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(67) Resumo: Meios de Teste de Diagnéstico e Respectivos
Métodos de Fabrico A presente revelagéo relaciona-se com o fabrico
de meios de teste de diagndstico usados para medir a concentragéo
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“Meios de Teste de Diagnoéstico
e Respectivos Métodos de Fabrico”
Relatério Descritivo
Descricao da Invencao

Este Pedido reivindica prioridade para o Pedido de Patente
US 11/435.295, depositado em 17 de maio de 2006.

Campo da Invencao

A invencdo relacicna-se com meios de teste assim como
também sistemas e métodos para o fabrico de meios de teste usados
para medir um produto de analise num fluido de amostra. Em particu-
lar, a presente invengdo relaciona-se com sistemas e métodos para
depositar material sobre um substrato assim como também meios de

teste formados como resultado da deposi¢do de material.
Antecedentes da Invencao

Medidores e dispositivos de medi¢do de um produto de ana-
lise (por exemplo, glicose e colesterol) numa amostra de fluido usam
freqientemente meios de teste descartavel (por exemplo, tiras, fitas e
discos). Os fabricantes de meios de teste tém geralmente varias metas
quando desenvolvem métodos para o fabrico de meios de teste descarta-
veis. Estas metas incluem encontrar métodos que sejam rapidos e de
custo efetivo, a0 mesmo tempo em que produzem meios que sdo repro-
duzidos em grande escala, constantemente éxata, precisa e exijam um

pequena volume de amostra.

Certos fatores sdo importantes para alcancar estes objeti-
vos, incluindo a resolugdo. Quanto menor a resolugdo do elétrodo (por

exemplo, resolucdo em escala microénica e nanométrica), tanto menor a
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area de superficie do elétrodo. E quanto menor a area de superficie do
elétrodo, menor o volume de amostra exigido. Isto é desejavel, por
exemplo, para a monitoracdo da glicose para diabéticos, em que o
paciente deve testar a sua glicose no sangue multiplas vezes ao dia.
Menores requisitos de volume de sangue permitem que o paciente
obtenha sangue a partir de areas com densidades capilares mais baixas
do que os dedos, como o brago € o antebrago, que sdo menos dolorosos

de lancetar.

As extremidades do elétrodo sdo outro fator. As extremida-
des lisas sdo uma caracteristica importante dos elétrodos, porque a
precisdo e exatidao da medig:éo dependem da area do elétrodo. Se as
extremidades de um elétrodo sdo irregulares e variam de meio de teste
para meio de teste, a area do elétrodo e, portanto, a medicdo variara

também de meio de teste para meio de teste.

Os meétodos atualmente usados para o fabrico de meios de
teste tém, cada um, certas vantagens e desvantagens. Um método
atualmente usado é a impressdo de tela. A impressédo de tela envolve
colocar uma tela de malha com um padrao de elétrodo sobre um subs-
trato e, entdo, espalhar uma pasta eletroativa sobre a tela. A pasta
entdo extrude através da tela sobre o substrato no padrao do elétrodo.
O substrato é tratado termicamente para cozer a pasta eletroativa sobre
o substrato, criando, assim, o elétrodo. Embora a impressao de tela
seja efetiva em custos e permita a produgdo em massa de meios de
teste, é dificil de obter padrdes de elétrodo com pequena resolugéao e
extremidades lisas. Como tal, a reprodutibilidade das medi¢gées € um

problema com meios de teste fabricados usando esta técnica.

Outro método atualmente usado para fabricar meios de tes-
te é a ablacdo a laser. Com a técnica da ablagédo a laser, um material
eletroativo como ouro é borrifado num filme fino sobre um substrato.

Um laser, tipicamente um laser excimer de alta energia, entdo rastreia
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através do substrato e faz a ablacdo do material eletroativo, deixando
um padréao de elétrodo no substrato. Esta técnica produz elétrodos com
melhor resolucédo e extremidades mais lisas do que com a impressao de
tela. Por outro lado, a ablacdo a laser é cara e relativamente lenta
porque é um processo onde o laser deve passar repetidamente sobre o
substrato para escavar o padrdo do elétrodo. Além disso, os filmes de
metal borrifado comumente usados em conjunto com ablagdo a laser

sao caros.

Consequientemente, sdo desejados sistemas e métodos ino-
vativos para proporcionar meios de teste de pequena resolucao, de
custo efetivo, facilmente reprodutiveis que superem as desvantagens

dos meios de teste e técnicas de fabricacao de meios de teste correntes.
Sumario da Invencao

As modalidades reivindicadas aqui reveladas relacionam-se
com o fabrico de meios de teste que usam técnicas de impressédo de
microcontato e/ou moldagem por microtransferéncia. Uma modalidade.
¢ direcionada para um meio de teste de diagnéstico que compreende
pelo menos uma camada de base eletricamente isolante, um material de
tinta eletroativa estampado sobre a camada de base proporcionando um
padrao de elétrodo de interesse € uma camada de reativo proporcionada

sobre pelo menos uma parte do padréo de elétrodo de interesse.

Em varias modalidades, o meio pode incluir uma ou mais
das caracteristicas adicionais seguintes: em que a tinta eletroativa
inclui um material eletroativo selecionado a partir de um grupo que
consiste em: paladio, ouro, prata, platina, cobre, silicio dopado, carbono
e polimeros condutores; em que a camada de base ¢ um material
termoplastico; em que a camada de base compreende tereftalato de
polietileno (PET); em que o padrdo de elétrodo de interesse compreende

um esbogo de uma estrutura condutora selecionada a partir do grupo
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de: elétrodos, contatos elétricos e tragos condutores que conectam um
ou mais elétrodos a um ou mais contatos; em que os elétrodos sao
selecionados a partir de um grupo de: uma regido de elétrodo de catodo,
uma regiao de elétrodo de anodo e pelo menos uma regiao de elétrodo
de deteccdo de enchimento; em que os contatos elétricos séao seleciona-
dos a partir de um grupo de: um contato de elétrodo de catodo, um
contato de elétrodo. de anodo e pelo menos um contato de elétrodo de
deteccdo de enchimento; em que os contatos elétricos compreendem
uma primeira pluralidade de contatos elétricos dispostos mais proximos
de uma extremidade proximal do meio de teste e uma segunda plurali-

dade de contatos elétricos dispostos mais proximos de uma extremidade

AnAA~A A~

1 1igaal ac

distal da tira de teste; em que cada

e em qu um da prim
contatos elétricos se conecta a um elétrodo € em que a segunda plurali-
dade de contatos elétricos representa um cédigo para apresentacao a
um medidor; em que a camada de reativo compreende substancias
quimicas selecionadas a partir do grupo de: enzimas, mediadores
eletroquimicos, tampdes, ligantes poliméricos, surfactantes, estabiliza-
dores de enzima e indicadores de cor; em que a enzima na camada de
reativo é selecionada a partir do grupo de: uma enzima tendo glicose
como um substrato enzimatico e uma enzima tendo colesterol como um

substrato enzimatico; e em que a camada de reativo é estampada por

cima de pelo menos uma parte do padréo de elétrodo de interesse.

Outra modalidade é direcionada para um método de fabrico
de meios de teste compreendendo proporcionar uma estampa com um
padrao de elétrodo de interesse, tratar uma superficie da estampa com
plasma, aplicar pelo menos uma tinta eletroativa a estampa € colocar a
estampa com pelo menos uma tinta eletroativa em contato com um
substrato de tal forma que a tinta forma um padrdo de elétrodo no

substrato.

Em varias modalidades, o método pode incluir uma ou mais

das caracteristicas adicionais seguintes: em que a estampa € preparada
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a partir de um mestre (mastery com um padrdo inverso do padrao de
elétrodo de interesse; em que o mestre é feito a partir de uma héstia de
silicio usando técnicas fotolitograficas; em que a estampa é feita a partir
de (poli)dimetilsiloxana; em que aplicar pelo menos uma tinta eletroati-
va compreende aplicar um material eletroativo selecionado a partir de
um grupo que consiste em; paladio, ouro, prata, platina, cobre, silicio
dopado, carbono e polimeros condutores; em que o substrato compre-
ende um material de tereftalato de polietileno (PET); compreendendo
ainda secar a tinta no substrato cozendo a tinta sobre o substrato;
compreendendo ainda secar a tinta sobre o substrato sinterizando a
tinta sobre o substrato; compreendendo ainda secar a tinta sobre o
substrato iluminando a tinta com luz UV; em gue proporcionar uma
estampa com um padrdo de elétrodo de interesse compreende formar
um padrio elevado que se projeta a partir de uma superficie inferior da
estampa e em que aplicar pelo menos uma tinta eletroativa na estampa
compreende aplicar tinta apenas no padrdo elevado da estampa; por
que proporcionar uma estampa com um padréo de elétrodo de interesse
compreende formar um padrdo de depressdo sulcado configurado para
receber tinta ao longo de uma superficie inferior da estampa e em que
aplicar pelo menos uma tinta eletroativa na estampa compreende
aplicar tinta apenas no padrdo de depressdo sulcado da estampa;
compreendendo ainda proporcionar uma segunda estampa com um
padrao de camada de reativo de interesse, aplicando pelo menos uma
mistura de reativoss na segunda estampa e colocando a estampa com
pelo menos uma mistura em contato com o substrato de tal forma que a
mistura de reativos forma uma camada de reativo estampado acima de
pelo menos uma parte do padrao de elétrodo no substrato; e em que a
mistura de reativos compreende substancias quimicas selecionadas a
partir do grupo de: enzimas, mediadores eletroquimicos, tampoes,
ligantes poliméricos, surfactantes, estabilizadores de enzima e indicado-
res de cor; e em que a enzima na tinta reativa é selecionada a partir do

grupo de: uma enzima tendo glicose como substrato enzimatico e uma
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enzima tendo colesterol como substrato enzimatico.

Outra modalidade é direcionada para um método de fabrico
de meios de teste compreendendo preparar uma primeira estampa com
um padrio de elétrodo de interesse, tratar com plasma uma superficie
da primeira estampa, contatar a primeira estampa com uma tinta
eletroativa, colocar a estampa com a tinta eletroativa em contato com
um substrato, preparar uma segunda estampa com um padrdo de
camada de reativo de interesse, contatar a segunda estampa com uma
tinta reativa e colocar a segunda estampa com a tinta reativa em

contato com o substrato estampado com a tinta eletroativa.

Em varias modalidades, o método pode incluir uma ou mais
das caracteristicas adicionais seguintes: em que a primeira estampa
inclui um padrdao de elétrodo condutor proporcionado por um padréo
elevado que se projeta a partir de uma superficie inferior da primeira
estampa € em que contatar a primeira estampa com tinta eletroativa
compreende proporcionar tinta apenas ao longo do padrao elevado; em
que a primeira estampa inclui um padrdo de elétrodo condutor propor-
cionado por um padrao de depressao sulcado configurado para receber
tinta ao longo de uma superficie de inferior da primeira estampa e em
que contatar a primeira estampa com tinta eletroativa compreende
proporcionar tinta apenas ao longo do padrao de depressao sulcado; em
que a primeira e a segunda estampas compreendem um padréo repetido
compreendido de padrées de meios de teste individuais de tal modo que
a aplicacdo da primeira e da segunda estampas resultam na formacéo
de um conjunto ordenado de meios de teste; em que a primeira € a
segunda estampas compreendem uma prensa sobre a qual € disposta
uma pluralidade de estampas com pelo menos um lado com um padréao
de interesse, o lado com o padrio de interesse virado em afastamento
do centro do dispositivo € em que colocar uma estampa em contato com
o substrato compreende deslocar a prensa em contato com o substrato;

em que a primeira e a segunda estampas compreendem um cilindro em
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que é disposta uma pluralidade de estampas com os lados com o
padrdao de interesse virados em afastamento do corpo do cilindro em
que colocar uma estampa em contato com o substrato compreende rolar
o cilindro ao longo do substrato; compreendendo ainda secar a tinta
eletroativa sobre o substrato cozendo a tinta sobre o substrato; compre-
endendo ainda secar a tinta eletroativa sobre o substrato sinterizando a
tinta sobre o substrato; e compreendendo aindé secar a tinta eletroativa

sobre o substrato iluminando a tinta com luz UV.

Outra modalidade é direcionada para um meio de teste de
diagnéstico que compreende pelo menos uma camada de base eletrica-
mente isolante, um material eletroativo sobre a camada de base propor-
cionando um padrio de elétrodo de interesse e uma camada de reativo
estarripado proporcionado sobre pelo menos uma parte do padrao de

elétrodo de interesse.

Em varias modalidades, o meio pode incluir uma ou mais
das caracteristicas adicionais seguintes: em que o material eletroativo €
selecionado a partir de um grupo que consiste em: paladio, ouro, prata,
platina, cobre, silicio dopado, carbono e polimeros condutores; em que a
camada de base é um material termoplastico; em que a camada de base
compreende tereftalato de polietileno (PET); em que o padrao de elétrodo
de interesse compreende um esbo¢o de uma estrutura condutora
selecionada a partir do grupo de: elétrodos, contatos elétricos e tragos
condutores que conectam um ou mais elétrodos a um ou mais contatos;
em que os elétrodos sao selecionados a partir de um grupo de: uma
regido de elétrodo de catodo, uma regiao de elétrodo de anodo e pelo
menos regido de elétrodo de detecgdo de enchimento; em que os conta-
tos elétricos sdo selecionados a partir de um grupo de: um contato de
elétrodo de catodo, um contato de elétrodo de anodo € pelo menos um
contato de elétrodo de deteccao de enchimento; em que os contatos
elétricos compreendem uma primeira pluralidade de contatos elétricos

dispostoa mais préximos de uma extremidade proximal do meio de teste
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e uma segunda pluralidade de contatos elétricos dispostos mais proxi-
mos de uma extremidade distal da tira de teste; em que cada uma da
primeira pluralidade de contatos elétricos se conecta a um elétrodo e
em que a segunda pluralidade de contatos elétricos representa um
coédigo para apresentagdo a um medidor; em que a camada de reativo
estampado compreende substancias quimicas selecionadas a partir do
grupo de: enzimas, mediadores eletroquimicos, tampodes, ligantes
poliméricos, surfactantes, estabilizadores de enzima e indicadores de
cor; e em que a enzima na camada de reativo estampado € selecionada a
partir do grupo de: uma enzima tendo glicose como substrato enzimati-

co e uma enzima tendo colesterol como substrato enzimatico.

Outra modalidade é direcionada para um método de fabrico
de meios de teste compreendendo proporcionar pelo menos uma cama-
da de base eletricamente isolante, proporcionar um material eletroativo
na camada de base para formar um padriao de elétrodo de interesse,
preparar uma estampa com um padrdo de camada de reativo de inte-
resse, contatar a estampa com uma mistura de tinta reativa e colocar a
estampa com a tinta reativa em contato com a camada de base de tal
modo que uma camada de reativo estampado € formada sobre pelo

menos uma parte do padrao de elétrodo de interesse.

Em varias modalidades, o método pode incluir uma ou mais
das seguintes caracteristicas adicionais: em que a estampa compreende
um padrio repetido compreendido de padrdes individuais de camadas
de reativos de tal modo que colocar a estampa em contato com a cama-
da de base resulta na formacdo de um conjunto ordenado de meios de
teste com camadas de reativo aplicado; em que a estampa compreende
uma prensa que € disposta numa pluralidade de estampas com pelo
menos um lado com um padrido de interesse, o lado com o padrédo de
interessar virado em afastamento do centro do dispositivo € em que
colocar uma estampa em contato com a camada de base compreende

deslocar a prensa em contato com a camada de base; em que a estampa



10

15

20

25

9/36

compreende um cilindro sobre o qual é disposta uma pluralidade de
estampas com o padrao de interesse virado em afastamento do corpo do
cilindro e em que colocar uma estampa em contato com a camada de

base compreende rolar o cilindro ao longo da camada de base.

Deve ficar entendido que tanto a descrigcao geral precedente
como a descricdo detalhada seguinte sdo apenas exemplificativas e

explicativas e nao sao restritivas da inveng¢éo, conforme reivindicada.

Os desenhos anexos, que sdo incorporados e constituem
uma parte deste Relatério Descritivo, ilustram varias modalidades da
invencdo e, em conjunto com a descri¢do, servem para explicar os

principios da inveng¢éo.
Breve Descricdo dos Desenhos

As Figuras 1A e 1B sao ilustracées de modalidades de me-
didores que empregam tiras de teste descartaveis para medir a concen-

tracdo de um produto de analise num fluido de amostra.

A Figura 2 é uma vista superior de uma modalidade de

meios de teste, uma tira de teste descartavel.

A Figura 3 é uma vista em secéo reta da tira de teste da Fi-

gura 2, tomada ao longo da linha 2 - 2.

A Figura 4 é uma vista superior de um padrao de conjunto

ordenado de elétrodos multiplos para reproducéao de tiras de teste.

A Figura 5 é uma ilustragao esquematica de uma vista late-

ral de um mestre com um padrao inverso de interesse.

A Figura 6A é uma ilustragao esquematica de uma vista la-
teral de um mestre com uma estampa de PDMS formada sobre a parte

superior do mestre.
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A Figura 6B ¢ a ilustragdo esquematica de uma vista lateral
da estampa da Figura 6A separada do mestre da Figura 6A, mostrando
tanto o padrao inverso do mestre como o padrdo complementar da

estampa.

A Figura 7A é uma ilustragédo esquematica de uma vista la-
teral da estampa das Figuras 6A e 6B com a tinta contatando um

substrato.

A Figura 7B é uma ilustracdo esquematica de uma vista la-
teral com a tinta depositada a partir do contato com a estampa da

Figura 7A.

A Figura 8A é uma ilustragédo esquematica de uma vista la-
teral de uma estampa diferente tendo tinta provida dentro do padrao de

recesso da estampa e com a estampa contatando um substrato.

A Figura 8B é uma ilustragdo esquematica de uma vista la-
teral do substrato com a tinta depositada a partir do contato com a

estampa da Figura 8A.

A Figura 9 é uma vista superior de uma parte distal de
uma tira de teste particular que ilustra regides condutoras formando

contatos elétricos de acordo com uma modalidade da presente invencéao.

A Figura 10 é uma vista em perspectiva superior de uma ti-
ra de teste inserida num conector de tira de medidor, de acordo com

uma modalidade da presente invencao.

A Figura 11 é uma ilustragdo esquematica de uma vista
superior de uma modalidade em que uma pluralidade de estampas €

montada sobre um cilindro.

A Figura 12 é uma ilustracido esquematica de uma vista in-

ferior de uma modalidade em que uma pluralidade de estampa é mon-
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tada sobre uma prensa de retaguarda rigida.

A Figura 13 é uma vista superior de uma parte proximal de
um elétrodo de carbono impresso de contato, de acordo com uma

modalidade da presente invengao.

A Figura 14 é uma vista superior de uma parte proximal de
um elétrodo de ouro impresso de contato, de acordo com uma modali-

dade da presente invengao.

A Figura 15 é uma vista superior de uma vista superior

aumentada de uma parte proximal de uma camada de quimica de
L. . 1 e A A 1 . T U, g I I, . [N

reanvo 1mpressa ac cortato, ac aCoraov Culll ullle 10daliadc Ga presceii-

te invengao.
Descricdao das Modalidades

Sera feita, agora, referéncia em detalhe a varias modalida-
des da invencdo, cujos exemplos sdo ilustrados nos desenhos anexos.
Sempre que possivel, serdo usados os mesmos numeros de referéncia
ao longo dos desenhos para referéncia as mesmas partes ou partes

semelhantes.

As modalidades da presente inveng¢do relacionam-se com
métodos de fabrico de meios de teste de diagnéstico usando impressao
por microcontato. A impressdo por microcontato € uma técnica que foi
usada na industria da biotecnologia para varios propositos. Para
sumarizar brevemente, a técnica acarreta criar uma estampa com um
padrao de interesse. Em certas modalidades, a estampa € formada
usando um mestre com o padrao inverso de interesse como modelo. A
estampa €, entdo, coberta com uma “tinta” € estampada sobre um

substrato, depositando a “tinta” sobre o substrato no padrao de interes-

S€E.
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Foi apurado que a impressdao de microcontato poderia ser
usada para transferir uma monocamada de alcanotiolatos sobre um
filme de ouro ou prata para estudo, por exemplo, a molhagem, a ade-
sdo, a adsorcdo de proteina e a adesao de células {Whitesides, e colabo-
radores, Ann. Rev. Biomed, Eng., 3:335 (2001)). Também foi apurado
que a impressdo por microcontato poderia ser usada para transferir
uma solucdo etandlica de tinta catalitica para facilitar o crescimento de
nanotubos de carbono sobre um substrato de silicio (Nilsson e Schlap-
bach, Langmuir, 16:6877 (2000)). Mais recentemente, cientistas apura-
ram que a impressdo por microcontato pode transferir proteinas,
dendrimeros e outras biomoléculas para produzir, por exemplo, micro-
conjuntos ordenados de proteina ¢ DNA {Inerowicz € colaboradores,
Langmuir 28:5263 (2002); Hong e colaboradores, Bull. Korean Chem.
Soc. 24:1197 (2003)).

As técnicas anteriores de impressdo de contato estdo prin-
cipalmente preocupadas com a aplicagdo de Monocamadas Auto Aglo-
meradas (SAMs) sobre uma superficie de substrato que é normalmente
compreendida de ouro ou prata (ver Zhao € colaboradores J. Mater
Chem., 1997, (7), 1069-1074). A aplicagdo de SAMs na camada do
substrato objetivo ocorre através de um processo de revestimento de
uma estampa com uma tinta de hexadecanotiol, depois do que a estam-
pa com tinta é trazido ao contato com a camada alvo de substrato de
ouro ou prata. Através deste contato, a extremidade de enxofre da
cadeia de hidrocarboneto é adsorvida quimicamente sobre a superficie
através da formacdo de uma ligagdo de tioéter estavel entre a molécula
de alcanotiol e o filme subjacente de ouro ou de prata. A monocamada
de hexadecanotiolato (CH3(CH2)S-) é ainda estabilizada por forgas de
Van der Waals entre cadeias de alquil adjacente. Padrdes de escala
micrométrica (e, as vezes, muito menor) sdo formados por estes proces-
sos, por meio do que os padroes de SAM proporcionam uma barreira

protetora sobre a camada de metal que cobre. Portanto, depois de um
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processo de gravura quimica, os padrées de metal protegidos pelo
material de SAM permanecerido no padrdo estampado subjacente de

interesse com as camadas de metal circundantes sendo removidas.

A presente revelagdo usa uma técnica de impressado por mi-
crocontato inovativa para o fabrico de meios de teste de diagnéstico. Os
meios de teste da presente revelagdo podem ser usados com um medi-
dor de teste apropriado para detectar ou medir a concentragédo de um
ou mais produtos de analise. Um biossensor exemplificativo eletroqui-
mico é descrito na Patente US 6.743.635 (a Patente ‘635) que € aqui
incorporada por referéncia na sua totalidade. A Patente ‘635 descreve
um biossensor eletrogu
amostra de sangue. O sistema de biossensor eletroquimico € compre-
endido de uma tira de teste e um medidor. A tira de teste inclui uma
camara de amostra, um elétrodo de trabalho, um elétrodo contador e
elétrodos de deteccao de enchimento. Uma camada de reativo € dispos-
ta na camara de amostra. A camada de reativo contém uma enzima
especifica para glicose, tal como oxidase da glicose ou desidrogenase da
glicose, e um mediador, tal como ferricianeto de potassio ou hexamina

de ruténio.

Numa técnica de medigdo exemplificativa, quando um usu-
ario aplica uma amostra de sangue na camara de amostra na tira de
teste, os reativos reagem com a glicose na amostra de sangue e o
medidor aplica uma voltagem nos elétrodos para ocasionar reagoes
redox. O medidor mede a corrente resultante que flui entre os elétrodos
de funcionamento e contador e calcula o nivel de glicose com base nas
medicoes de corrente. Como notado acima, a facilidade de producao de
meios de teste assim como também fatores adicionais tais como o custo,
um desejo de redugdo de tamanho e um padrdo e area de elétrodo
uniforme reprodutivel, sdo todas consideragdes resolvidas pelos siste-

mas de meios de teste e métodos do Pedido corrente.
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Exemplos de medidores apropriados sao ilustrados nas Fi-
guras 1A e 1B. Um ou mais produtos de analise podem incluir uma
variedade de substincias diferentes, que podem ser encontradas em
amostras biolégicas, tais como sangue, urina, lagrimas, sémen, fezes,
fluido gastrico, bilis, suor, fluido cerebrospinal, saliva, fluido vaginal
(incluindo fluido amnidtico suspeito), meios de cultura e/ou qualquer
outra amostra biolégica. Um ou mais produtos de analise podem
também ser encontrados em amostras nao biolégicas, tais como alimen-
tos, agua, vinho, quimica de piscinas, solo, gases e/ou qualquer outra
amostra nao biolégica. Uma pessoa de capacidade ordinaria na técnica
também observara que a presente revelacdo pode ser adaptada para
detectar ou medir a concentragdo de um ou mais produtos de analise

também em amostras ndo bioldgicas.

A Figura 1A representa um medidor manual 100 que inclui
uma tela 106 e uma porta de insercao de meios de teste 104. A Figura
1B representa um medidor alternativo 201, que é também revelado no
Pedido de Patente US pendente comumente possuido 11/352.209,
depositado em 13 de fevereiro de 2006, cujo conteudo inteiro € por este
meio incorporado por referéncia. O medidor 201 inclui um alojamento
202, uma interface 204 para aceitar meios de teste a fim de realizar um
teste de diagnostico e um controlador 206 configurado para realizar um
algoritmo para o teste de diagnéstico subadjacente. O sistema também
inclui um recipiente 208, tendo uma abertura coberta e fechada pelo
controlador 206. O recipiente 208 é operativamente associado ao

medidor 201 e configurado para conter meios de teste compativeis com

o medidor 201.

As Figuras 2, 3 e 4 representam uma modalidade de meios
de teste de diagnodstico, uma tira de teste descartavel. Quaisquer meios
de teste podem ser apropriados, porém, incluindo tiras, abas ou discos,

por exemplo. Além disso, os meios de teste podem facilitar uma varie-
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dade de modalidades de testes, tais como testes eletroquimicos, testes
fotoquimicos, testes eletroquimioluminescentes, testes visuais simples

e/ou qualquer outra modalidade de testes apropriados.

A Figura 2 representa uma configuragao particular de tira
de teste 10 contemplada para a produgédo via impressao de contato.
Conforme mostrado nas Figuras 2, a tira de teste 10 pode ser uma tira
plana com uma extremidade proximal 12, onde a amostra € aplicada, e
uma extremidade distal 14, onde a tira é inserida no medidor. A
extremidade proximal 12 pode ter uma configuragédo afunilada, confor-
me mostrado, a fim de designar uma extremidade a partir da outra,
distinguindo, assim, entre uma extremidade de recepgao da amosira €

uma extremidade de insercdo no medidor.

A tira 10 inclui um padrao condutor com elétrodos forma-
dos numa extremidade proximal 12, que entdo se estende para contatos
condutores correspondentes perto da extremidade distal 14. Por
exemplo, numa modalidade, o padrao condutor forma uma regido de
elétrodo de catodo 16, uma regiido de elétrodo de anodo 18 e primeira e
segunda regides de elétrodo de deteccao de enchimento 20 e 22 respec-
tivamente, todos os quais estdo em contato com alguma parte de um
local de recepcédo da cavidade de amostra 24. As quatro regides de
elétrodo 16, 18, 20 e 22, conduzem, cada uma, a um contato condutor
correspondente, 26, 28, 30, 32, para interfaceamento com um sistema
de medidor. Como sera descrito com mais detalhe abaixo, numa
modalidade, uma regido distal 34 de tira 10 inclui um padrao de conta-
to adicional proporcionando contatos adicionais para recepg¢édo por uma

interface de medidor correspondente.

A Figura 3 é uma vista em segéo reta de uma tira de teste
completamente fabricada, tomada ao longo da linha 2 - 2 na Figura 3.

Como descrito com mais detalhe abaixo, o usuario aplica a amostra de
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sangue a uma abertura na extremidade proximal 12 da tira de teste 10.
Além disso, sdo possiveis outros meios visuais, tais como indicios,

entalhes, contornos ou similares.

Como mostrado na Figura 3, a tira de teste 10 pode ter uma
construcdo geralmente em camadas apés a fabricagdo final. Traba-
lhando de modo ascendente a partir da camada inferior, a tira de teste
10 pode incluir uma camada de base 36 que se estende ao longo do
comprimento inteiro da tira de teste 10. A camada de base 36 pode ser
formada a partir de um material eletricamente isolante e ter uma
espessura suficiente para proporcionar suporte estrutural a tira de teste

:~1

10. Por exemplio, a camada de base 35 pode ser uin materia

. 122
uc polIics

ter, tal como tereftatato de polietileno (PET).

De acordo com uma modalidade ilustrativa, uma camada
condutora 40 é dispbsta sobre a camada de base 36. Como sera descri-
to em mais detalhe abaixo, a camada condutora 40 pode ser aplicada de
acordo com um processo inovativo de impressdo por contato e/ou.
moldagem por transferéncia. A camada condutora 40 define os elétro-
dos 16-22 descritos acima, a pluralidade de contatos elétricos 26-32
descrita acima e uma pluralidade de regides condutoras que conectam

eletricamente os elétrodos aos contatos elétricos.

A proxima camada na tira de teste ilustrativa 10 € uma ca-
mada espacadora 64 disposta sobre a camada condutora 40. A camada
espacadora 64 é composta de um material eletricamente isolante, tal
como poliéster. A camada espagadora 64 pode ser de mais ou menos
0,10 mm espessura e cobrir partes dos elétrodos 16-22, mas, na moda-
lidade ilustrativa, ndo cobre uma parte distal de contatos elétricos 26-
32. Por exemplo, a camada espacgadora 64 pode cobrir substancialmen-
te toda a camada condutora 40, a partir de uma linha exatamente

proximal aos contatos 26-32 em todo o trajeto até a extremidade proxi-
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mal 12, com excecao de uma fenda 52 que se estende a partir da
extremidade proximal 12. Deste modo, a fenda 52 pode definir uma
parte exposta da regiao de elétrodo de catodo 16, uma parte exposta da

regido de anodo 18 e uma parte exposta dos elétrodos 20-22.

Uma cobertura 72, tendo uma extremidade proximal 74 e
uma extremidade distal 76, pode ser fixada na camada espagadora 64
via uma camada adesiva 78. A cobertura 72 pode ser composta de um
material eletricamente isolante, tal como poliéster, e pode ter uma
espessura de cerca de 0,075 mm. Além disso, a cobertura 72 pode ser

transparente.

A camada adesiva 78 pode incluir um poliacrilico ou outro
adesivo e ter uma espessura de cerca de 0,02 mm. A camada adesiva
78 pode consistir em segbes dispostas sobre o espagador 64 sobre os
lados opostos da fenda 52. Uma fratura 84 na camada adesiva 78
estende-se a partir da extremidade distal 70 da fenda 52 até uma
abertura 86. A cobertura 72 pode ser disposta sobre a camada adesiva.
78 de tal modo que a sua extremidade proximal 74 fica alinhada com a
extremidade proximal 12 e a sua extremidade distal 76 fica alinhada
com a abertura 86. Deste modo, a cobertura 72 cobre a fenda 52 e a
fratura 84. Noutra disposig¢édo, a abertura 86 pode ser substituida por
um orificio que é formado na cobertura 72 propriamente. Esse orificio
na cobertura real 72 proporciona um percurso de abertura para permi-

tir que o ar na camara seja deslocado pela amostra fluida.

A fenda 52, junto com a camada de base 36 e a cobertura
72, define uma camara de amostra 88 na tira de teste 10 para receber
uma amostra de sangue para medi¢do na modalidade ilustrativa. A
extremidade proximal 12 da fenda 52 define uma primeira abertura na
camara de amostra 88, através da qual a amostra de sangue € introdu-

zida na camara de amostra 88. A fenda 52 é dimensionada de tal forma
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que uma amostra de sangue aplicada na sua extremidade proximal 68 é
puxada para dentro e segura na camara de amostra 88 por agao capi-
lar, com a fratura 84 ventilando a camara de amostra 88 através da
abertura 86, a medida que a amostra de sangue entra. Além disso, a
fenda 52 pode ser dimensionada de modo vantajoso de maneira que a
amostra de sangue que entra na camara de amostra 88 por acao capilar
seja de cerca de 1 microlitro ou menos. Por exemplo, a fenda 52 pode
ter um comprimento (isto é, da extremidade proximal 12 até a extremi-
dade distal 70) de cerca de 3,56 milimetros, uma largura de cerca de
1,5 milimetros e uma altura (que pode ser substancialmente definida
pela espessura da camada espagadora 64) de cerca de 0,13 milimetros.
Outras dimensodes poderiam ser usadas, porém. Como notado acima,
noutra disposicdo, a abertura 86 pode ser substituida por um orificio
que é formado na cobertura 72 propriamente. Nessa disposi¢do, o
orificio na cobertura 72 permite que uma amostra fluida seja puxada
para dentro da camara de amostra 88 via acao capilar, da mesma

maneira que aquela resultante da fratura 84.

Uma camada de reativo 90 é disposta na camara de amos-
tra 88. Na modalidade ilustrativa, a camada de reativo 90 cobre pelo
menos a parte exposta da regido de elétrodo de catodo 16. Além disso,
de acordo com a modalidade ilustrativa, a camada de reativo 90 tam-
bém contata pelo menos uma parte exposta da regiao de elétrodo de
anodo 28 e, de preferéncia, cobre completamente o A&nodo. A camada de
reativo 90 inclui componentes quimicos para possibilitar que o nivel de
glicose ou outro produto de analise no fluido de teste, tal como uma
amostra de sangue, seja determinado eletroquimicamente. Deste modo,
a camada de reativo 90 pode incluir uma enzima especifica para a
glicose, tal como oxidase ou desidrogenase da glicose, € um mediador,
tal como ferricianeto de potassio ou hexamina de ruténio. A camada de

reativo 90 também pode incluir outros componentes, tais como materi-
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ais de protecao (por exemplo, fosfato de potassio), ligantes poliméricos
(por exemplo, hidroxipropil-celulose de metila, alginato de sédio, celulo-
se microcristalina, 6xido de polietileno, hidroxietilcelulose e/ou alcool

polivinilico) e surfactantes (por exemplo, Triton X-100 ou Surfynol 485).

Com estes componentes quimicos, a camada de reativo 90
reage com a glicose na amostra de sangue do seguinte modo. A oxidase
de glicose inicia uma reagido que oxida a glicose a acido glucénico e
reduz o ferricianeto a ferrocianeto. Quando é aplicada uma voltagem
apropriada a regidao do elétrodo de catodo 16, em relagdo a regiao de
elétrodo de anodo 18, o ferrocianeto é oxidado a ferricianeto, gerando,
assim, uma corrente que € correlacionada com a concentragao de

glicose na amostra de sangue.

Conforme representado na Figura 3, a disposi¢ao das varias
camadas na tira de teste ilustrativa 10 pode resultar em que a tira de
teste 10 tenha espessuras diferentes em se¢des diferentes. Em particu-
lar, entre as camadas acima da camada de base 36, muita da espessura
da tira de teste 10 pode vir a partir da espessura do espacgador 64.
Deste modo, a extremidade do espacador 64 que esta mais préxima da
extremidade distal 14 pode definir uma saliéncia 92 na tira de teste 10.
A saliéncia 92 pode definir uma seg¢do fina 94 da tira de teste 10,
estendendo entre a saliéncia 92 e a extremidade distal 14, e uma sec¢ao
espessa 96, estendendo-se entre a saliéncia 92 e a extremidade proxi-
mal 12. Os elementos da tira de teste 10 usados para conecta-la
eletricamente ao medidor, nomeadamente os contatos elétricos 26-32,
podem ser todos localizados na secao fina 94. Conseqliientemente, o
conector no medidor pode ser dimensionado e configurado para receber
a secao fina 94, mas nao a secao espessa 96, como descrito em mais
detalhe abaixo. Isto pode sugerir vantajosamente ao usuario que insira
a extremidade correta, isto é, a extremidade distal 14 na secdo fina 94 e

pode impedir que o usudrio insira a extremidade errada, isto é, a
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extremidade proximal 12 na seg¢io espessa 96, no medidor.

Embora as Figuras 2 e 3 ilustrem uma modalidade ilustra-
tiva da tira de teste 10, poderiam ser usadas outras configuracoes,

composi¢des quimicas e disposi¢oes de elétrodo.

A Figura 4 mostra uma série de tracos 80 para uma tira de
teste individual formada num material de substrato coberto com uma
camada condutora. Os tracos 80, formados na modalidade exemplifica-
tiva por técnicas de impressao de contato e/ou moldagem por transfe-
réncia, formam parcialmente as camadas condutoras de duas filas de
dez tiras de teste conforme mostrado. Na modalidade exemplificativa
representada, as extremidades proximais 12 das duas filas de tiras de
teste estdo em justaposicao no centro de um carretel 102. As extremi-
dades distais 14 das tiras de teste sao dispostas na periferia do carretel
102. E ainda tido em consideracdo que a extremidade proximal 12 e a
extremidade distal 14 das tiras de teste podem ser dispostas no centro
do carretel 102. Alternativamente, as duas extremidades distais 14 das.
tiras de teste podem ser dispostas no centro do carretel 102. O espa-
camento lateral das tiras de teste é projetado para permitir que um
corte Ginico separe duas tiras de teste adjacentes. A separacgdo da tira
de teste a partir do carretel 102 pode isolar eletricamente um ou mais

componentes condutores da tira de teste separada 10.

Como representado na Figura 4, o tragco 80 para uma tira
de teste individual forma uma pluralidade de componentes condutores;
por exemplo, elétrodos, regides de conducao e contatos de elétrodo.
Como sera descrito abaixo, o traco 80 pode ser compreendido de um
padrao condutor formado através de um processo de impressao de
contato através do uso de uma estampa pré-fabricada. Em modalida-
des em que os meios de teste do produto final exigem um reativo

quimico, o reativo sera aplicado e formado depois da formacdo do
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padrao condutor, de tal maneira que pelo menos uma parte do reativo
aplicado cobre pelo menos um dos elétrodos formados pelo padrao

condutor.

Para fabricar meios de teste usando a impressao por micro-
contato, em certas modalidades, pode ser criado um mestre e padroni-
zado por procedimentos normais de litografia conhecidos de uma
pessoa de capacidade ordinaria na técnica. Em resumo, € aplicado
fotorresisténcia (quer negativa quer positiva) a uma héstia de silicio,
embora possa ser usado qualquer material apropriado. Entado, uma
mascara com o padrdo de interesse é colocada em cima da hoéstia. A
fotorresisténcia é entdo exposta, que, dependendo se é fotorresisténcia
negativa ou positiva, polimerizara ou degradara as regides expostas da
fotorresisténcia. (Alternativamente, em vez de usar uma mascara, pode
ser seletivamente usado um laser para expor um padrido pretendido
diretamente sobre a fotorresisténcia). A mascara (se aplicavel) €, entao,
removida e a fotorresisténcia ndo reagida é lavada ou cauterizada. A
Figura 5 é uma ilustragdo esquematica de uma modalidade de um
mestre resultante 200 a ser usado para fundir uma estampa de elétrodo
- a héstia de silicio 210 com um padrao elevado 220 que esboca as
bordas do elétrodo devido a fotorresisténcia deixada e um padrao
indentado 230, que corresponde a area do elétrodo. Uma pessoa de
capacidade ordinaria na técnica reconhecera que o padrédo de mestre

contera o inverso do padréao real formado sobre a estampa.

Em certas modalidades, a estampa é, entdo, fabricada u-
sando o mestre como modelo. Para impedir que a estampa adira ao
mestre, o mestre pode ser tratado por silanizacdo em fase gasosa,
flourinacdo de plasma ou outras técnicas apropriadas. A estampa pode
ser feita a partir de (poli)dimetilsiloxane (“PDMS”), mas pode ser usado
qualquer material apropriado. Quando se usa PDMS, sdo misturados

precursores de PDMS, incluindo um agente de cura, € postos numa
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camara de vacuo para remover quaisquer bolhas de oxigénio, o que
pode distorcer a estampa e afetar a deposigdo da tinta. Depois, os
precursores misturados sdo despejados sobre o mestre. Como exemplo,
os PDMS podem, entdo, ser curados (por exemplo, a 60 graus Celsius
durante uma ou mais horas). Depois da cura, os PDMS com o padrao
de interesse sdo descascados do mestre, criando, assim, a estampa. As
caracteristicas de superficie padrao dos PDMS sdo o inverso daquelas

presentes no mestre:

Como ilustrado na Figura 6A, a estampa 300 é formada a-

cima do mestre 200 e é, portanto, o inverso do mestre 200. Deste

200 cria o padrao indentado 320 da estampa 300. E o padrao indenta-
do 230 do mestre 200 cria o padrdo elevado 330 da estampa 300.
Numa modalidade, o padrido elevado 330 da estampa 300 corresponde,
portanto, ao padrao de elétrodo pretendido ser fabricado via impressao

por microcontato.

Outros materiais poliméricos apropriados para cura sobre
um mestre podem ser usados para a estampa. Uma vez formado numa
estampa moldada, o material polimérico deve ser reutilizavel e néo deve
reagir com uma “tinta” subseqlentemente descrita, que pode conter
biomoléculas. Igualmente, o material de estampa de polimero nédo deve
interferir com as propriedades eletroativas ou quimicas da “tinta”. Além
disso, o material ndao deve ser muito duro para dificultar a remogao a

partir do mestre nem a transferéncia de tinta para o substrato.

Depois da estampa ser criada, uma substancia, também
conhecida como “tinta”, é aplicada na estampa. A tinta pode ser aplica-
da usando qualquer numero de métodos conhecidos de uma pessoa de
capacidade ordinaria na técnica. Em certas modalidades, a tinta pode

ser aplicada pulverizando ou enevoando a tinta sobre o substrato. A
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tinta pode também ser aplicada imergindo a estampa completa ou
parcialmente na tinta. Qualquer tinta em excesso pode ser removida
usando uma lamina, tal como um raspador ou outro instrumento para
raspar a tinta em excesso. Noutras modalidades, a tinta ¢é diretamente
aplicada através de, por exemplo, pintura ou espalhamento da tinta
sobre a estampa usando uma escova, um cilindro ou outro utensilio de
aplicacdo de tinta apropriado. Como notado acima, em modalidades em
que os meios de teste do produto final exigem um reativo quimico, sera
aplicada uma substancia de tinta reativa e formado depois da aplicagao
de uma substancia de tinta eletroativa de tal modo que pelo menos uma
parte do reativo aplicado cobre pelo menos um dos elétrodos formados

por uma “tinta” eletroativa.

Geralmente, a superficie da estampa PDMS exibira proprie-
dades hidrofébicas. Isto pode dificultar a transferéncia da tinta para o
substrato subjacente, dependendo do tipo de tinta usada. Portanto,
antes do uso, a estampa de PDMS pode ser tratada com um plasma de
oxigénio para criar uma superficie hidroéfila. Isto aumentara a propen-
sdo do material de tinta a transferi-la da estampa para uma superficie a
ser impressa, assim como também a tinta a revestir mais uniformemen-
te a estampa. Qualquer dispositivo de tratamento por plasma que seja
comercialmente disponivel pode ser usado para tratar a estampa (por
exemplo, limpador de plasma superior de bancada de Harrick Plasma,
Caneta PVA TePla Plasma e tratadores de ScanArc Plasma Technologi-
es). Para propositos deste Pedido, depois deste processo de plasma, a

estampa é considerada como “tratada por plasma”.

A “tinta” é o material que sera aplicado a um material de
substrato por impressdo por microcontato, que formara a camada
condutora subjacente 40, descrita acima. Conforme acima descrito, os
procedimentos do estado da técnica usavam tintas contendo precurso-

res de SAM para imprimir estruturas de SAM contendo, por exemplo,
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hexadecanotiol. Nos sistemas e métodos seguintes, a impressao de
microcontato é diferente na medida em que a tinta aplicada é um
material eletricamente condutor € ndo um SAM. Além disso, uma
caracteristica ou caracteristicas impressas a partir da tinta podem
formar uma estrutura de camadas maultiplas, ao invés de uma estrutura
de monocamada. Além disso, o substrato de interesse pode ser um
material polimérico (por exemplo, um tereftalato de polietileno (PET)) e
nao uma camada de ouro ou prata conforme usado em técnicas antigas.
Visto que os materiais de tinta e os materiais de superficie preferidos
diferem daqﬁeles descritos no que se relaciona com técnicas antigas de
impressdao por microcontato, o mecanismo de ligacdo entre a tinta € o
substrato impresso € o mecanismo de formag¢ao de camadas dentro das
caracteristicas conforme impressas, também sdo necessariamente

diferentes daquelas relacionadas com as técnicas antigas.

A tinta para o padrao de elétrodo pode compreender uma
forma adequadamente transferivel de qualquer substancia eletroativa,
incluindo paladio, ouro, prata, carbono, platina, cobre, silicio dopado,
polimeros condutores e/ou qualquer outro material de elétrodo apropri-
ado. A tinta pode compreender uma substancia eletroativa tnica ou
pode compreender uma mistura de substancias eletroativas. A tinta
eletroativa pode ser também uma tinta organometalica customizada
(por exemplo, disponiveis a partir de Gwent Electronic Materials, Ltd.)
criado para um propodsito ou caracteristica particular, como, por exem-
plo, impedir a conglomeragdo, ou para as suas propriedades de trata-
mento térmico. A tinta pode estar em qualquer forma que permita a
transferéncia sobre um substrato, incluindo a forma liquida, de pasta
ou em p6é. Nao se pretende que o uso da palavra “tinta”, por si so,
confira ou implique em qualquer método particular de aplicagao ou

formacao do material de “tinta”.

Por exemplo, o mecanismo de ligagcdo entre a tinta e o subs-
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trato de polimero é baseado num mecanismo de adsorc¢ao fisica da tinta
sobre o substrato de polimero. Em algumas modalidades, a substancia
dentro da tinta que proporciona as propriedades condutoras precisara
ser misturada com um agente polimérico. Quando usado, o agente
polimérico proporciona um mecanismo de ligacdo cruzada que resulta
numa cura da substancia de tinta que proporciona um aspecto do

mecanismo de ligagao.

Numa modalidade, os materiais de tinta precisam apenas
de consistir num material eletricamente condutor, tal como particulas
condutoras de metal ou pé de carbono, proporcionado num estado de
consisténcia liquido-pastosa. O materiai condutor pode ser provido
numa consisténcia liquido-pastosa, com o nivel de viscosidade preten-
dido da tinta controlado, como desejavel, com a adig¢do de substancias
quimicas conhecidas, como seria evidente para uma pessoa de capaci-
dade ordinaria na técnica. A substancia em que ¢é disperso o material
condutor pode ser compreendida de um meio organico. Por exemplo,
ligantes organicas com base em material de celulose, tal como etilcelu--
lose e hidroxietil celulose, resinas acrilicas tais como polibutilmetacrila-
to, polimetilmetacrilato e polietilmetacrilato, resina de epoxi, resina de
fenol, resina alquidica, alcool polivinilico, polivinil butiral ou similares; e
podem ser usados solventes organicos, por exemplo, solventes de éster
tais como butil celulose acetato, butil carbitol acetato, solventes de éter
tais como butil carbitol, derivados de etilenoglicol e dietilenoglicol,

tolueno, xileno, espirito mineral, terpineol € metanol.

Noutro aspecto deste Pedido, a camada de reativo quimico
descrita acima pode ser aplicada na forma de um material de tinta
estampado. A tinta para a camada de reativo pode ser qualquer subs-
tancia quimica que, uma vez impressa, pode ser usada para facilitar a
deteccdo de um ou mais produtos de analise. A tinta pode incluir uma

ou mais enzimas (por exemplo, oxidase da glicose, oxidase do coleste-
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rol). Além disso, a tinta pode incluir outras substancias quimicas tais
como mediadores eletroquimicos (ferricianeto de potassio, hexamina de
ruténio), tampoes (por exemplo, fosfato de potassio), ligantes poliméri-
cos (por exemplo, hidroxipropil-metil-ceilulose, alginato de sédio,
celulose microcristalina, 6xido de polietileno, hidroxietilcelulose e/ou
alcool polivinilico), surfactantes (por exemplo, Triton X-100 e/ou
Surfynol 485), estabilizadores de enzima, indicadores de cor e/ou
qualquer outra substancia quimica necessaria para facilitar a producao
de uma reacgdo de teste apropriada. Em algumas modalidades, devido
as propriedades da solugdo quimica, a aplicagido da solugao quimica via
os processos de impressdo descritos neste Pedido ndo exige nenhum

tratamento de plasma da estampa antes da impressao.

Como mostrado na Figura 7A, a estampa entintada 300 ¢,
entdo, trazida ao contato com uma camada de base, tal como, por
exemplo, um substrato 400 para imprimir as caracteristicas desejadas
com a tinta 500; isto é, o substrato 400 é “estampado” com a estampa
300. O substrato pode ser produzido a partir de varios tipos de materi-
ais adequados, incluindo uma variedade de diferentes polimeros (por
exemplo, polietileno tereftalato (PET), mencionados anteriormente ou
quaisquer variagdées dos mesmos), metais e/ou materiais compostos.
Em certas modalidades, o substrato é feito a partir de material econoé-
mico extensamente disponivel, que é termoplastico para facilitar a

aplicacao da tinta.

Como ilustrado na Figura 7B, depois de contatar a estampa
300 com o substrato 400, a estampa 300 é removida, resultando na
deposicao de tinta 500 sobre o substrato 400 na configuracdao do
padrao elevado 330 sobre a estampa 300. O contato entre a estampa
entintada e o substrato ocorre num periodo apropriado de tempo para
permitir a transferéncia de uma camada ou camadas finas de tinta 500

sobre o substrato. Em algumas modalidades, que sdo diferentes de
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métodos antigos de depositar monocamadas de alcanotiol descritos
acima, que contam com uma interagao de ligacdo quimica (por exemplo,
ligacdo de tioéter entre o alcanotiol e o substrato, for¢cas de Van Der
Waals entre as cadeias de carbono alcanotiol), o material de tinta liga-se
ao substrato subjacente por uma ligagdo mecéanica. A ligacdo mecanica
pode ser fortalecida aumentando a aspereza de superficie da camada de
substrato subjacente sobre a qual é aplicada a tinta. A aspereza de
superficie incrementada aumenta a area de superficie ao longo da qual

se forma a camada de tinta, melhorando, assim, a ligagdo mecanica.

Em certas modalidades, a impressdao da tinta eletroativa

1
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podem incluir um ou mais elétrodos (por exemplo, um elétrodo de
catodo, um elétrodo de anodo, um catodo de detecgao de enchimento
e/ou um anodo de deteccio de enchimento), um ou mais contatos
elétricos (por exemplo, estendendo-se a partir de cada um dos elétrodos)
e/ou um ou mais tragos condutores que conectam um ou mais elétro-
dos ao contato elétrico correspondente. Outros padrées de elétrodo que
podem ser depositados incluem um condutor que detecta o contato com

o medidor e automaticamente liga o medidor.

Uma vez que a tinta eletroativa esteja depositada sobre o
substrato, a tinta sobre o substrato pode ser curada cozendo, sinteri-
zando, fazendo tratamento de UV ou por qualquer numero de técnicas
apropriadas. As condicdes de cura variardo, dependendo das proprie-
dades da tinta aplicada. Por exemplo, em certas modalidades, uma
tinta organometalica customizada de Gwent Eletronic Materials, Ltd.
(GEM), é sinterizada a 260 graus Celsius. No caso de carbono e tintas
de ouro comercialmente disponiveis (GEM, Dupont), o material € curado

a 60 graus Celsius por 1-5 minutos.

Como notado acima, em certas modalidades, podem ser de-
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positadas camadas de reativo quimico usando esta técnica de impres-
sdo por microcontato. Podem ser usadas solugdes diluidas dos compo-
nentes quimicos para a tinta. Os componentes quimicos podem ser
adicionados separada ou simultaneamente e pode ser usada qualquer
técnica de secagem apropriada. Em certas modalidades, a estampa
deposita a camada quimica na area do pogo da amostra dos meios de

teste.

A Figura 8A representa um sistema adicional de formacgao
de meios de teste. Na modalidade das Figuras 8A-8B, é aplicado um
padrao condutor a um substrato subjacente através de um mecanismo
de moldagem por ti
por microcontato. Numa técnica de moldagem por transferéncia, em
vez de usar um padrao elevado na face de uma estampa para imprimir e
transferir uma substancia de tinta, é aplicada uma substancia de tinta
nas caracteristicas de depressdao indentada numa estampa. Depois
disso, a estampa entintada é colocada em contato com o substrato
subjacente onde a tinta dentro do padrao de depressado é curada num
s6lido, depois do que a estampa €, entdo, descascado (ou de outra forma
removida) deixando o material de tinta no padrao de interesse. Noutros
casos, a estampa pode ser removida antes da cura do material deposi-

tado.

Por exemplo, a Figura 8A representa uma estampa 600 que
pode ser formada em qualquer dos mesmos métodos descritos acima no
que se relaciona a impressao por microcontato. Fica entendido, porém,
que o padrao desejado deve ser produzido de tal forma que um padrao
de depressao negativa (em oposi¢cao a um padrao protrudente elevado
positivo) representa o padrdo de interesse. Consequentemente, na
Figura 8A, a estampa 600 inclui uma série de cavados ou ranhuras, que
formam um padréao de depressiao de interesse 620. Durante um proce-

dimento de moldagem por transferéncia, um material de tinta 500 (que
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pode constituir qualquer dos materiais de tinta descritos acima) €
aplicado as ranhuras do padrao de depressdo 620. Isto é realizado
colocando a tinta sobre a superficie inferior da estampa 600 e removen-
do qualquer excesso que permanec¢a ao longo do padrao elevado com

uma lamina.

A estampa 600 é, entédo, colocada em contato com um subs-
trato 400 (que pode constituir qualquer dos materiais descritos acima,
como, por exemplo, PET). O material de tinta 500 €&, entao, acionad.o
através de um processo que deixa o material de tinta numa forma de

solido. Por exemplo, o material de tinta 500 pode ser suyjeito a um
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cdo de UV néao é usada, quando se aplica o reativo quimico, porém) ou
pela aplicagdo de calor através de cozimento ou sinterizacdo. Numa
modalidade, a aplicagdo de um reativo quimico € executada empregando
um processo de cozimento de baixa temperatura para impedir a desna-
turacao de enzimas nele. Como mostrado na Figura 8B, depois da tinta
ser tratada para produzir um material sélido, a estampa 600 é descas--
cada (ou de outra forma removida) a partir do substrato, deixando a
estrutura de tinta condutora padronizada 500 sobre o substrato 400. A

estampa pode também ser removida antes da cura.

A Figura 9 representa uma vista superior de uma parte dis-
tal de um padrao de tira condutora exemplificativo para meios de teste,
de acordo com uma modalidade. Na Figura 9, a parte distal 700 da tira
de teste ilustrada inclui uma primeira pluralidade de contatos elétricos
28, 32, 30 e 26 dispostos mais proximos da extremidade proximal da
tira de teste e uma segunda pluralidade de contatos elétricos 758, 760,
762, 764 e 766 dispostos mais proximos da extremidade distal da tira

de teste.

O padrao condutor formado sobre a camada de base 36, por
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um dos métodos descritos acima, estende-se ao longo da tira de teste
para incluir a regido de contato da tira distal 700. Como ilustrado na
Figura 9, regidao de contato da tira distal 700 é dividida de modo a
formar duas regides condutoras distintas, 34 e 710, respectivamente. A
regido condutora 710 é dividida em quatro colunas que formam uma
primeira pluralidade de contatos da tira elétrica, etiquetados como 28,
32, 30 e 26 respectivamente. A primeira pluralidade de contatos de tira
elétricos é eletricamente conectada a pluralidade de elétrodos de medi-
cao na extremidade distal da tira de teste, como explicado acima. Deve
ficar entendido que os quatro contatos 26- 32 sdo meramente exemplifi-
cativos e o sistema poderia incluir menos ou mais contatos elétricos da
tira correspondentes ao numero de elétrodos de medigéo incluidos no

sistema.

A primeira pluralidade de contatos da tira elétrica 26-32 &
dividida, por exemplo, através de fraturas 754 formadas através do
padréo condutor subjacente na tira de teste 10. Estas fraturas poderi-
am ser formadas no padriao condutor durante a impressdo por contato
ou procedimentos de moldagem por transferéncia, descritos acima.
Além disso, outros processos de formagao de fraturas condutoras por
remocdo de um condutor na tira de teste 10 podem ser usados como
seria evidente para uma pessoa de capacidade ordinaria na técnica.
Uma fratura 754 divide a regido condutora 710 a partir da regiao
condutora 34 dentro da regido de contato da tira distal 700 e uma
fratura adicional 754 separa a parte superior direita da regiao de
contato da tira distal 700 para formar uma regido de entalhes 756,

como sera descrito mais completamente em detalhe abaixo.

Na Figura 9, a regidao condutora 34 ¢ dividida em cinco regi-
des distintas delineando uma segunda pluralidade de contatos da tira
elétrica que formam blocos de contato 758, 760, 762, 764 e 766,

respectivamente. A segunda pluralidade de contatos da tira elétrica que
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forma os blocos de contato 758, 760, 762, 764 e 766, pode ser dividida
pelo mesmo processo usado para dividir a primeira pluralidade de
contatos da tira elétrica, 26-32, descrita acima. Como notado acima, o
padrido condutor sobre a camada de base 36, que pelo menos em parte
forma os contatos da tira elétrica, pode ser aplicado ao lado superior da
tira, ao lado inferior da tira ou uma combinac¢do de ambos. Os blocos
de contato 758, 760, 762, 764 e 766 sao configurados de forma a serem
operativamente conectados a segunda pluralidade de contatos conecto-
res 740 dentro do conector de medidor 750 (ver a Figura 10). Através
desta conexao de operagdo, o medidor é apresentado e 1€ a partir dos
blocos de contato, um cddigo particular que representa informagoes que
sinalizam o medidor para acessar dados correlacionados a tira de teste
subjacente 10. Além disso, a Figura 4B representa um padrao de
fraturas 768, isolando uma extremidade de conexdo distal externa da

regido de contato da tira distal 34.

Conforme descrito no Pedido de Patente US pendente co-
mumente possuido 11/181.778, depositado em 15 de julho de 2005
(cujo conteudo integral é por este meio incorporado por referéncia), os
blocos de contato 758, 760, 762, 764 e 766 sao configurados de manei-
ra a serem operativamente conectados a segunda pluralidade de conta-
tos conectores 740 dentro de um conector de medidor 750 (ver a Figura
10). Através desta conexdo de operacao, o medidor é apresentado e 1€ a
partir dos blocos de contato um cédigo particular sinalizando o medidor
a acessar informacdes correlacionadas a uma tira de teste subjacente
particular 10. As informagoes codificadas podem sinalizar o medidor a
acessar dados, mas, sem limitacdo, parametros que indicam o teste
particular a ser realizado, parametros que indicam conexao a uma
sonda de teste, parametros que indicam conexdo a uma tira de verifica-
cao, coeficientes de calibragao, coeficientes de corre¢ao de temperatura,

coeficientes de correcao de pH, dados de correcdo de hematécrito e
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dados para reconhecer uma marca particular da tira de teste.

Adicionalmente para a inveng¢ao, o método revelado pode
ser normalizado através de varios meios para permitir a produgédo em
massa de tiras de teste. Como ilustrado na Figura 11, em certas
modalidades, uma pluralidade de estampas 300 é montada num
cilindro 800. A tinta pode ser aplicada ao cilindro 800 e o cilindro €
avanéado através de uma lamina de substrato 400, estampando a tinta
sobre o substrato para produzir uma lamina de tiras com o padrao de
interesse 850. Dependendo do tipo de material de tinta usado, a
estampa ou cilindro podem exigir re-colocacéo de tinta depois de cada
contato de estampa individual. Em outras modalidades, porém, a
estrutura de estampa poderia receber tinta e aplicada maultiplos vezes a
diferentes substratos, enquanto ainda mantivesse um reservatério de
tinta de tal modo que impressdes individuais multiplas fossem possiveis
antes de reaplicar o material de tinta. De modo semelhante, como visto
na Figura 12, a pluralidade de estampas 300 pode ser montada numa
prensa 900 com uma retaguarda rigida. A tinta pode ser aplicada a
pluralidade de estampas 300, que &, entdo, apertada sobre uma lamina
de material de substrato. Depois da impressao, as tiras com o padrao
de interesse podem ser separadas a partir da lamina de substrato,
produzindo, assim, uma pluralidade de tiras de uma vez e promovendo

a eficiéncia de custos.
Exemplos

A parte seguinte do Pedido proporciona alguns exemplos de
padrdes e camadas quimicas condutoras proporcionadas pelo sistema e
métodos descritos acima. Os padrdes impressos de microcontatos de
acordo com as modalidades da invengao podem ter caracteristicas com
resolucdes espaciais da ordem de 1 micron ou maior. Como exemplo

nao limitativo, elétrodos impressos de contato e as camadas quimicas
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para biossensores, em algumas modalidades, teriam resolugdes espaci-
ais minimas da ordem de 25-1.500 micra e, com maior preferéncia, na

faixa entre aproximadamente 50-1.000 micra.

Nos sistemas e métodos descritos ao longo deste Pedido, a
resolucdo espacial minima do padrao subjacente formado € dependente
de varios fatores. A otimizacdo e a modificagdo de qualquer destes
fatores podem, em tltima instancia, melhorar as dimensées das carac-
teristicas impressas, assim como também a sua resolucao. Por exem-

plo, a resolucdo e a uniformidade das caracteristicas de padrao impres-

2]

as é dependente da qualidade e resolugdo subjacente das caracteristi-

artir do qual a
estampa é fundida. Caracteristicas ou extremidades irregulares nas
caracteristicas de superﬁcie do mestre (produzidas a partir de extremi-
dades fraturas sobre a fotorresisténcia exposta) podem limitar a resolu-
cdo de caracteristica que sera solivel na estampa € sobre a impressao

final.

Além disso, a rigidez da estrutura de estampa pode afetar o
padrio resultante formado. Por exemplo, se as caracteristicas de um
material polimérico que forma a estampa sdo muito macias, a estampa
pode comprimir-se muito apés contato com o substrato, o que leva a

deformacéo e espalhamento indesejavel do material de tinta aplicado.

A compatibilidade do solvente da estampa € outro fator que
pode afetar a resolucéo espacial. Por exemplo, solventes organicos
presentes sobre a tinta podem tender a expandir a estampa, expandin-
do, assim, também indesejavelmente as caracteristicas estampadas

resultantes.

Como outro exemplo, o tamanho de particula subjacente

das substancias condutoras na tinta limita a resoluc¢do espacial minima
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alcancavel para um padrdo. Isto é, as caracteristicas impressas podem

ser ndo menores do que as particulas individuais presentes na tinta.
Impressao de Contato
de Elétrodos de Carbono e Ouro

A Figura 13 é uma vista superior aumentada de uma parte
proximal de um padréo de elétrodo de carbono impresso de contato.
Conforme visto na Figura 13, o comprimento ao longo de uma parte do
padrao de elétrodo de catodo 16 formado através de um processo de
impressdo de contato de carbono é de 0,400 mm. Além disso, um
comprimento exemplificativo de uma regido de elétrodo de anodo
correspondente 18 é de 0,330 mm, com o padrédo nédo condutor espaca-
do no meio exibindo um comprimento de cerca de 0,12 mm. A Figura
14 representa uma vista superior aumentada de uma parte proximal de
um padrio de elétrodo impresso de contato formado de um material de

ouro.

Como procedimento exemplificativo néo limitativo, os elé-
trodos de ouro e carbono foram formados num experimento como se
segue. Foi preparada uma estampa de PDMS usando um agente de
cura de elastdmero de siliconeo e base (Sylgard 184 kit de elastomero de
silicone, disponivel a partir de Dow Corning Corporation) que foram
misturados em conjunto numa relagédo 1:10 e despejados uniformemen-
te sobre mestres de héstia de silicio (Premitec) padronizadas e de
superficie tratada. O material de PDMS resultante foi, entao, cozido a
18 graus Celsius durante duas horas. O material de PDMS curado foi
removido a partir dos mestres e cortado em estampas individuais. Uma
estampa de PDMS foi preparada e cortada como descrito acima. A
estampa foi tratada com plasma de oxigénio (durante mais ou menos 30

segundos) antes de estampagem. As estampas foram, entao, revestidas



10

15

20

25

35/36

com uma camada fina de pasta de polimero de ouro ou de carbono
(C2041206D2, C2000802D2, Gwent Eletronic Materials, Ltd.). Uma
gota de hexana foi usada para reduzir a viscosidade dos materiais de
pasta a um nivel desejado. As estampas foram entintadas e, entao,
colocadas em contato com um substrato de filme de poliéster (Hosta-
phan W54B, disponivel a partir de Mitsubishi) por aproximadamente 15
segundos. A estampa de PDMS foi, entdo, cuidadosamente removida
para revelar as caracteristicas de elétrodo impresso com tinta. As
caracteristicas de elétrodo impressas foram, entdo, cozidas a 18 graus
Celsius por aproximadamente 30 minutos para formar os elétrodos

finais.
Impressao de Contato de Camada Quimica

A Figura 15 é um exemplo de uma camada quimica, tal co-
mo a camada 90 descrita acima no que se relaciona a Figura 3. Como
visto na Figura 15, uma parte de um comprimento da camada quimica

90 exibe um comprimento de aproximadamente 1,95 mm.

Como procedimento exemplificativo néo limitativo, a cama-
da quimica foi formada num experimento como se segue. Uma estampa
de PDMS foi preparada e cortada como descrito acima. A estampa foi
tratada com plasma de oxigénio (durante mais ou menos 30 segundos)
antes da estampagem. Uma tinta compreendendo a solucéo quimica foi
aplicada a estampa com um cotonete de algodao e deixada secar. Uma
solucdo quimica exemplificativa compreendeu: Silwet a 0,05%, Triton-x
a 0,05%, methocel F4M a 0,25%, tampéao de fosfato do potassio a 100
mM, sacarose a 5%, cloreto de hexamina de ruténio a 190 mM e desi-
drogenase da glicose a 5.000 u/ml, pH 7,25. A estampa entintada foi,
entdo, aplicada a uma camada de 30 nm de Au sobre um substrato de
tereftalato de polietileno (PET) por aproximadamente 20 segundos e a

estampa removida. A solugdo quimica foi, entéao, deixada secar, for-
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mando, assim, as caracteristicas impressas finais.

Uma pessoa de capacidade ordinaria na técnica observara
que a presente invencdo é adaptavel para testar qualquer produto de
analise. Esses produtos de analise podem incluir, mas sem limitacao,
glicose, colesterol, lactato, nitrogénio de uréia do sangue, TSH, T4,
produtos farmacéuticos e drogas nao terapéuticas. Deve ser notado que
os procedimentos de impressdo de microéontato e moldagem por
microtransferéncia descritos neste Pedido podem ser somente usados
para a preparagdo de uma camada de elétrodo condutor ou a camada

quimica. Alternativamente, os procedimentos de impressao de micro-
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também ser usados em combinacédo, a fim de proporcionar meios de
teste tanto com uma camada condutora como com uma camada quimi-

ca sobre eles,

Outras modalidades da invencgao serao evidentes para aque-
la pessoa qualificada na técnica a partir de consideragdo do Relatorio.
Descritivo e pratica da invengdo aqui revelada. Pretende-se que o
Relatério Descritivo e os exemplos sejam considerados apenas como
exemplificativos, com um ambito e espirito verdadeiros da invengao

sendo indicados pelas Reivindicagdes seguintes.
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“Meios de Teste de Diagndstico
e Respectivos Métodos de Fabrico”
Reivindicacoes
1 - Meio de Teste de Diagnéstico, caracterizado por que compreende:
pelo menos uma camada de base eletricamente isolante;

um material de tinta eletroativa estampado sobre a camada

de base proporcionando um padrao de elétrodo de interesse; e

uma camada de reativo provida sobre peio menos uma

parte do padrao de elétrodo de interesse.

2 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicagéo 1,
caracterizado por que a tinta eletroativa inclui um material eletroativo
selecionado a partir de um grupo que consiste em: paladio, ouro, prata,

platina, cobre, silicio dopado, carbono e polimeros condutores.

3 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicagéo 1,

caracterizado por que a camada de base ¢ um material termoplastico.

4 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicagéao 1,
caracterizado por que a camada de base compreende tereftalato de

polietileno (PET).

5 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicagéo 1,
caracterizado por que o padrao de elétrodo de interesse compreende
um delineamento de uma estrutura condutora selecionada a partir do
grupo de: elétrodos, contatos elétricos e tragos condutores que conec-

tam um ou mais elétrodos a um ou mais contatos.

6 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicagao 5,
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caracterizado por que os elétrodos sdo selecionados a partir de um
grupo de: uma regido de elétrodo de catodo, uma regiao de elétrodo de

anodo e pelo menos uma regido de elétrodo de deteccdo de enchimento.

7 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicagéo 6,
caracterizado por que os contatos elétricos sdo selecionados a partir de
um grupo de: um contato de elétrodo de catodo, um contato de elétrodo
de anodo e pelo menos um contato de elétrodo de deteccdo de enchi-

mento.

8 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicac¢ao 5,
caracterizado por que os contatos elétricos compreendem uma primei-
ra pluralidade de contatos elétricos disposta mais proxima de uma
extremidade proximal do meio de teste € uma segunda pluralidade de
contatos elétricos disposta mais proxima de uma extremidade distal da

tira de teste.

9 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicagao 8,
caracterizado por cada uma da primeira pluralidade de contatos
elétricos conecta-se a um elétrodo e por que a segunda pluralidade de
contatos elétricos representa um coédigo para apresentagdo a um

medidor.

10 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicacéao 1,
caracterizado por que a camada de reativo compreende substancias
quimicas selecionadas a partir do grupo de: enzimas, mediadores
eletroquimicos, tampdées, ligantes poliméricos, surfactantes, estabiliza-

dores de enzima e indicadores de cor.

11 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicagao 10,
caracterizado por que a enzima na camada de reativo € selecionada a
partir do grupo de: uma enzima tendo a glicose como um substrato

enzimatico e uma enzima tendo colesterol como um substrato enzimati-
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CO.

12 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicagéo 1,
caracterizado por que a camada de reativo é estampada sobre pelo

menos uma parte do padrao de elétrodo de interesse.

13 - Método de Fabrico de Meios de Teste, caracterizado por que

compreende:

proporcionar uma estampa com um padrao de elétrodo de

interesse;

tratar nor nlaema 117mMa cunerficie da estam
tratar por piasina \ina S ceriicig cza csiarl

aplicar pelo menos uma tinta eletroativa na estampa; e

colocar a estampa com pelo menos uma tinta eletroativa em
contato com um substrato de tal maneira que a tinta forma um padréao

de elétrodo sobre o substrato.

14 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacdo 13, caracterizado por que a estampa ¢é preparada a partir de um

mestre com um padrao inverso do padrao de elétrodo de interesse.

15 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacédo 14, caracterizado por que o mestre é feito a partir de uma hostia

de silicio usando técnicas fotolitograficas.

16 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacdo 13, caracterizado por que a estampa ¢ feita a partir de (poli)di-

metilsiloxana.

17 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacao 13, caracterizado por que aplicar pelo menos uma tinta eletroa-

tiva compreende aplicar um material eletroativo selecionado a partir de
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um grupo que consiste em: paladio, ouro, prata, platina, cobre, silicio

dopado, carbono e polimeros condutores.

18 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacao 13, caracterizado por que o substrato compreende um material

de tereftalato de polietileno (PET).

19 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacao 13, caracterizado por que compreende ainda secar a tinta sobre

o substrato cozendo a tinta sobre o substrato.

20 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacao 13, caracterizado por que compreende ainda secar a tinta sobre

o substrato sinterizando a tinta sobre o substrato.

21 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacao 13, caracterizado por que compreende ainda secar a tinta sobre

o substrato iluminando a tinta com luz UV.

22 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cagao 13, caracterizado por que prover uma estampa com um padrao
de elétrodo de interesse compreende formar um padrao elevado que se
projeta a partir de uma superficie inferior da estampa e em que aplicar
pelo menos uma tinta eletroativa na estampa compreende aplicar tinta

apenas no padrao elevado da estampa.

23 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cagdo 13, caracterizado por que prover uma estampa com um padrao
de elétrodo de interesse compreende formar um padrao de depressao
sulcado configurado para receber tinta ao longo de uma superficie
inferior da estampa e por que aplicar pelo menos uma tinta eletroativa
na estampa compreende aplicar tinta apenas no padrido de depressao

sulcado da estampa.
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24 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacdo 13, caracterizado por que compreende ainda proporcionar uma

segunda estampa com um padréo de camada de reativo de interesse;

aplicar pelo menos uma mistura de reativos na segunda

estampa,; €

colocar a estampa com pelo menos uma mistura em contato
com o substrato de tal maneira que a mistura de reativos forma uma
camada de reativo estampado sobre pelo menos uma parte do padrao de

elétrodo sobre o substrato.

25 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacdo 24, caracterizado por que a mistura de reativos compreende
substancias quimicas selecionadas a partir do grupo de: enzimas,
mediadores eletroquimicos, tampdes, ligantes poliméricos, surfactantes,

estabilizadores de enzima e indicadores de cor.

26 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacido 25, caracterizado por que a enzima na tinta reativa € selecionada
a partir do grupo de: uma enzima tendo glicose como substrato enzima-

tico e uma enzima tendo colesterol como substrato enzimatico.

27 - Método de Fabrico de Meios de Teste, caracterizado por que

compreende:

preparar uma primeira estampa com um padrao de elétrodo

de interesse;
tratar com plasma uma superficie da primeira estampa;
contatar a primeira estampa com uma tinta eletroativa;

colocar a estampa com a tinta eletroativa em contato com
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um substrato;

preparar uma segunda estampa com um padrido de camada

de reativo de interesse;
contatar a segunda estampa com uma tinta reativa; e

colocar a segunda estampa com a tinta reativa em contato

com o substrato estampado com a tinta eletroativa,

28 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cagao 27, caracterizado por que a primeira estampa inclui um padréao

de elétrodo condutor proporcionado por um padraoc clcvado gque s

¢}

projeta a partir de uma superficie inferior da primeira estampa e por
que contatar a primeira estampa com tinta eletroativa compreende

proporcionar tinta apenas ao longo do padrao elevado.

29 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacéo 27, caracterizado por que a primeira estampa inclui um padrao
de elétrodo condutor provido de um padrao de depressao sulcado
configurado para receber tinta ao longo de uma superficie inferior da
primeira estampa € por que contatar a primeira estampa com tinta
eletroativa compreende proporcionar tinta apenas ao longo do padrao

de depressao sulcado.

30 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacdo 27, caracterizado por que a primeira e a segunda estampas
compreendem um padrao repetido compreendido de padrées de meios
de teste individual de tal maneira que a aplicacdo da primeira e da
segunda estampas resultam na formagéo de um conjunto ordenado de

meios de teste.

31 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
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cacdao 30, caracterizado por que a primeira e a segunda estampas
compreendem uma prensa sobre a qual é disposta uma pluralidade de
estampas com pelo menos um lado com um padrao de interesse,
ficando o lado com o padrao de interesse virado em afastamento do
centro do dispositivo e por que colocar uma estampa em contato com o

substrato compreende deslocar a prensa em contato com o substrato.

32 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacdo 30, caracterizado por que a primeira € a segunda estampas
compreendem um cilindro em que é disposta uma pluralidade de
estampas com oOs lédos com o padrao de interesse virados em afasta-

mento a partir do corpo de cilindro em que colocar uma estampa em

‘contato com o substrato compreende rolar o cilindro ao longo do subs-

trato.

33 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacdo 27, caracterizado por que compreende ainda secar a tinta

eletroativa sobre o substrato cozendo a tinta sobre o substrato.

34 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacdo 27, caracterizado por que compreende ainda secar a tinta

eletroativa sobre o substrato sinterizando a tinta sobre o substrato.

35 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacdo 27, caracterizado por que compreende ainda secar a tinta

eletroativa sobre o substrato iluminando a tinta com luz UV.

36 - Meio de Teste de Diagnéstico, caracterizado por que compreen-
de:

pelo menos uma camada de base eletricamente isolante;

um material eletroativo sobre a camada de base proporcio-
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nando um padrao de elétrodo de interesse; e

uma camada de reativo estampado provida sobre pelo

menos uma parte do padrao de elétrodo de interesse.

37 - Meio de Teste de Diagndstico, de acordo com a Reivindicag¢éao 36,
caracterizado por que o material eletroativo é selecionado a partir de
um grupo que consiste em: paladio, ouro, prata, platina, cobre, silicio

dopado, carbono e polimeros condutores.

38 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicac¢éo 36,

caracterizado por que a camada de base € um material termoplastico.

39 - Meio de Teste de Diagndstico, de acordo com a Reivindicagao 36,
caracterizado por que a camada de base compreende tereftalato de

polietileno (PET).

40 - Meio de Teste de Diagndstico, de acordo com a Reivindicagéao 36,
caracterizado por que o padrido de elétrodo de interesse compreende.
um delineamento de uma estrutura condutora selecionada a partir do
grupo de: elétrodos, contatos elétricos e tragos condutores que conec-

tam um ou mais elétrodos a um ou mais contatos.

41 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicagao 40,
caracterizado por que os elétrodos sdo selecionados a partir de um
grupo de: uma regidao de elétrodo de catodo, uma regido de elétrodo de

anodo e pelo menos regido de elétrodo de detecgao de enchimento.

42 - Meio de Teste de Diagndstico, de acordo com a Reivindicagao 41,
caracterizado por que os contatos elétricos sdo selecionados a partir de
um grupo de: um contato de elétrodo de catodo, um contato de elétrodo

de anodo e pelo menos contato de elétrodo de detecgdo de enchimento.

43 - Meio de Teste de Diagnodstico, de acordo com a Reivindicagao 40,
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caracterizado por que os contatos elétricos compreendem uma primei-
ra pluralidade de contatos elétricos disposta mais préxima de uma
extremidade proximal do meio de teste e uma segunda pluralidade de
contatos elétricos disposta mais préxima de uma extremidade distal da

tira de teste.

44 - Meio de Teste de Diagnédstico, de acordo com a Reivindicacao 43,
caracterizado por que cada uma da primeira pluralidade de contatos
elétricos se conecta a um elétrodo e por que a segunda pluralidade de
contatos elétricos representa um codigo para apresentagdo a um

medidor.

45 - Meio de Teste de Diagndstico, de acordo com a Reivindicag¢ao 36,
caracterizado por que a camada de reativo estampado compreende
substancias quimicas selecionadas a partir do grupo de: enzimas,
mediadores eletroquimicos, tampdes, ligantes poliméricos, surfactantes,

estabilizadores de enzima e indicadores de cor.

46 - Meio de Teste de Diagnéstico, de acordo com a Reivindicagéao 45,
caracterizado por que a enzima na camada de reativo estampado é
selecionada a partir do grupo de: uma enzima tendo glicose como
substrato enzimatico e uma enzima tendo colesterol como substrato

enzimatico.

47 - Método de Fabrico de Meios de Teste, caracterizado por que

compreende:

proporcionar pelo menos uma camada de base eletricamen-

te isolante;

proporcionar um material eletroativo na camada de base de

maneira a formar um padrao de elétrodo de interesse;
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preparar uma estampa com um padrao de interesse de

camada de reativo;
contatar a estampa com uma mistura de tinta reativa; e

colocar a estampa com a tinta reativa em contato com a
camada de base de tal modo que uma camada de reativo estampado &
formada sobre pelo menos uma parte do padrdo de elétrodo de interes-

ScE.

48 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacao 47, caracterizado por que a estampa compreende um padréao
repetido compreendido de padrdes individuais de camada de reativo de
tal maneira que colocar a estampa em contato com a camada de base
resulta na formacdo de um conjunto ordenado de meios de teste com

camadas de reativo aplicadas.

49 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacdo 48, caracterizado por que a estampa compreende uma prensa
sobre a qual é disposta uma pluralidade de estampas com pelo menos
um lado com um padréo de interesse, ficando o lado com o padrao de
interessar virado em afastamento do centro do dispositivo e por que
colocar uma estampa em contato com a camada de base compreende

deslocar a prensa em contato com a camada de base.

50 - Método de Fabrico de Meios de Teste, de acordo com a Reivindi-
cacdo 48, caracterizado por que a estampa compreende um cilindro em
que é disposta uma pluralidade de estampas com o padrao de interesse
virado em afastamento do corpo do cilindro e por que colocar uma
estampa em contato com a camada de base compreende rolar o cilindro

ao longo da camada de base.
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Resumo - s

A presente revelac;ao relac1ona-se com o fabrlco de meios: de :

teste de dlagnostmo usados para medlr a concentraqao de produtos de

anahse num fluido de amostra.” Mais espec1ficamente a revelac;ao

K relacwna—se com o uso-de um metodo de 1mpressa0 de mlcrocontato ou
' moldagem por mlcrotra.nsferenma para o fabnco de meios de teste de

dlagnostlco . L R , oD
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