREF 40. De acordo c<om o
descrito na eguagdo (2), o ajustamento da tensdo superficial
pode permitir, por exemplo, ser utilizado como complemento ao
ajustamento geométrico para afastar 0s patamares de
velocidades de zrotagdo criticas. Cu no limite, pode
considerar-se um SREF 40, no gual todos o0s elementos
apresentam as mesmas dimensdes, variando apenas a sua posigdo
radial e a sua tensdo superficial. A FIG. 9 ilustra um SREF
40 de acordo com este exemplo. Neste caso, a variagdo da
tensdo superficial vy de cada elemento do SREF 40 devera
compensar a respectiva diferenga de posigdo radial. De acordo
com o ilustrado na FIG. 9 e para um fluido aguoso, se yv45/r45
< y50/r50 < v42/r42 entdo a ZD 42 e a valvula 50 funcionario
como barreiras ao escoamento livre de fluido e o sistema
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poderd ter um dos comportamento ilustrados nas FIGS. 34, 3B
ou 3C.

Oitavo exemplo

O descrito nos exemplos anteriores da presente invengao
poderd também ser concretizado sem desvantagem se a
observacdo do sinal &ptico por parte do detector de radiagdo
30 for efectuado em termos da intensidade da radiagdo em
funcdo do comprimento de onda, em alternativa & andlise da
intensidade do sinal em fungdo do dngulo de incidéncia. Neste
caso, e de acordo com o desgcrito na FIG. 10, o emissor de
radiagdo 20 do sensor de RPS 10 deverd emitir uma radiagdo
policromatica convergente na CDET 43 da ZD 42 do SREF 40, e
entre este e o detector de radiagdo 30 deverd ser colocado um
elemento separador de espectro 31 (por exemplo, um prisma).

Nono Exemplo

O descrito nos exemplos anteriores da presente invencao
poderd também ser concretizado sem desgvantagem ge  a
observagdo do sinal O6ptico por parte do detector de radiacgdo
30 for efectuado em termos da variagdo de fase da radiacgdo em
fun¢do do &ngulo de incidéncia. Neste caso, e de acordo com o
descrito na FIG. 11, o emissor de radiagdo 20 do sensor de
RPS 10 poderéd incluir um compensador de fase 21 (por exemplo,
uma lamina bi-refringente de guarto de onda) e poderd ser
colocado um polarizador de detecgdo 32 entre o SREF 40 e o
detector de zradiag¢do 30. Estes doig Gltimos elementos (o
compensador de fase 21 e o polarizador de detecgdo 32) podem
ser colocados noutras posigdes do sensor de RPS 10 sem
desvantagem ({(por exemplo, o compensador de fase 21 pode sexr
colocado imediatamente antes do polarizador de detecgdo 32).

Estes exemplos demonstram a forma como pode sexr
utilizada a presente invengdo para realizar um sensor de RPS
10, gue permite a detecgdo pelo efeito de RPS de eventos
guimicos e/ou bioldgicos sem a necessidade de elementos
adicionais para fazer 0 encaminhamento dos fluidos,

contrariamente ao verificado por sensores convencionais.
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Resumo de codificagdo de elementos

Sensor de RPS 10
Emissor de radiagdo 20
Compensador de fase
Detector de radiagdo 30
Separador de espectro 31
Polarizador de detecgdo 32
Substrato de encaminhamento de fluidos (SREF) 40
Reservatdrio inicial (RI) 41
Zona de detecgdo (ZD) 42
Camada de detec¢do (CDET) 43
Reservatdrio final (RF) 44
Canais 45
Espacadores de confinamento 46
Cobertura 47
Suporte 48
Canal de equilibrio de pressdo 49
Valvula 50
Canal de retorno de fluido 51
Zona de medida auxiliar 52
Elementos exteriores de encaminhamento 60
Tubagens 61
Sigtema de bombeamento 62
Reservatdrios de fluidos 63
Mecanismo de selecg¢do de fluidos 64
Reservatdrio de saida 65
Mecanismo de controlo de rotagdo 70
Motor 71
Controlador 72

Suporte rotativo 73

Lisboa,
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RE IVINDICAC@ES

1 - Dispositivo de detecgdo gque compreende:

(1} um emissor de radiacdo {20) e um detector de
radiacdo (30)

(11} um substrato de encaminhamento de fluidos (40);

(iii) disposicdes geométricas e/ou de tensdo superficial
nos canais (45), reservatdrios 1niciais (41} e =zona de
detecgdo (42);

(iv) meios de controlo {(70) da duragdo e da velocidade
de rotacgdo do substrato de encaminhamento de fluidos (40) ;

caracterizado por o dito substrato de encaminhamento de
fluidos {40) conter canais {45) gue ligam, pelo menos, um
reservatdrio inicial {41) e uma zona de deteccgdo {42), na
gual se encontra uma camada de detecc¢do (43), contendo uma
fina camada condutora, definindo a sua superficie uma rede de
difracgdo, por as disposigdes geométricas e/ou de tensdo
gsuperficial nos canais {(45), reservatdrio inicial {(41) e zona
de detecgdo (42) esgtarem dispostas de modo gue existe, pelo
menos, uma barreira gque impede o escoamento livre do fluido
do reservatdrio inicial (41} até & =zona de deteccgdo (42),
podendo egsa barreira ser ultrapassada através do aumento da
velocidade de rotagdo do substrato de encaminhamento de
fluidog {40), e por determinar, através do fendmeno de RPS,
criado junto da rede de difracgdo da zona de detecgdo (42), a
ocorréncia de eventos guimicos e/ou bioldgicos na proximidade
da camada de detec¢do (43} da zona de detecgdo (42), e por o
dispositivo permitir encaminhar, pelo controlo de rotagdo,
pelo menos, um fluido de um RI (41) para a ZD (42).

2 - Dispositivo de deteccédo de acordo com a
reivindicagdo 1, caracterizado por o dito substrato de
encaminhamento de fluidog (40), conter canais {45) gue ligam,
pelo menos, dois reservatdrios iniciais {41) e uma zona de
detecgdo (42), na gual se encontra a dita camada de detecgdo
(43}, e por o dispositivo permitir encaminhar de forma
seguencial, pelo controlo de rotagdo, pelo menos, dois
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fluidos de reservatdrios 1inicials (41) para a zona de

detecgdo (42).

3 - Dispositivo de deteccgédo de acordo com a
reivindicagdo 1 ou 2, caracterizado por as ditas disposigdes
geométricas e/ou de tensio superficial nos canais (45),
reservatdrios iniciais (41) e zona de deteccgdo (42} estarem
dispostas de modo gue existem, pelo menos, duas barreiras gue
impedem o escoamento livre do fluidos dosg reservatdrios
iniciais (41} até & zona de deteccgdo {42), podendo essas
barreiras serem ultrapassadas através do aumento da
velocidade de rotagdo do substrato de encaminhamento de
fluidos (40).

4 - Dispositivo de detec¢do de acordo com qualguer uma
das reivindicagdo 2 e 3, caracterizado por o dito substrato

de encaminhamento de fluidos (40, conter ainda um
reservatdrio final (44), por as disposicdes geométricas e/ou
de tensdo superficial nos canais {45), reservatdrios iniciais

(41) e «zreservatdrio final (44} e zona de detecgdo (42)
estarem dispostas de modo gue, apds a rotagdo do substrato de
encaminhamento de fluidos (40) para velocidades inferiores a
um determinado valor c¢ritico, pelo menog, um fluido retorna
da zona de deteccgdo (42) para o reservatdrio inicial (41),
por as ditas disposigdes geométricas e/ou de tensdo
superficial estarem dispostas de modo gue, apds a rotagdo do
substrato de encaminhamento de fluidos (40) para velocidades
superiores a um determinado valor critico, ndo ocorre O
retorno de fluidos para os seus reservatdrios iniciais (41).

5 - Dispositivo de deteccgdo de acordo com gualguer uma
das reivindicag¢des anteriores, caracterizado por o dito
substrato de encaminhamento de fluidos (40) conter canais
{45) gue ligam, pelo menos, trés reservatdrios iniciais (41),
um reservatdrio final {(44) e uma zona de detecgdo {42), e por
o dispositivo permitir, através do controlo de rotagdo, a
selecgdo da seguéncia de fluidos a encaminhar dos
regervatdrios iniciais {41) para, pelo menos, uma zona de
detecgdo (42).

6 - Digpositivo de detecgdo de acordo com gualguer uma
das reivindicag¢des anteriores, caracterizado por o dito
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substrato de encaminhamento de fluidos (40) conter canais gue
ligam, pelo menos, dois reservatdrios iniciais (41), um
fluido, um reservatdrio final {44) e duas zonas de deteccdo
(42), por as ditas disposicgdes geométricas e/ou de tensdo
superficial nos canais ({45), reservatdrios iniciais (41) e
regservatdrio final (44) e zona de detecgdo {(42) de modo que
existem, pelo menos, trés barreiras gue impedem o escoamento
livre do fluidos dos reservatdrios iniciais {(41) até as zonas
de deteccgdo (42), e por o digposgitivo permitir, através do
controlo de rotagdo, a seleccgdo da zona de deteccdo {(42) para

a gual deve ser encaminhado, pelo menos, um fluido.

7 - Dispositivo de detecgdo de acordo com gualguer uma
das reivindicagdes anteriores, caracterizado por compreender
ainda no dito substrato de encaminhamento de fluidos (40},
pelo menos, uma zona de detecgdo auxiliar {52), gue contém um
fluido com  propriedades conhecidas, um mecanismo de
posicionamento {70) do substrato rotativo de encaminhamento
de fluidos {40) face ao emissor (20) e ao detector de
radiagdo {30}, e por permitir, através do efeito de
reggondncia de plasmdo de guperficie, a determinag¢do de
propriedades adicionais do sistema guimico e/ou bioldgico em
andlise.

8 - Dispositivo de deteccgao de acordo com as
reivindicagdes 1 a 5, caracterizado por apenas a dita tensdo
superficial nos ditos canais (45), zreservatdrios iniciais
{41) e reservatdrio final (44) e zona de detecgdo{42) definir
a existéncia de barreiras gue impedem o egcoamento livre do
fluidos dos ditos reservatdrios iniciais {(41) até a dita zona
de detecgdo {(42), podendo as ditas barreiras ser
ultrapassadas através do aumento da dita velocidade de

rotagdo do dito substrato de encaminhamento de fluidos (40).

9 - Disposgitivo de deteccgdo de acordo com as
reivindicagdes 1 a 8, caracterizado por a dita radiacgdo
emitida pelo emissor {20) atravessar o fluide, de modo a
incidir na dita camada de detecgdo (43) gue contém uma fina
camada condutora, gue define na sua superficie uma rede de

difraccéo.
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10 - Dispositivo de deteccgao de acordo com as
reivindicagdes 1 a 8, caracterizado por a dita radiacgdo
emitida pelo dito emissor {20) atravessar o dito suporte do
dito substrato rotative de encaminhamento de fluidos {40), de
modo a incidir na dita camada de detecgdo (43) gue contém uma
fina camada condutora, definindo na sua superficie uma rede
de difraccdo, gue ndo atravessa nesse percurso Optico
gualguer fluido.

11 - Dispositivo de deteccao de acordo com as
reivindicagdes 1 a 10, caracterizado por a detecgdo do efeito
de ressonincia de plasmdo de superficie ser realizada através
da determinagdo da intensidade da radiagdo zreflectida,
transmitida ou difractada da dita camada de detecgdo (43),
gue contém uma fina camada condutora, definindo a sua
superficie uma rede de difracgdo em funcdo do angulo de
incidéncia da radiag¢do incidente na dita camada de detecgdo
(43) .

12 - Dispositivo de deteccgdo de acordo com as
reivindicagdes 1 a 10, caracterizado por a detecgdo do efeito
de ressondncia de plasmdo de superficie ser realizada através
da determinag¢do da intensidade da radiagdo zreflectida,
transmitida ou difractada da dita camada de detecgdo (43),
gue contém uma fina camada condutora, definindo a sua
gsuperficie uma rede de difraccgdo, em funcido do comprimento de
onda da radiag¢do incidente na camada de detecg¢do (43).

13 - Digpositivo de detecgdo de acordo com as
reivindicagdes 1 a 10, caracterizado por a detecgdo do efeito
de ressondncia de plasmdo de superficie ser realizada através
da determina¢do da intensidade da radiag¢do zreflectida,
transmitida ou difractada da dita camada de detecgdo {(43) gue
contém uma fina camada condutora, definindo a sua superficie
uma rede de difracgdo, em func¢do da fase da zradiacgdo

incidente na camada de detecgdo (43).

14 - Digpositivo de deteccgdo de acordo com as
reivindicagdes 1 a 13, caracterizado por o dito substrato de
encaminhamento de fluidos {40) ser constituido por duas
superficies planas, contendo, pelo menos, uma das ditas
superficies, pelo menos, uma zona com uma camada condutora
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difractiva, existindo ainda entre as camadas planas uma
terceira camada gue define os contornos dos canais {45), dos
regervatdrios iniciails {41) e reservatdrios finais {44) e das
valvulas (50).

Lisboa,
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