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Systéme et Procédé de test d'échantillon. ABREGE Procédé de test d'échantillon comprenant de fournir un premier dispositif (10)
comportant une premiére et une deuxiéme face opposées (11 et 12), et comprenant un réseau de puits (20) s'étendant entre la pre-
miére face (11) et la deuxiéme face (12) du premier dispositit (10), chaque puits (20) débouchant sur au moins la premicre face
(11) et chaque puits (20) contenant un réactif, et comprenant de fournir au moins un échantillon (40), et comprenant de mettre en
contact la premiére face (11) du premier dispositif (10) avec I'échantillon (40), avec au moins deux puits (20) en regard chacun
avec au moins une partie respective de I'échantillon (40) de maniére étanche, pour former un ensemble (80), puis de mettre en
contact le réactit avec 'échantillon (40). FIGURE 7
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Systéme et Procédé de test d’échantillon.

La présente invention est relative aux systémes

et procédés de test d’échantillon.

Dans le domaine de 1l’histologie, et du criblage
haut débit différencié notamment, pour le test
d’échantillons biologigques tels gque des tissus, le haut
débit est réalisé avec le Systéme TMA (Tissue Micro Array).
I1 permet soit d’évaluer par immuno-histochimie
l’expression d’une méme protéine sur des centaines
d’échantillons d’un méme tissu de différents individus,
soit d’évaluer 1’expression d’une méme protéine sur
différents échantillons de tissus d’un méme animal (cceeur,
rate, foie, poumons,..). Un tel systéme reste limité a 1la
recherche d’expression d’une protéine cible sur un grand
nombre d’échantillons disposés sur une méme lame ou sur un
méme support. La présente invention a notamment pour but de
pallier a ces inconvénients en permettant d’effectuer un
grand nombre d’analyses différentes sur un méme support,

par exemple simultanément.

A cet effet, 1l'invention concerne un procédé de

test d’échantillon comprenant

- Fournir un premier dispositif comportant une
premiere et une deuxieme face opposées, et
comprenant un réseau de puits s’étendant entre la
premiere face et la deuxieme face du premier
dispositif, chaque puits débouchant sur au moins la

premiere face et chagque puits contenant un réactif,

- Fournir au moins un échantillon,

- Mettre en contact la premiere face du premier

dispositif avec 1’échantillon, avec au moins deux
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puits en regard chacun avec au moins une partie
regpective de 1’échantillon de maniére étanche,

pour former un ensemble,

- Mettre en contact le réactif avec 1l7échantillon.

Grdce a ces dispositions, 1l sera possible de
tester plusieurs Anticorps différents sur une méme lame.
Plus généralement, un grand nombre d’échantillons
biologiques pourront étre testés gsimultanément et par
différents réactifs, wvisant une augmentation du débit
d’analyses réalisées. Dans une méme perspective de procédé
de test haut débit, un méme échantillon bioclogique pourra
étre testé par plusieurs réactifs simultanément, permettant
des études statistiques. Un tel ©procédé de test va
notamment dans la direction d’une possible automatisation

du systeme.

Comme autre avantage 1l sera aussi possible
d’optimiser, rapidement sur un méme support, des protocoles

expérimentaux.

Dans des modes de réalisation préférés du procédé
de tests d’échantillon bioclogique selon 1'invention, on
peut éventuellement avoir recours en outre a l'une et/ou a
l'autre des dispositions suivantes
— 1’échantillon est un échantillon biologique.

- la mise en contact du réactif avec les échantillons se
fait par agitation de 1l’ensemble.

- 1l’au moins un échantillon est porté par un deuxieme
dispositif comportant une premiere et une deuxieme face
opposées et portant des échantillons sur au moins une de
ses faces, et pour lequel la premiere face du premier

dispositif et 1’une des faces du deuxieme dispositif sont
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mises en contact, avec au moins un puits en regard avec au
moins une partie d’au moins un échantillon porté par au
moins une des faces du deuxieme dispositif.
- au moins un des puits débouche sur 1les deux faces
opposées du premier dispositif.
- le procédé comprend les étapes suivantes:

- Positionner 1l’ensemble de sorte que le premier

dispositif soit au-dessus du deuxiéme dispositif,

- Remplir 1’au moins un des puits du premier
dispositif par la deuxieme face du premier

dispositif.

- le procédé comprend d’observer par des moyens optigues
les échantillons depuis la deuxieme face du premier
dispositif.

- le procédé comprend de fermer le débouché de 1’7au moins
un puits sur la deuxieme face du premier dispositif par une

plaque.

Dans des modes de réalisation préférés du systeme
de tests d’échantillon biologique selon 1'invention, on
peut éventuellement avoir recours en outre a l'une et/ou a

l'autre des dispositions suivantes

- Le systeme comprend au moins un premier dispositif
comportant une premiere et une deuxieme face opposées, et
comprenant un réseau de puits s’étendant entre la premiere
face et la deuxieme face du premier dispositif, chaqgque
puits débouchant sur au moins la premiére face et chaqgque
puits contenant un réactif, le systéme comprenant également
au moins un échantillon, et le systéme étant adapté pour
mettre en contact la premiere face du premier dispositif
avec 1’échantillon, avec au moins deux puits en regard

chacun avec au moins une partie respective de 1’échantillon
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mettre en contact le réactif et 1l’échantillon.

- Le systeme comprend en outre au moins un deuxieme
dispositif comportant une premiére et une deuxieme faces
opposées, adapté pour porter des échantillons sur au moins
une de ses faces et adapté pour que la premiere face du
premier dispositif et 1’une des faces du deuxiéme
dispositif soient mises en contact, avec au moins un puits
de la premiere face du premier dispositif en regard avec au
moins une partie d’au moins un échantillon porté par au

moins une des faces du deuxieme dispositif.

- la premiére face du premier dispositif est localement
hydrophobe autour du débouché d’au moins un puits sur la

premiere face du premier dispositif.

- Le systéme comprend en outre un réservoir adapté pour
&tre connecté a au moins un puits du premier dispositif,
ledit réservoir étant adapté pour remplir individuellement

ledit puits.

- Le systéeme comprend en outre des alésages préalablement
usinés dans le premier dispositif, lesdits alésages étant
adaptés pour aider la séparation du premier dispositif et
du deuxiéme dispositif aprés la mise en contact du réactif

et de 1l7échantillon.

— le premier dispositif est en polymére et adapté au thermo

moulage des puits.

- le dispositif est en matériau anti Ultra-Violet au moins

en surface.

- au moins un des pults a une géométrie conique et pour

lequel la section de débouché dudit puits sur la premiere
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face (11) est supérieure a la section du puits entre 1la

premiere face et la deuxiéme face du premier dispositif.

D'autres caractéristiques et avantages de
l'invention apparaitront au cours de la description
suivante de plusieurs de ses formes de réalisation, donnée
a titre d'exemple non limitatif, en regard des dessins
joints.

Sur les dessins

- la figure 1 montre le systeme selon un mode de
réalisation de 1’invention avec le premier dispositif,

- la figure 2 montre une géométrie conigque de
puits,

- la figure 3 schématise le remplissage
individualisé des puits,

- la figure 4 montre le remplissage commun de tous
les puits par un réservoir commun,

- la figure 5 schématise les étapes du procédé de
test pour 1le systeme selon le mode de réalisation de
l’invention avec le premier dispositif,

- les figures 6a-6d illustrent des ©possibles
configurations d’étanchéité du premier dispositif,

- la figure 7 montre le systéme selon un mode de
réalisation de 1’invention avec le premier et le second
dispositif,

- les figures 8a et 8b représentent le maintien du
premier et du deuxieme dispositif par une chambre
d’hybridation,

- les figures 9a-9d schématisent les étapes du
procédé de test pour 1le systeme selon le mode de
réalisation de 1’invention avec le premier et le second
dispositif,

- la figure 10 montre les alésages dans le premier
dispositif,

- la figure 11 montre le premier dispositif avec
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des puits débouchants sur les deux faces de la pieéece,

- les figures 12a-12d schématisent des étapes du
procédé de test dans le cas de puits débouchants sur les
deux faces de la piece.

- la figure 13 illustre 1le <cas de puits
débouchants sur chaque face et de géométrie conique,

- la figure 14 illustre le cas de puits alimentés
en solution ou en gaz par des connecteurs latéraux,

- la figure 15 illustre 1l’automatisation du

systéeme.

sSur les différentes figures, les mémes

références désignent des éléments identiques ou similaires.

Dans tout ce qui suivra, on notera =z un axe
vertical dans l’espace tel que représenté a la figure 1. On
notera également x et y deux axes perpendiculaires entre
eux et perpendiculaires a z de maniére a ce que les axes

(x, vy, z) forment un repére orthonormé.

Le systéeme selon un premier mode de réalisation
comprend un premier dispositif 10 comportant une premiéere
et une deuxieme face opposées, 11 et 12 comme représenté a

la figure 1.

Le premier dispositif 10 est en matériau
biocompatible. En variante, il est en matériau non bio-
compatible dont la surface intérieure des puits serait bio-
compatible. T1 est facile a nettoyer et a réutiliser
fréquemment. Il peut s’agir par exemple d’une plaque de
verre d’épaisseur de 1l’ordre du centimetre par exemple. Le
premier dispositif 10 peut étre également une plagque en
matériau polymére adapté ou soumis a un traitement de

surface adapté. En effet les matériaux polymeres peuvent
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générer une fixation aspécifique des molécules biologigues
(protéines, acides nucléiques,..) et un traitement de
surface préalable avec un composé hydrophobe assurera une

fiabilité dans la concentration des composés a tester.

Le premier dispositif 10 comprend un réseau de
puits 20 qui peuvent étre réalisés s’étendant entre la
premiere face 11 et la deuxieme face 12 du premier
dispositif 10. Un réseau de puits 20 peut comprendre par
exemple des puits 20 disposés de maniere ordonnée en lignes
et en colonnes. Les lignes définissent alors la direction
x. Chaque puits 20 débouche sur au moins la premiéere face

11.

Les puits 20 peuvent &tre par exemple
cylindriques d’axe parallele a z. Un puits cylindrigue 20
peut avoir une section quelconque fixe en fonction de z
comme représenté a la figure 1. Dans un autre mode de
réalisation, la géométrie des puits peut étre adaptée en
fonction des applications visées. La section du puits 20
peut par exemple étre variable en fonction de z. Le puits
20 peut également par exemple avoir une forme conigque comme
représentée a la figure 2. Un puits 20 aura par exemple une
taille de diaméetre comprise entre 1 mm et 15 mm, de
préférence entre 5 mm et 10 mm, en fonction des

applications visées.

Les puits 20 auront typiguement une profondeur
de 1’ordre de quelques millimetres, et qgui pourra é&tre

corrélée au diametre des puits.

Dans une plaque en verre, les puits 20 sont
fabriqués par exemple par usinage ultrasonore au travers

d’un masgue ou Ppar gravage ou encore par pressage a chaud
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contre une préforme. Une attaque par l’acide fluorhydrigue
HF peut étre utilisée pour améliorer 1'état de surface
final des puits. Dans le cas de 1l’'usinage de puits 20 dans
un matériau polymere, la mise en forme peut étre faite par

traitement thermique, par moulage par exemple.

Chague puits 20 est adapté pour recevoir un
réactif. Les puits 20 débouchent sur la premiere face 11,
et sont obturés du cbdté opposé. Ils pourront recevoir un
traitement de surface au préalable qui conditionne
également la dimension des puits en fonction du traitement

souhaité.

La densité et la taille des puits 20 du premier
dispositif 10 sont des parametres gqui peuvent varier en
fonction de la taille des matériaux et du volume de réactif
que doivent contenir les puits 20. Ce réactif peut étre
différent d’un puits 20 a 1l7autre. Certains puits 20 du
premier dispositif 10 peuvent également par exemple étre

laissés vides comme représenté a la figure 3.

Le premier dispositif 10 peut étre translucide
pour permettre 1’observation temporelle continue ou
séquentielle du réactif contenu dans les puits 20 par des
moyens optigques ou spectroscopiques. Le réactif peut étre
par exemple un ligquide, un solide éventuellement sous forme

de poudre, par exemple un aérosol.

Le remplissage des puits 20 peut se faire
simultanément pour tous les puits 20 par la mise en contact
de la premiere face 11 du premier dispositif 10 sur
lagquelle débouchent les puits 20, avec un réservoir
contenant le réactif destiné a remplir 1les puits 20. Le

remplissage par un réservoir commun, tel gue représenté a
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la figure 4, vise par exemple le gain de temps, et a terme

par exemple l’automatisation du procédé.

Les puits 20 peuvent également étre remplis
individuellement par des réactifs identiques dans chaqgque

puits 20 ou par des réactifs différents.

Le systéme de l1l’invention comprend également par
exemple au moins un échantillon 40 de dimensions allant de
quelques microns (um) a quelgques centimetres (cm). Il peut
s’agir par exemple d’un échantillon biologigue : peau,
tissu ou cellules. Il peut s’agir d’un morceau de polymere
pour des applications industrielles, ou encore d’un
échantillon végétal, d’un matériau quelcongue ou d’une
micro ou nano-structure électromécanique. La structure peut
étre par exemple a fonction passive telle gqu’un film avec

un substrat ou a fonction active telle gu’un capteur.

Dans le mode de réalisation gui sera ici décrit,
on considerera par soucis de simplification le cas d’un

échantillon biologique.

Le premier dispositif 10 est mis en contact avec
17échantillon biologique 40 comme représenté a la figure 5.
Pour cela 1’échantillon biologigue 40 est positionné sur le
premier dispositif 10 de maniére a ce que, si 1’échantillon
biologique 40 doit &tre testé sur une face
préférentiellement, ce soit cette face de 1’échantillon
biologique 40 qui soit mise face au premier dispositif 10.
Au moins un puits 20 est placé en regard avec au moins une
partie de 1’échantillon biologique  40. L’échantillon
biologique 40 est d’étendue spatiale suffisamment é&tendue
pour recouvrir plusieurs puits voisins les uns des autres,

et d’une rigidité telle gu’au repos 1l ne rentre pas au
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contact avec le réactif contenu dans les puits. Le réactif
et 1’échantillon biologique sont alors mis en contact. Pour
cela 1l’ensemble 80 formé par 1’échantillon biologique 40 et
le premier dispositif 10 maintenus ensemble est par exemple
retourné autour d’un axe du plan (x,y) pour gue, sSous
l’effet de la gravité, le réactif contenu dans 1’au moins
un puits 20 entre en contact avec 1’échantillon biologique
40. L’ensemble 80 est ensuite retourné a nouveau autour
d’un axe du plan (x,y), vers sa position initiale par
exemple, de maniere a ce que le réactif contenu dans le
puits 20, s’1l est liguide, redescende par gravité au fond
des puits 20. L’échantillon 40 et le premier dispositif 10
sont séparés. Pour amener en contact le réactif avec
1’échantillon biologigque, 1l’ensemble 80 peut également en
variante étre retourné autour d’un axe du plan (x,y) plus
de deux foils ou secoué verticalement ou de facgon plus
générale agité, avant de séparer 1’échantillon 40 et le

premier dispositif 10.

Dans tout ce qgqui suivra le terme « agitation »
sera utilisé de facon générale pour décrire aussi bien un
simple retournement du systéme autour d’un axe du plan
(x,v), 9que plusieurs retournements consécutifs du systeme
autour d’un axe du plan (x,v), qu’un mouvement
translationnel du systéme selon une direction quelconqgue,
gqu’un mouvement périodique du systéme, gqu’un mouvement
aléatoire en direction et en périodicité adapté pour
l1’amenée en contact du réactif et de 1’échantillon
biologique. Une telle « agitation » pourra notamment é&tre

automatisée.

L’étanchéité entre les puits 20 du premier
dispositif 10 doit &tre assurée pour éviter la

contamination inter-puits lors de 1l’agitation par exemple
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11

de 1l’ensemble 80, par exemple si des liquides différents
sont placés dans chague puits 20. La premiere face 11 du
premier dispositif 10 sur laquelle débouchent les puits 20
va par exemple subir un traitement de surface pour étre
rendue localement hydrophobe entre 1les puits 20. La
premiere face 11 sera traitée par une texturation
mécanigue, par un traitement chimigque ou par un dépdt de
matériau sur la premiere face 11 du premier dispositif 10.
La premiere face 11 sera par exemple traitée par un dépdt

de nanoparticules de silice.

La premiere face 11 du premier dispositif 10 sera
par exemple ainsi subdivisée en petites zones entourant
chacun des puits, et séparées les unes des autres par une
zone hydrophobe de maniére a ce gu’apres mise en contact et
agitation de 1l’ensemble 80, le réactif comme par exemple un
liguide, contenu dans les puits 20 ne puisse pas transiter
entre les puits 20, c'est-a-dire que la jonction entre les

puits 20 soit étanche comme représentée a la figure 6a.

L'hydrophobicité peut &tre obtenue par
texturation de 1la surface ou par 1l'ajout d'une matiere
hydrophobe ou dont la structuration de surface la rend

hydrophobe.

La premiere face 11 pourra étre par exemple
rendue hydrophobe sur toute sa surface, puis localement
traitée pour libérer certaines zones de 1’hydrophobie, par
un traitement au travers d’un masque par exemple, tel gu’un
gravage au travers d’un masque. Ces zones de la premiere
face 11 rendues Thydrophobes peuvent étre des lignes
délimitant les puits 20. Ces lignes peuvent étre épaisses
(figure 6b) ou multiples telles gue de doubles 1lignes

(figure 6c¢). La premiere face 11 pourra en variante é&tre
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localement traitée pour étre rendue hydrophobe seulement
dans certaines zones, par traitement au travers d’un masgue
directement par exemple.

L’étanchéité entre les puits 20 peut également étre assurée
par de la graisse silicone étalée autour des dits puits 20.
On wutilise par exemple un produit pateux, comme une
graisse, qu’on dispose tout autour du puits, par exemple
sous la forme d’un cordon. On choisit de préférence un
produit ne coulant pas, afin que ce dernier ne risque pas
de se placer dans le puits, et/ou présentant une grande
neutralité chimique (par exemple vis-a-vis d’anticorps)
afin de ne pas influer sur le test. La graisse silicone a
montré des performances supérieures, en termes
d’étanchéité, par rapport a d’autres produits testés, lors
de tests comparatifs effectués a l1l’aide de deux plagues de
verre. En variante 1la premiere face 11 est enduite de
graisse quil entre dans les puits 20. Ces derniers sont

ensuite nettoyés pour retirer la graisse qui y est entrée.

L’étanchéité entre les puits 20 peut également
étre assurée par des entretoises 70 placées entre les puits
20, tel que vreprésenté a la figure 6d, assemblées de
maniere étanche au premier dispositif 10, et assemblées de

maniére étanche a l1’échantillon 40.

On pourrait également assurer 1’étanchéité en
utilisant un film polymere ou métallique adhésif que 1’on
viendrait «coller sur 1le dispositif 10, assurant ainsi

1’étanchéité des puits du cdété de la surface 12.

Dans ce mode de réalisation, un disque de tissu
initialement congelé a tester est par exemple sélectionné,
et mis en contact avec le liquide réactif placé dans les

puits 20 du premier dispositif 10 par exemple distants de 1
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a 2 mm deux a deux. Pour que la réponse du tissu au liquide
réactif soit représentative, une surface minimum du tissu
devra étre mise en contact avec le liquide de test, via un
ou plusieurs puits 20. La dimension caractéristique de la
surface 1la plus petite sera par exemple typigquement de

1’ordre de 600um.

En variante de ce mode de réalisation, 1l peut
s’agir par exemple d’un procédé pour effectuer des tests
d’allergologie, faits sur la peau du patient qui
constituera l’échantillon biologigque 40. La peau est dans
un premier temps rendue sensible par des coups d’aiguille
ou en la grattant. Les puits 20 sont remplis de réactifs
différents entre les puits 20 gui sont des substances
allergenes. Les puits 20 sont alors mis en contact de fagon
étanche avec la surface de la peau subissant le test. Le
bras du patient peut par exemple étre positionné au-dessus
du premier dispositif 10, puis 1l’ensemble du bras et du
dispositif 10 est assemblé par du scotch par exemple. Le
patient secoue ensuite par exemple son bras pulis revient a
la position initiale. Le patient peut également par exemple
retourner son bras pour mettre en contact les allergenes et
sa peau pendant une heure ou plus généralement agiter son
bras solidarisé au dispositif 10. Aprés que le patient a
remis son Dbras dans sa position initiale, 1le premier
dispositif 10 est séparé du bras du patient sur lequel les
réactifs ont réagi avec la peau du patient. Le procédé
décrit précédemment permet donc par exemple de réaliser le

test d’allergologie.

Dans ce mode de réalisation un méme tissu sera
sectorisé pour effectuer conjointement une série d’analyses

différentes.
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Le remplissage individualisé des puits permettra
de tester différents composés réactifs ou différentes

concentrations de réactif lors d’un méme essal.

Dans un autre exemple de ce mode de réalisation,
en agronomie on peut par exemple tester 1’impact de
différents produits phytosanitaires ou différentes doses
sur des feuilles de végétaux ou 1’impact de pathogénes
différents sur une méme feuille. Ce type de test peut se
faire sur plants en culture. Dans cet exemple le dispositif
fonctionne en environnement non maitrisé, au sens ou,
contrairement aux tests en laboratoire, il faut intégrer
les effets du rayonnement solaire, des variations de
température, de la pluie etc.. Il s’agit donc, dans de
telles conditions, d’assurer que les produits testés sur
les plants ne se dégradent pas et gue le test demeure

valide.

Pour éviter les effets du rayonnement solaire en
particulier on peut envisager plusieurs solutions gui sont
d’utiliser un matériau constitutif du dispositif 10 non
transparent aux UV, ou de réaliser un traitement de surface
anti-UV (non transparent aux UV) sur le dispositif 10 ou
encore rajouter un autre matériau, sous forme de tissu ou
de voile par exemple, autour de la zone sur laguelle les

tests sont réalisés.

Dans un tel mode de réalisation, pour faire des
tests en dehors d’un laboratoire, le dispositif pourra par
exemple étre instrumenté, typiquement avec une sonde de
température ou un « patch » affecté par le rayonnement UV
ou si sa température excede une certaine wvaleur. Cette
affection pourrait se traduire de toute maniére détectable,

telle gqu’un changement de couleur par exemple.
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En variante pour d’autres applications,
industrielles par exemple, pour lesquelles de plus grandes
quantités de produits doivent étre testées sur de grandes
surfaces, des dimensions de dispositif et de puits beaucoup

plus grandes pourraient étre envisagées.

Pour 1l’ensemble des modes de réalisation ci-
dessus, le suivi de la réaction peut se faire par exemple
de facon instrumentée, in situ via des méthodes

spectroscopiques.

Selon un deuxiéme mode de réalisation, le
systeme de 1’invention peut également comprendre un
deuxieme dispositif 30, qui comporte une premiére et une
deuxieme faces opposées 31 et 32 comme représenté a la

figure 7.

I1 peut s’agir par exemple d’une plaque de verre
30 telle gqu’une plaque de microscope. La plague de verre 30
peut avoir typiquement des dimensions comprises entre 1lcm

et 10cm, par exemple 2,5cm par 7cm.

Le deuxieme dispositif 30 est adapté pour
recevoir au moins un échantillon biologigque 40 sur au moins
une de ses faces. Il peut s’agir par exemple de la face 31
recevant un échantillon biologique 40. L’échantillon
biologique 40 peut étre par exemple un prélévement de
tissu. Dans ce mode de réalisation, 1l7échantillon
biologique 40 est solidarisé a 1la face 31 du deuxiéeme
dispositif 30 en utilisant tout moyen mécanigque et/ou
chimique adapté permettant d’avoir acceés a une portion de
1’échantillon Dbiologigque. On utilise par exemple de 1la

paraffine qui permet le positionnement et 1’adhésion de
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1’échantillon Dbiologique 40 a la face 31 du deuxieme
dispositif 30. Le deuxieme dispositif 30 est alors placé
sur le premier dispositif 10 de sorte que la face 31 du
deuxieme dispositif 30 soit face a la premiere face 11 du
premier dispositif 10 comme illustré a la figure 9a. Pour
que le procédé de test puisse étre mis en ccuvre,
1’échantillon biologique 40 est positionné sur le deuxieme
dispositif 30 de sorte gu’au moins un puits 20 contenant du
réactif soit mis en contact avec au moins une partie de
1’échantillon biologique 40. L’ensemble 80 formé par le
premier dispositif 10 et le deuxieme dispositif 30 portant
1’échantillon biologique maintenus ensemble est alors agité
pour que le réactif contenu dans au moins un des puits 20
soit mis en contact avec 1l’échantillon biologigque 40. Le
premier dispositif 10 et le deuxieme dispositif 30 sont
maintenus ensemble par des pinces, du ruban adhésif ou tout

autre moyen adapté.

Un moyen de pression pourra étre utilisé afin de
garantir une Dbonne étanchéité a 1’interface entre Ile
premier dispositif 10 et le deuxieme dispositif 30 pendant
le temps nécessaire. L’étanchéité inter-puits peut étre
assurée par pressage mécanigue par exemple entre le premier
dispositif 10 et le deuxieme dispositif 30. Dans ce cas,
notamment dans le cas d’une faible rugosité de la lame de
microscope, 1l’adhésion entre le premier dispositif 10 et le

deuxieme dispositif 30 peut étre forte.

Des alésages préalablement usinés dans le
premier dispositif 10 et en correspondance avec d’autres
dans le second dispositif 30 peuvent é&tre par exemple
adaptés pour assurer cette mise en contact étanche du
premier dispositif 10 et du deuxieme dispositif 30 par

utilisation d’une tige par exemple filetée et traversant
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les deux dispositifs 10 et 30 et en les maintenant en
contact via des boulons positionnés de part et d’autre de
l’ensemble 80 et gui maintiennent le contact. L’étanchéité
peut également par exemple étre assurée par 1'utilisation
de deux autres surfaces venant ©prendre en sandwich
l’ensemble 80 pour améliorer le contact entre le premier

dispositif 10 et le deuxiéme dispositif 30.

En variante, 1l’étanchéité inter-puits est
assurée selon 1l’une quelcongque des facons décrites ci-

dessus pour le premier mode de réalisation.

En variante le premier dispositif 10 et le
deuxieme dispositif 30 sont maintenus ensemble en utilisant
une chambre d’hybridation 100. La chambre d’hybridation
comporte un cadre 102, par exemple métalligque, un support

de positionnement 110, un tiroir de positionnement 109.

Plus ©précisément 1’ensemble 80 du premier
dispositif 10 et du deuxieme dispositif 30 est maintenu par
le cadre 102 de 1la chambre d’hybridation 100 venant
emprisonner la bordure de 1’ensemble 80 comme illustré a la
figure 8a. Le cadre 102 comprend une partie supérieure 108,
une partie inférieure 106 séparées et un élément de liaison
112 assurant la liaison entre la partie supérieure 108 et

la partie inférieure 106.

L’ensemble 80 est positionné sur le tiroir de
positionnement 109. Le tiroir de positionnement 109 se
présente par exemple comme un cadre permettant le maintien
ensemble et relativement 1’un a l1’autre des premier et
deuxieme dispositifs 10, 30. Le tiroir de positionnement
permet notamment d’assurer la mise en correspondance

géométrique des puits 20 du premier dispositif 10 avec les



WO 2015/075396 PCT/FR2014/052990

10

15

20

25

30

18

échantillons du deuxiéme dispositif 30. Le tiroir de
positionnement 109, sur lequel a été chargé l’ensemble 80,
est placé sur le support de positionnement 110. Le tiroir
de positionnement 109 est en variante collé au support de
positionnement 110. Le support de positionnement 110, ainsi
chargé du tiroir de positionnement 109 lui-méme chargé de
l’ensemble 80, est ensuite déplacé, par exemple glissé,
entre la partie inférieure 106 et la partie supérieure 108

de la chambre d’hybridation 100.

La partie inférieure 106 est d’épaisseur
variable, gqui augmente continument entre 1’extrémité
opposée a 1’élément de liaison 112 et 1'extrémité qui
jouxte 1’élément de liaison 112, comme illustré a la figure

8b.

Donc, lors du coulissement horizontal du support
de positionnement 110 chargé, entre la partie inférieure
106 et la partie supérieure 108 de la chambre d’hybridation
100, 1l’ensemble 80 monté sur le tiroir de positionnement
109 sera maintenu comprimé entre la partie inférieure 106
et la partie supérieure 108 de la chambre d’hybridation

100.

Une vis 104 est wutilisée pour mettre en
translation le support de positionnement 110 chargé, a
l’intérieur de la chambre d’hybridation 100. La wvis 104
permet également de bloquer le tiroir de positionnement 109
sur lequel est chargé 1’ensemble 80 dans la chambre

d’hybridation 100, comme illustré a la figure 8b.

La vis 104, 1insérée dans un trou traversant
horizontalement 1’élément de liaison 112 et débouchant de

part et d’autre, sera vissée a 1’intérieur d’un trou fileté
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114 percé horizontalement dans le tiroir de mise en
position 110. La vis 104 est accessible pour un serrage,
par exemple avec une clef de type BTR ou autre.
L’actionnement de la vis 104 provogque donc un coulissement
du tiroir jusque dans une position ou 11 est maintenu serré
par les formes biseautées de la partie inférieure 106 et du
support de positionnement 110. Pour libérer 1'ensemble 80
et son tiroir de mise en position 110, 11 faudra desserrer

c’est a dire tourner la dite vis dans le sens inverse.

Le premier dispositif 10 peut étre préalablement
inséré sous la partie supérieure 108 de 1la chambre
d’hybridation 100 puis le deuxieme dispositif 30 porté par
le tiroir de positionnement 109 peut étre inséré entre la
partie supérieure 108 et la partie inférieure 106 de 1la

chambre d’hybridation 100.

En variante, les parties supérieure et
inférieure 106, 108, et 1’élément de liaison 112, seront
moulées ensemble.

Ainsi, selon un aspect, indépendamment d’autres
considérations, si on cherche a maintenir étanche
l’ensemble 80, une invention se rapporte a une chambre
d’hybridation 100 comprenant au moins un cadre 102, un
support de positionnement 110, un tiroir de positionnement
109, une wvis 104,
le cadre 102 comprenant une partie supérieure 108, une
partie inférieure 106, et un élément de liaison 112 entre
la partie supérieure 108 et la partie inférieure 106, 1la
partie inférieure 106 ayant une épaisseur croissante entre
une extrémité opposée a 1’'élément de liaison 112 et une
extrémité jouxtant 1’élément de liaison 112,
le tiroir de positionnement 109 étant adapté pour recevoir

un dispositif expérimental,
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le support de positionnement 110 étant adapté pour recevoir
le tiroir de positionnement 109, le support de
positionnement 110 comprenant un trou fileté 114,

la vis 104 étant adaptée, par son insertion dans le trou
fileté 114, pour entrainer et maintenir le support de
positionnement 110 entre la partie supérieure 108 et la
partie inférieure 106.

La variation d’épaisseur de la partie inférieure
permet d’assurer un bon maintien du dispositif expérimental
monté sur le tiroir de positionnement.

Le serrage du support de positionnement 110 entre les deux
parties supérieure 108 et inférieure 109 par un systeme de
vis située dans 1’épaisseur du support de positionnement

permet de dégager le dispositif expérimental.

Selon un autre aspect, on prévoira en complément
la caractéristique décrite ici, quand compatible avec cette
invention:

- La partie supérieure 108 est percée d’une
trouée.
Une telle trouée permet d’accéder par 1l'extérieur de la
chambre d’hybridation 100 au dispositif expérimental placé

dans la chambre d’hybridation.

Puis 1’ensemble 80 est agité. Le premier
dispositif 10 et 1le deuxieme dispositif 30 sont ensuite
séparés comme représenté respectivement aux figures 9%9a a

ad.

Dans ce mode de réalisation la séparation du
premier dispositif 10 et du deuxieme dispositif 30 peut
étre aidée par exemple par des alésages 90. Les alésages 90
peuvent étre par exemple traversants du premier dispositif

10 comme représenté a la figure 10. Des tiges peuvent alors
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venir en appul a travers les alésages 90 sur le deuxiéeme
dispositif 30, et 1lui appliquer un effort permettant le
décollement de ce deuxieme dispositif 30 du premier

dispositif 10.

Dans cette configuration du systéme,
1’échantillon biologique 40 peut étre testé par exemple par
plusieurs réactifs différents placés dans les différents
puits 20 du premier dispositif 10 tous en regard avec une
partie respective de 1’échantillon biologique 40 lors de
l’agitation de 1’ensemble 80 et deuxieme dispositif 30.
Lorsque le premier dispositif 10 et le deuxiéme dispositif
30 sont séparés, un réactif a réagi avec 1’échantillon
biologique 40 dans chaque zone dans laguelle un réactif a
été mis en contact avec une zone de 1’échantillon

biologique 40.

Dans cet exemple de réalisation, le deuxieme
dispositif 30 peut recevoir plusieurs échantillons
biologiques 40 & tester par exemple simultanément. Le
deuxieme dispositif 30 comprend par exemple un réseau
d’emplacements susceptibles de recevoir les échantillons
biologiques 40, ce réseau étant correspondant du réseau de
puits 20 fourni par le premier dispositif 10. Les
échantillons biologiques 40 sont donc, dans ce cas,
positionnés de telle sorte que chaque échantillon
biologique 40 fasse face a au moins un puits 20 du premier
dispositif 10. Certains puits 20 peuvent ne faire face a

aucun échantillon biologique 40.

Les échantillons biologiques 40 sont solidarisés
au deuxieme dispositif 30 qui Joue 1le rdle de porte
échantillon comme décrit ci-dessus, et par exemple par

l’utilisation de paraffine. Chague échantillon biologique
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40 est par exemple coulé dans de la paraffine puis placé

sur le deuxiéme dispositif 30.

Les puits 20 du premier dispositif 10 peuvent
contenir un réactif identique ou différent entre les puits

20.

L’ensemble 80 et deuxieme dispositif 30 est
ensuite agité pour mettre en contact 1les échantillons

biologiques 40 avec les réactifs contenus dans les puits.

Les échantillons biologigques 40 peuvent é&tre
tous testés par un méme réactif ou par différents réactifs
contenus dans les différents puits 20 mis en regard avec

des échantillons biologiques 40.

Dans un mode de réalisation du systéme dans
cette configuration, des échantillons de O0.6mm a 2mm de
diaméetre et de quelques micrometres d’épaisseur sont
prélevés dans des tissus imprégnés et inclus en paraffine.
Ces échantillons sont ensuite positionnés sur une plaque
jouant le rdle de deuxiéme dispositif 30. Les puits 20 sont
alors par exemple de diamétre supérieur a la taille de
1’échantillon bioclogique 40 déposé sur la plague. Le
diamétre des puits pourra étre par exemple compris entre
Imm et 15mm. La distance entre les puits pour éviter la
contamination pourra étre par exemple de 1lmm. En wvariante
on pourra avoir des puits de 1lmm de diamétre, avec une
distance entre deux puits typiquement de 2mm. La plague
utilisée pour déposer les échantillons bioclogiques 40
pourra avoir typiquement des dimensions de 1’ordre de

25x70cm, et une épaisseur de 1l’ordre de 1 a 2mm.

Dans un autre mode de réalisation, une culture



WO 2015/075396 PCT/FR2014/052990

10

15

20

25

30

23

cellulaire est déposée, sous forme de culture de cellules
arrétée, sur une lame de microscope comme deuxieme
dispositif 30, pour tester par exemple 1l’efficacité des
anticorps. La culture de cellules peut étre arrétée en
étant fixée ou congelée. La culture de cellules est fixée
par un agent fixant, par exemple par du para formaldéhyde,

de l’acétone ou de 1l7éthanol.

Dans un autre mode de réalisation, en
envisageant 1’absence de problemes de contamination, des
échantillons biologiques 40 peuvent étre placés sur les
deux faces 31 et 32 du deuxieme dispositif 30. Dans ce mode
de réalisation, des tests de chacune des faces 31 et 32
peuvent étre réalisés successivement par mise en contact de
chacune des faces 31 et 32 du deuxieme dispositif 30 avec
le réactif contenu dans les puits 20 du premier dispositif
10 via la mise en contact de la premiére face 11 du premier
dispositif 10 successivement avec les faces 31 et 32 du

deuxieme dispositif 30.

Dans un autre mode de réalisation, au moins un
puits 20 peut également déboucher sur la deuxieme face 12.
Dans ce mode de réalisation, le fond du puits 20 sur la
deuxieme face 12 peut étre alors constitué d’une plagque de
verre supplémentaire 50, jointe a la deuxiéeme face 12 du
premier dispositif 10 de fagon étanche et amovible comme

représenté a la figure 11.

Dans ce mode de réalisation le dispositif 107
gui peut remplacer le premier dispositif 10 de 1l’invention,
peut étre constitué du premier dispositif 10 et d’une
plagque 50 par exemple en verre gui est associée a la
deuxieme face 12 du premier dispositif 10 de facon étanche

pour en constituer le fond.
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Une telle configuration permet par exemple un
nettoyage plus facile des puits 20 du premier dispositif

10.

Dans cette configuration, comme représenté a la
figure 12a, le premier dispositif 10 est positionné
retourné, c'est-a-dire avec la deuxiéme face 12 au-dessus
de la premiére face 11, et le premier dispositif 10 est
positionné au-dessus du deuxieme dispositif 30 comportant
des échantillons biologigques 40 d’assemblés a celui-ci. Les
puits 20 peuvent &tre remplis simultanément ou
individuellement, a ras bord, comme représenté sur les
figures 12a et 12b. Un réservoir au niveau de la surface
12, sur laguelle débouche chaque puit, peut par exemple
permettre un remplissage de l’ensemble des puits en une
seule opération comme représenté aux figures 12a a 1l2c. En
variante les puits peuvent également déboucher

individuellement sur la deuxiéme face 12.

Les échantillons biologiques 40 sont donc a ce
stade mis en contact avec les reéactifs contenus dans les
puits 20. Une plagque telle que la plagque en verre
supplémentaire 50 peut alors étre positionnée au-dessus de
la deuxieme face 12 du premier dispositif 10 comme
représenté sur la figure 12c. La plaque 50 peut également
permettre d’éviter 1l’évaporation du réactif et le
changement de sa concentration. La plague 50 peut également
par exemple aider en ajoutant du poids qui étanchéifie a la
jonction premier dispositif 10- deuxiéme dispositif 30. Le
contact entre le premier dispositif 10 et la plaque 50 est
alors rendu étanche, avant d’agiter par exemple 1’ensemble
plaque 50- premier dispositif 10- deuxiéme dispositif 30 si

nécessalre en variante.
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En variante de cette configuration, le procédé
peut ne comporter que les deux premieres étapes illustrées
aux figures 12a et 12b. Les échantillons biologiques 40 mis
en contact avec le réactif contenu dans les puits peuvent
alors étre par exemple observés par des moyens optigques
sans avoir a séparer les dispositifs 10 et 30 et sans avoir
a vider les puits 20, les échantillons biologiques 40 ayant
déja été mis en contact avec le/les réactifs. L’observation
se fait par exemple au travers du réactif contenu dans les

puits 20.

Dans le cas de puits 20 débouchant sur les deux
faces 11 et 12, on peut envisager de fabriquer le premier

dispositif 10 par un usinage par jets d’eau.

En variante 1le ©premier dispositif 10 peut
également comporter au moins un puits 20 ayant une
géométrie conique. Par exemple dans une telle
configuration, la section de débouché dudit puits 20 sur la
premiére face 11 peut étre inférieure a la section du puits
20 entre la premiere face 11 et la deuxiéme face 12 du
premier dispositif 10 comme représenté a la figure 13. Dans
une telle configuration, dans 1le cas ou les puits 20
débouchent de part et d’autre du premier dispositif 10, le
premier dispositif 10 peut étre par exemple retourné la
deuxieme face 12 au-dessus de la premiere face 11. La
premiere face 11 du premier dispositif 10 est mise en
contact avec la face 31 du deuxieme dispositif 30
comportant les échantillons biologigques 40, les débouchés
des puits sur la premiére face 11 étant mis en regard avec
les échantillons biologigques 40. Les puits 20 peuvent alors
étre remplis par la deuxieme face 12 du premier dispositif

10. Chague puits 20 étant rempli par la face sur laqgquelle
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sa section est la plus évasée, vers la partie ou sa section
est la plus étroite, 1l’air piégé sous le réactif lors du
remplissage, dans le cas d’un réactif liquide par exemple,

peut étre plus facilement évacué.

Les échantillons biologiques 40 mis en contact
avec le réactif contenu dans les puits 20 peuvent alors
étre par exemple observés par des moyens optigques sans
avoir a séparer les dispositifs 10 et 30, les échantillons
biologiques 40 ayant déja été mis en contact avec le/les

réactifs.

L’ensemble 30 maintenu, formé du premier
dispositif et du deuxieme dispositif 30 portant
1’échantillon Dbiologigue, est alors recouvert sur la
deuxieme face 12 du premier dispositif 10 par exemple par
une plaque en verre 50. L’étanchéité entre la deuxieme face
12 du premier dispositif 10 et la plague 50 est ensuite

assurée par exemple par pressage mécanique.

En variante, le systeme comprenant 1’ensemble 80
et la plaque 50 maintenus ensemble, peut é&tre ensuite
retourné et 1le deuxiéme dispositif 30 comprenant les
échantillons biologiques 40 et se trouvant au-dessus peut
étre ensuite séparé du premier dispositif 10. Ce systeme

peut au préalable avoir été agité.

Dans un mode particulier de réalisation le
réactif peut également étre gazeux. Dans cette variante le
remplissage des puits 20 peut se faire par exemple par des
connecteurs latéraux et des canaux transversaux 61 tel gue
représenté a la figure 14, au moins une face débouchante
des puits 20 du dispositif 10 étant mise en contact avec

des échantillons biologigues 40 du dispositif 30. La mise
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en contact entre les échantillons biologiques 40 et les
puits 20 est directement assurée par cette configuration.
Les puits peuvent également étre alimentés en solution par

des connecteurs latéraux.

Ces connecteurs latéraux, dans le cas des
liquides ou des gaz peuvent intercepter les puits a

différentes hauteurs, en fonction de leur application.

Rpres la mise en contact de 1’échantillon
biologique 40 avec le ou les réactifs et la séparation de
1’échantillon biologique 40 du dispositif 10, 1’échantillon
biologique 40 est analysé. En particulier, 1’échantillon
biologique 40 est mesuré pour déterminer 1’occurrence d’une
réaction entre 1’échantillon Dbiologique 40 et le/les
réactif(s). Une telle mesure peut étre visuelle, optique ou

autre.

En variante on pourra utiliser a la place du
second dispositif 30 portant 1’échantillon biologique, une
lame de Tissue Micro Array (TMA) sur laquelle chaqgue
échantillon pourra étre analysé indépendamment. Il sera,
dans ce mode de réalisation, possible de tester plusieurs
Anticorps différents et ainsi de wvalider, sur une méme
lame, des séries d’hybridomes lors de la synthese
d’anticorps (Ac) monoclonaux aussi bien sur des tissus
inclus en paraffine que des tissus congelés. Il sera
également possible d’optimiser, rapidement sur le méme
support, les protocoles par exemple pour l’utilisation d’un
Ac en immuno-histochimie (tampon de démasguage, dilution

des Ac, kit de révélation).

Le systéeme pourra en particulier étre utilisé

pour le criblage d’immunoglobuline et pour 1’évaluation
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simultanée de 1’interaction de molécules avec des coupes

fines de tissus.

Dans le cadre d’applications industrielles
pourront par exemple étre testés la réaction de morceaux de

polymeres par des substances chimiques.

L’automatisation du systeme est par exemple
appliquée a différentes étapes du procédé, tel qu’illustré
a la figure 15. Le second dispositif 30 est par exemple
convoyé automatiquement d’un bout a l’autre du processus.
Le remplissage du premier dispositif 10 se fait par exemple
automatiguement en parallele du processus de convoyage du
second dispositif 30 pour mener a 1’assemblage du premier
et du second dispositif. L’ensemble 80 est alors secoué
dans une nouvelle étape automatisée puis 1l’ensemble est
convoyé et désassemblé. Le premier dispositif 10 est
transporté Jjusqu’a la station de nettoyage alors gque le
deuxieme dispositif 30 est convoyé vers la station
d’analyse, munie par exemple d’un microscope. Le deuxieme
dispositif 30 est ensuite convoyé aprés analyse vers la

sortie.
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REVENDICATIONS

1. Procédé de test d’échantillon comprenant

- Fournir un premier dispositif (10) comportant une
premieére et une deuxiéme face opposées (11 et 12),
et comprenant un réseau de puits (20) s’étendant
entre la premiere face (11) et 1la deuxieme face
(12) du premier dispositif (10), chagque puits (20)
débouchant sur au moins la premiére face (11) et

chaque puits (20) contenant un réactif,
- Fournir au moins un échantillon (40),

- Mettre en contact la premiere face (11) du premier
dispositif (10) avec 1’échantillon (40), avec au
moins deux puits (20) en regard chacun avec au
moins une partie respective de 1’échantillon (40)

de maniére étanche, pour former un ensemble (80),

- Mettre en contact le réactif avec 17échantillon

(40) .

2. Procédé de test d’échantillons selon la
revendication 1 pour lequel 1’échantillon (40) est un

échantillon biologique.

3. Procédé de test d’échantillons selon 1"une
quelcongue des revendications 1 et 2 pour lequel la mise
en contact du réactif avec les échantillons (40) se fait

par agitation de 1l’ensemble (80).

4. Procédé de test d’échantillons selon 1’une
quelcongque des revendications 1 a 3 pour lequel 1’au
moins un échantillon (40) est porté par un deuxiéeme
dispositif (30) comportant une premiere et une deuxiéeme

face opposées (31 et 32) et portant des échantillons
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(40) sur au moins une de ses faces, et pour lequel la
premiere face du premier dispositif (10) et 1’une des
faces du deuxieme dispositif (30) sont mises en contact,
avec au moins un puits (20) en regard avec au moins une
partie d’au moins un échantillon (40) porté par au moins

une des faces du deuxieme dispositif (30).

5. Procédé selon la revendication 4 dans lequel
l’ensemble (80) est maintenu ¢€étanche en utilisant une

chambre d’hybridation (100).

6. Procédé selon 1l’une quelconque des revendications
1 a 5 pour leguel au moins un des puits (20) débouche
sur les deux faces opposées (11, 12) du premier

dispositif (10).

7. Procédé selon la revendication 6 comprenant les

étapes suivantes:

- Positionner 1l’ensemble (80) de sorte que le premier
dispositif (10) soit au—-dessus du deuxieme

dispositif (30),

- Remplir 1’au moins un des puits (20) du premier
dispositif (10) par la deuxieme face (12) du

premier dispositif (10).

8. Procédé selon 1l’une quelconque des revendications
6 et 7 comprenant d’observer par des moyens optiques les
échantillons (40) depuis la deuxieme face (12) du

premier dispositif (10).

9. Procédé selon 1l’une quelconque des revendications
6 a 8 comprenant de fermer le débouché de 1’au moins un
puits (20) sur la deuxieme face (12) du premier

dispositif (10) par une plaque (50).
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10. Systeme comprenant au moins un premier dispositif
(10) comportant une premiere et une deuxieme face

opposées (11 et 12), et comprenant un réseau de puits
(20) s’étendant entre la premiere face (11) et 1la
deuxieme face (12) du premier dispositif (10), chaque
puits (20) débouchant sur au moins la premiere face (11)
et chague puits (20) contenant un réactif, le systéme
comprenant également au moins un échantillon (40), et le
systeme étant adapté pour mettre en contact la premiere
face (11) du premier dispositif (10) avec 1’échantillon
(40), avec au moins deux puits (20) en regard chacun
avec au moins une partie respective de 1’échantillon
(40) de maniere étanche, pour former un ensemble (80)
adapté pour mettre en contact le réactif et

17échantillon (40).

11. Systeme selon la revendication 10 comprenant en
outre au moins un deuxiéme dispositif (30) comportant
une premiéere et une deuxieme faces opposées (31 et 32),
adapté pour porter des échantillons (40) sur au moins
une de ses faces et adapté pour que la premiere face du
premier dispositif (10) et 1l’une des faces du deuxiéme
dispositif (30) soient mises en contact, avec au moins
un puits (20) de la premiere face du premier dispositif
(10) en regard avec au moins une partie d’au moins un
échantillon (40) porté par au moins une des faces du

deuxiéeme dispositif (30).

12. Systeme selon la revendication 11 comprenant en
outre une chambre d’hybridation (100), 1l’ensemble (80)
étant maintenu étanche par ladite chambre d’hybridation

(100).

13. Systéme selon 1l’une quelconque des revendications
10 et 12 pour 1lequel la premiere face (11) du premier

dispositif (10) est localement hydrophobe autour du
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débouché d’au moins un puits (20) sur la premiere face

(11) du premier dispositif (10).

14. Systéme selon 1l’une quelconque des revendications
10 & 13 comprenant un réservoir (60) adapté pour étre
connecté a au moins un puits (20) du premier dispositif
(10), ledit réservoir (60) étant adapté pour remplir

individuellement ledit puits (20).

15. Systéme selon 1l’une gquelconque des revendications
10 & 14 comprenant des alésages (90) préalablement
usinés dans le premier dispositif (10), lesdits alésages
(90) étant adaptés pour aider la séparation du premier
dispositif (10) et du deuxiéme dispositif (30) apres la

mise en contact du réactif et de 1l’échantillon (40).

16. Systéme selon 1l’une quelconque des revendications
10 & 15 pour lequel le premier dispositif (10) est en

polymere et adapté au thermo moulage des puits (20).

17. Systéme selon 1l’une quelconque des revendications
10 a 16 pour lequel le dispositif (10) est en matériau

anti Ultra-Violet au moins en surface.

18. Systéme selon 1l’une quelconque des revendications
10 a 17 pour leguel au moins un des puits (20) a une
géométrie conigue et pour lequel la section de débouché
dudit puits (20) sur la premiere face (11) est
supérieure a la section du puits (20) entre la premiere
face (11) et la deuxiéme face (12) du premier dispositif

(10) .
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