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RESUMO

O controle e o monitoramento da vaz&o sdo caracteristicas fundamentais em
determinadas aplicagcbes das plataformas microfluidicas. Nestes sistemas, as
medidas de vaz&o sdo realizadas em canais de dimensdes micrométricas e
usualmente na faixa de107%a 10~ 3litros por minuto. A literatura relata a existéncia de
uma diversidade sensores microfluidicos de vazédo (SMV). Os sensores relatados com
maior frequéncia empregam principios térmicos em seus funcionamentos. As
restricbes associadas aos SMV, tanto os apresentados na literatura quanto os
disponiveis comercialmente, em conjunto com a crescente evolucao dos sistemas
Lab-on-Chip, resultam no aumento da demanda por novos SMV. Este trabalho
apresenta o desenvolvimento de um SMV cujo funcionamento envolve uma
combinagao de principios eletroquimicos e Opticos. O dispositivo mede o tempo de
voo (sigla em inglés - TOF) ao monitorar opticamente uma perturbacao eletroquimica
produzida no fluido que contém uma substancia indicadora de pH (vermelho de fenol).
Na construgdo do SMV foi empregado o PMMA (polimetilmetacrilato) como material
estruturante e filmes adesivos, com espessuras da ordem de micrometros, na
definicdo dos canais microfluidicos. O sistema de controle e aquisicao de dados foi
desenvolvido a partir de uma plataforma de prototipagem eletronica aberta (Arduino
UNO R3). A caracterizagao do SMV foi efetuada medindo o tempo de voo em fungéo
da vazao imposta pelo sistema de bombeamento. Foram utilizados canais com
larguras variando de 1 a 3 mm e alturas entre 75 e 300 wm. A variagao na altura do
microcanal mostrou ter uma maior influéncia sobre a sensibilidade dos dispositivos.
Os SMV desenvolvidos neste trabalho possibilitaram realizar medidas de vazao entre
0,7-150 ul/min, com resolugdes variando de 0,1 ul/min a 10 ul/min. Com base nas
analises dos resultados obtidos no processo de caracterizag&o dos dispositivos, uma
fungdo que correlaciona o tempo de voo com a vazdo imposta no microcanal foi
proposta. Além da vazéo e dos fatores geométricos, esta funcéo leva em consideragéo
outros trés fatores: o tempo de delay (t;), termo de velocidade associado a difusdo na
direcao axial (u,,) € o coeficiente de proporcionalidade entre a velocidade média no
microcanal e a velocidade média do pulso de marcador (c). A validagéo desta funcao
foi realizada através de simulagbes numérica (Excel) e de elementos finitos (Comsol).
A funcao proposta nesta pesquisa se destaca por possibilitar a descrigdo do tempo de
voo de um pulso de marcador em situagdes onde o mesmo nao atinge o topo do canal
(Gz > 1) e também no caso onde os efeitos da difusdo sdo comparaveis a velocidade
de propagacgao (o ~ ugy).



ABSTRACT

Flow rate control and monitoring are key parameters in certain microfluidic platforms
applications. In those systems, flow rate measurements are usually performed in
micrometric channels ranging from 10~ to 10~ 3liters per minute. The literature reports
the existence of a variety of microfluidic flow rate sensors (SMV in portuguese). The
most common being those employing thermal principles of operation. The restrictions
associated with available SMV and the growing Lab-on-Chip systems trends yield the
development of new SMVs. This work presents the development of a SMV whose
operation involves a combination of electrochemical and optical principles. The device
measures the Time of Flight (TOF) by optically monitoring an electrochemical
disturbance produced in the fluid. The polymer PMMA (polymethylmethacrylate) was
employed in the SMV construction as the structural material. Adhesive films with
thicknesses in the order of microns were used to define the channels height and also
for sealing. The control system and data acquisition were developed by mean of an
open source electronic prototyping platform (Arduino UNO R3). The SMV
characterization was performed by measuring the TOF in function of the flow rate
imposed by the pumping system. Initially the relationship between the sensor
dimensions and the measurement sensitivity was investigated. Channels of 1, 2 and 3
mm width and 75 um height were used for characterization. Channels of 3 mm width
and height varying from 75 to 300 um were also used. It was found that the height of
the microchannel has a direct effect on the device sensitivity. The SMV developed in
this work proved to be able to perform flow rate measurements ranging from 0.7 to
150ul/min with resolutions ranging from 0.1 to 10 ul/min. Through the analyses of
results obtained during the devices’ characterization, a function that correlates time of
flight with the imposed flow rate was proposed. Besides flow rate and geometric
factors, this function takes into account three others factors: the delay time (t;), the
axial diffusion velocity (u,,) and the proportionality coefficient between the
microchannel mean velocity and the maker pulse mean velocity (c). The proposed
function validation was performed through numeric and finite element simulations. The
goal of this proposed function is to describe the time of flight in conditions where de
maker pulse does not reach the microchannel top (Gz > 1) and also when the diffusion
effects are comparable to the mean velocity (&t ~ ugy).
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1. INTRODUGCAO

1.1. CONSIDERACOES INICIAIS

A microfluidica € um campo multidisciplinar de pesquisa e tecnologia que
envolve o transporte, o processamento e a anadlise de fluidos em estruturas de
dimensdes micrométricas [1]. Os estudos nesta area viabilizaram o desenvolvimento
de tecnologias que permitem o controle preciso de escoamentos envolvendo valores
muito pequenos de vazdes (mililitros a nanolitros por minuto). Estas tecnologias
microfluidicas, por sua vez, tém contribuido de maneira significativa para o avango em
aplicacdes dentro de diversas areas como a biologia, quimica, medicina, materiais,
dentre outras.

O inicio da microfluidica, na década de 80, foi marcado pelo desenvolvimento
de dispositivos independentes como microbombas, microvalvulas e sensores
microfluidicos de vazdo, que forneceram a base para a manipulacdo precisa e
automatizada de volumes muito pequenos de fluidos. Entretanto, a microfluidica
ganhou grande destaque e passou a ser amplamente difundida com o
desenvolvimento dos primeiros Micro Total Analisys System (uTAS) ou Lab on a Chip
(LOC). Estas plataformas microfluidicas combinam a manipulagao precisa de fluidos
com processos de preparacdo (amostras e reagentes) e sistemas de deteccao,
também em escala reduzida, compondo verdadeiros laboratorios miniaturizados [2].

As plataformas microfluidicas surgem como alternativa aos métodos
convencionais de manipulacéo de fluidos (manuais ou automatizados) utilizados em
laboratorios, oferecendo novas possibilidades. Dentre as principais vantagens citadas
na literatura estdo: as dimensdes reduzidas das plataformas microfluidicas
(portabilidade em alguns casos); o reduzido consumo de reagentes e amostras; a alta
capacidade de paralelizacdo de processos; o reduzido tempo de resposta; alta
sensibilidade; e a possibilidade de automacgéo completa dos processos [3].

Ao longo do desenvolvimento da microfluidica diversos tipos de plataformas
foram propostos e desenvolvidos. Estas plataformas podem ser classificadas de
acordo com principio de condug¢do do fluido no sistema, que pode ser: por

capilaridade, por diferenca de presséo, por for¢a centrifuga, eletrocinética ou acustica
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[2]. A conducéo de fluidos por presséao € o principio mais importante e frequentemente
utilizado nas plataformas microfluidicas. Neste caso, € necessaria a utilizacdo de
sistemas auxiliares como bombas de seringa, microbombas ou reservatorios elevados
(colunas de fluido) no fornecimento de vazao [3].

O monitoramento e o controle da vazéo sao requisitos em grande parte das
plataformas microfluidicas conduzidas por pressao e fundamentais em determinadas
aplicagcbes. Exemplos destas aplicagbes incluem as plataformas microfluidicas
utilizadas na producéo de materiais de dimensdes micrométricas e submicrométricas
como microparticulas, microesferas, microbolhas, microcapsulas [4]. O controle
preciso da vazéo € crucial e influencia diretamente no processo formacao destas
estruturas. Uma pequena variagao na vazéo pode levar a alterac¢des significativa na
forma, taxa de formacdo e na dispersdao em relagdo ao tamanho das estruturas
produzidas [5][6].

Em plataformas microfluidicas aplicadas na citometria de fluxo o
monitoramento continuo dos valores de vazdo é necessario para determinar a
concentracéo de células na solucdo de transporte [7]. O controle preciso da vazao
também possui grande relevancia nas plataformas microfluidicas aplicadas em:
processos de separacao de células, apresentando relagao direta com a eficiéncia do
processo[8][9]; rea¢cbes quimicas controladas, associado ao fornecimento de volumes
precisos de reagentes e a taxa de reacdo em microrreatores [10]; geracéo de
gradientes de concentracéo, influenciando a faixa de concentracdo fornecida pelo
dispositivo [11]; injecao e dosagem precisa de fluidos [12].

Os sensores microfluidicos de vazao (SMV) sdo componentes chave no
monitoramento e o controle da vazdo em sistemas microfluidicos. Estes sensores
podem ser utilizados como dispositivos independentes, quantificando e monitorando
os valores de vazdo em determinados pontos de uma plataforma microfluidica, ou
utilizados em conjunto com atuadores (microbombas ou microvalvulas), formando
sistemas de controle de vazado em malha fechada [12].

O desenvolvimento dos SMV deve levar em consideragcao as caracteristicas
do escoamento em sistemas microfluidicos, o processo de miniaturizagdo
(compatibilidade com as dimensbes dos sistemas microfluidicos) e, em muitos casos,

necessidades especificas das aplicagcbes em que serao empregados (resisténcia
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quimica, biocompatibilidade, etc.). A combinacao de todos estes aspectos é o principal
desafio no desenvolvimento dos SMV [13].

Com a reducgéo nas dimensdes dos sistemas, os fendmenos de superficie
(capilaridade, tensao superficial e forgas viscosas) tornam se mais significativos do
que os fendbmenos de volume (forgas inerciais), conferindo aos escoamentos
microfluidicos caracteristicas distintas dos escoamentos macroscopicos. A principal
delas €& a predominancia do regime laminar. O numero de Reynolds nos sistemas
microfluidicos é tipicamente inferior a 100 [14].

Grande parte dos sensores utilizados na medicdo de vazdo em canais
microfluidicos sdo miniaturizacdes e adaptacdes de métodos macroscépicos, tais
como a anemometria térmica, a forca de arraste sobre elementos méveis e a
velocimetria por imagem de particulas [13]. Porém, com a reducéo de escala alguns
métodos inviaveis na escala macroscoépica, tornam-se acessiveis fornecendo novas
alternativas para a determinagao da vazéo, por exemplo a utilizagdo de medidas de
admitancia elétrica [15].

O desenvolvimento dos métodos para a medicdo de vazdo em sistemas
microfluidicos tem se baseado na busca por sensores que possibilitem medir vazdes
cada vez menores (inferiores a microlitros por minuto), com boa resolu¢do e ampla
faixa de medicado. Atualmente, muitos dispositivos estdo relatados na literatura e
alguns disponiveis comercialmente. Entretanto, a grande e crescente gama de
aplicagcbes em que os sensores de vazao s&o necessarios tem gerado uma demanda
continua de novos tipos de sensores. Além dos parametros de operagdo mencionados
(limite inferior de medida, faixa de medida e resolugéo), a simplificacdo no processo
de construcéo, a facilidade de implementacao, reducéo de custos e a compatibilidade
de dimensdes com as plataformas microfluidicas, sdo algumas das caracteristicas que
ainda necessitam de melhorias.

Inicialmente nessa tese serdo abordados alguns conceitos gerais
relacionados aos sensores microfluidicos de vazdo e também uma revisdo
bibliografica contendo os principais dispositivos e métodos relatados na literatura.
Estas informacgdes servirdo tanto para situar o leitor quanto para definir as lacunas no
estado da arte e, consequentemente, os objetivos dessa pesquisa de doutorado. Na

sequéncia a organizacéo dessa tese é apresentada.

18



1.2. ORGANIZACAO DA TESE

Essa tese foi estruturada na forma de capitulos. O capitulo 1 apresenta uma
breve introdugao sobre o tema abordado na pesquisa de doutorado. No capitulo 2 sédo
apresentas algumas definigdes, os principais pontos do estado da arte relacionado ao
desenvolvimento dos sensores microfluidicos de vazao. No capitulo 3, sdo abordados
pontos especificos relacionados ao método utilizado nessa pesquisa (0 método do
tempo de voo). No final do capitulo 3, ap6s definidas as lacunas no estado da arte,
sdo descritos os objetivos gerais e especificos desta tese. No capitulo 4 sé&o
apresentados detalhadamente todos os resultados obtidos. Neste capitulo,
incialmente s&o tratados pontos relativos ao processo de construgdo dos sensores
microfluidicos de vazdo. Na sequéncia, sdo descritos os detalhes da montagem
experimental utilizada nos testes, dos procedimentos experimentais executados e dos
métodos de analises utilizados. Os testes e as simulagdes realizadas, bem como os
resultados obtidos e as discussdes também sado apresentados no capitulo 4. Por fim,
no capitulo 5 é realizada a conclusao da tese. Todos os livros e artigos, citados em
ordem numérica ao longo do texto, s&o mostrados no capitulo referéncias. Anexos

constam no final dessa tese.
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2. SENSORES MICROFLUIDICOS DE VAZAO

2.1. O QUE E UM SENSOR MICROFLUIDICO DE VAZAO (SMV)?

Um sensor de vazao € um dispositivo que pode conter diversos componentes
e cuja a finalidade é fornecer um sinal elétrico diretamente relacionado a vazao de um
fluido que escoa por um conduto [16]. Esta € uma definicdo geral que serve tanto para
0s sensores aplicados a escoamentos na escala macroscépica, aqui denominados
sensores convencionais, quanto para os sensores microfluidicos de vazao (SMV).

Os SMV séo sensores de vazéo para aplicagdes especificas em escoamentos
laminares, caracteristicos da microfluidica, onde ha predominancia das forgas
viscosas em relagcdo as forcas inerciais (Re < 100). Neste caso, sensores
convencionais que funcionam com base em principios inerciais, como sensores de
deslocamento positivos, sao ineficientes [14].

Os baixos valores assumidos pelo numero de Reynolds e a predominancia do
regime laminar do escoamento estdo diretamente relacionados as dimensdes da
secao transversal do canal, onde a medida de vazéao é realizada, a faixa de vazéo e a
viscosidade dinamica (u) do fluido envolvido. Dentre estas caracteristicas, as
dimensdes dos canais e os valores de vazdes séo utilizados para delinear a diferenca
entre os sensores microfluidicos de vazdo (SMV) e os sensores de vazéo
convencionais. Os critérios e valores apresentados neste trabalho tém como unica
finalidade fornecer um ponto de referéncia ao leitor € ndo a pretensao de estabelecer
limites.

Os SMV séo desenvolvidos para realizar medidas em canais com didmetros
hidraulicos (Dy) inferiores a 200 um [17]. Em geral, sdo microcanais de segéo
transversal retangular, com largura (w) entre 10 um e 2 mm e altura (h) entre 10 um e
500 um [18][19][20]. O comprimento (1) dos microcanais relatados na literatura varia
de milimetros a centimetros, mas estd medida n&o é levada em consideragcdo nos
critérios de classificacdo pois ndo € determinante na definigdo do perfil do
escoamento.

A faixa de vazao na qual os SMV sao empregados envolve valores inferiores

a 10 ml/min [13]. Porém, a maioria dos sensores microfluidicos relatados na literatura
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opera na faixa de vazéo entre 0,1 ul/min e 1000 ul/min. (1 ml/min) Estes valores de
vazao, em geral, estdo abaixo do valor minimo detectavel pelos sensores
convencionais ou sao valores nos quais 0s sensores apresentam uma elevada
impreciséo nas medidas. Em situagcdes que envolvam vazdes acima de 10 ml/min e
canais com valores de diametro hidraulico superiores a 2 mm, 0s sensores
convencionais sdo adequados [21].

A Figura 1 ilustra as informagdes a respeito das dimensdes relevantes dos
canais e dos valores de vazao, destacando os valores que caracteristicos para os
SMV.

10~ 102 10! 10° 10! 103
| | | |y | |
I I I | I I

A 4

mm

v

ml/min

Figura 1— Valores das dimensdes relevantes dos canais e de vazées associadas aos sensores,
com destaque (linha tracejada) nos valores relacionados aos sensores microfluidicos. FONTE:
O autor (2017).

As dimensdes totais dos dispositivos ndo séo utilizadas para classifica-los
como sensores microfluidicos de vazao. Por exemplo, a maioria dos dispositivos
comerciais tem dimensdes grandes se comparadas as das plataformas microfluidicas
(Figura 2). No entanto, trabalhos académicos destacam a necessidade de SMV com
dimensbes totais reduzidas de modo que possam ser integrados as plataformas
microfluidicas sem comprometer a miniaturizacédo das mesmas [22]. Esse é um dos

desafios no desenvolvimento dessa categoria de sensores.
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(F)Jl) Sistemade bombeamento. . (b)
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Plataforma  _+——-*_ : \
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' Reservatério
de liquido

Sensor microfitidico de vazio hiwm -

80 mm

Figura 2 — Em (a) é apresentada uma configuracdo completa contento um sistema de
bombeamento e aquisi¢ao de dados, um reservatério de liquido, o sensor microfluidico de vazao
e a plataforma microfluidica (adaptado da referéncia [23]). Em (b) é mostrada uma foto de um
SMV comercial da empresa Sensirion, destacando as suas dimensées (adaptado da referéncia
[24]).

Os SMV né&o comerciais, relatados em trabalhos académicos, envolvem
dimensdes menores e enfatizam a compatibilidade de dimensdes e a integracdo com
os sistemas microfluidicos. Entretanto, grande parte destes dispositivos desconsidera
0os equipamentos auxiliares, fundamentais para o funcionamento do sensor (ou
método) proposto, como fontes de tensédo, medidores, sistemas épticos, dentre outros,
comprometendo a miniaturizagéo do sistema microfluidico.

As caracteristicas dos fluidos envolvidos no escoamento, da mesma forma
que nos sensores convencionais, influenciam no funcionamento dos SMV. Os
sistemas microfluidicos podem envolver escoamentos de gases ou liquidos. O
presente trabalho tem como foco os SMV aplicados na medida de vazao de liquidos.
Neste caso, os escoamentos ainda podem envolver um unico liquido, dois ou mais
liquidos diferentes em confluéncia num mesmo canal ou ainda liquidos com materiais
em suspensao como microgotas ou microparticulas (goticulas de 6leo ou materiais
biolégicos, por exemplo) [14].

Conhecer as caracteristicas do liquido é fundamental tanto na escolha de um
sensor adequado para determinadas aplicagbes quanto no desenvolvimento de novos
SMV. Em geral, o funcionamento dos SMV é dependente das propriedades fisico-
quimicas dos fluidos, principalmente da viscosidade e das propriedades térmicas

(condutividade e capacidade térmica).
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Outra caracteristica importante em relagdo aos SMV é o tipo de escoamento
envolvido. Os escoamentos em sistemas microfluidicos podem ser estacionarios ou
pulsados (oscilatérios). Nos escoamentos estacionarios a vazao se mantém constante
em relagdo ao tempo enquanto nos escoamentos pulsados a vazédo apresenta uma
dependéncia temporal (periédica ou nado). O tipo de escoamento é definido pelo
sistema de bombeamento utilizado. Nas plataformas microfluidicas conduzidas por
pressao os sistemas de bombeamentos mais utilizados sdo as bombas de seringa
(infusédo), as microbombas e os reservatorios elevados (colunas de fluido) [2].

As bombas de seringa sdo dispositivos robustos, precisos e capazes de
fornecer vazbées em uma ampla faixa de valores. Também s&o dispositivos de
comportamento bem conhecido e de ampla disponibilidade comercial. Estas
caracteristicas certamente contribuiram para o fato das bombas de seringa serem
amplamente utilizadas na microfluidica. Entretanto, o escoamento pulsado associado
ao bombeamento pode afetar negativamente alguns sistemas microfluidicos sensiveis
a pequenas variagbes na vazao. Este € o caso das plataformas de producéo de
microgotas, onde o escoamento pulsado contribui para a polidispersao no tamanho
das estruturas produzidas [25] e também dos sensores microfluidicos de vazéo

podendo resultar em imprecisées nas medidas.

2.2. FUNCIONAMENTO

A maneira mais pratica e amplamente utilizada nos SMV para determinar a
vazao é utilizando a medida da velocidade (média) associada ao escoamento [13].
Conhecida a area da sec¢éo transversal (4) e a velocidade média (i), num determinado
ponto do microcanal, a vazéo volumétrica (Q) pode ser calculada pela equagao a

seqguir:

Q=]udA=ﬂA (1)
A
Onde
T
u=—\|u
AA
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Para determinar a velocidade s&o utilizados transdutores. No entanto, a
velocidade nédo é determinada diretamente. Os transdutores medem grandezas
associadas ao escoamento que possuem relacdo com a velocidade. Estas grandezas
podem ser associadas a interac¢des diretas entre o fluido e o transdutor ou a interacdes

entre um sinal gerado no escoamento, na forma de marcadores, e o transdutor.

2.2.1. Classificagao

Os SMV séo classificados de acordo com o principio utilizado nas medidas de
vazao que podem envolver grandezas: térmicas, mecanicas, Opticas, elétricas e
eletroquimicas (Figura 3). Cada uma destas classes pode apresentar diferentes
métodos de operacgdo. Por exemplo, os SMV térmicos possuem trés métodos mais
comuns: a anemometria (fio ou filme aquecido), a calorimetria e o tempo de voo (sigla
em inglés TOF, time-of-flight) [26][27].

| Anemometria | Elemento movel Marcadores Marcadores Impedancia
(cantilever) TOF moleculares
Diferenga de pressdo =
TOF (membranas) Reagdes de

Método reducdo/oxidacdo
: | Doppler |
| Multimodo I | Coriolis |

I Hibridos

Figura 3 — Classificagdo dos SMV segundo os principios envolvidos nas medidas da vazao.
FONTE: O autor (2017).

Além da classificacdo quanto ao principio de funcionamento, os sensores
microfluidicos de vazédo podem ser classificados como obstrutivos ou ndo-obstrutivos
em relacdo a influéncia dos mesmos na resisténcia hidraulica do sistema. Sensores
obstrutivos introduzem uma resisténcia hidraulica® adicional e significativa ao sistema

microfluidico, podendo resultar em alteracdes nas caracteristicas do escoamento.

1 Nas plataformas microfluidicas conduzidas por press3o, valores elevados de resisténcia hidraulica
resultam na necessidade de utilizar pressdes mais elevadas. Em determinados casos, o aumento na pressao
requerida para manter um determinado valor de vazao, devido ao aumento na resisténcia hidraulica do sistema,
€ alto a ponto de inviabilizar a utilizagdo do sensor.
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Para os nao-obstrutivos, essa resisténcia adicional € pouco significativa, sendo
desprezivel em alguns casos, 0 que torna essa classe de sensores mais interessante
para a maioria das aplica¢des [13].

As propriedades do fluido e do escoamento, bem como o principio utilizado
na medigao e principalmente os aspectos relacionados a construcao dos dispositivos,
sdo fatores que definem as caracteristicas de funcionamento dos SMV. As
caracteristicas de funcionamento, ou especificagdes, sdo especialmente uteis no
processo de comparag¢ao de desempenho entre dispositivos. No caso dos SMV, as
caracteristicas relatadas com maior frequéncia na literatura, a titulo de comparacoes,
sdo: a faixa de medicdo da vazdo [28][29][30] - com énfase no limite inferior de
medicao e na amplitude da faixa; a resolucao (variagdo minima detectavel na medida);
a repetitividade (precisao); a exatidao e o tempo de resposta [31][32].

Algumas caracteristicas adicionais destacadas com importantes para o
sucesso da aplicagdo dos SMV incluem: a compatibilidade de dimensdes e facilidade
de integracdo com sistemas microfluidicos [33]; a utilizagdo de processos de
fabricagcado simples [34] [35] e utilizando materiais de baixo custo [36]; procedimentos
simples e baixa necessidade de equipamentos auxiliares para aquisi¢ao e analises de

dados.
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2.3. ESTADO DA ARTE

Nessa sec¢ao do trabalho serdo apresentados os principais SMV relatados na
literatura desde o inicio do seu desenvolvimento. O objetivo € apresentar de forma
breve as caracteristicas do funcionamento e as principais vantagens e desvantagens
associadas a cada categoria de sensores. Ha um destaque para os sensores térmicos
€ mecanicos, por serem 0s mais estudados e servirem de base para muitos dos
dispositivos recentes. No anexo | deste trabalho encontra-se uma tabela com os
principais sensores microfluidicos de vazéo apresentados na literatura e algumas de

suas caracteristicas.

2.3.1. SMV térmicos

Desde o desenvolvimento dos primeiros SMV na década de 80 até os dias
atuais, a categoria dos sensores que utilizam principios térmicos tem sido a mais
estudada e relatada na literatura. Os SMV térmicos sao classificados com base no
método de funcionamento sendo os trés principais a anemometria de filme aquecido
(hot-film), a calorimetria (ou difusdo térmica) e o tempo de voo (TOF) [26]. Estes
métodos envolvem a transferéncia de calor, por convecgéo forgada, entre um
componente resistivo (fio ou filme) aquecido, denominado aquecedor, e o fluido que

escoa nas suas proximidades.

Aquecedor-sensor

Liquido

»

Microcanal

Figura 4 - llustragdo do principio de funcionamento de um SMV térmico que utiliza o método
anemométrico. FONTE: O autor (2017).

No método denominado anemometria de filme aquecido, o componente
resistivo é aquecido continuamente, com a passagem de uma corrente elétrica, e a
sua temperatura € monitorada (Figura 4). Esta temperatura depende da taxa de
transferéncia de calor entre o aquecedor e o fluido, que por sua vez esta relacionada
com a velocidade do escoamento. A temperatura é determinada através das medidas
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de resisténcia elétrica ou tensdo sobre o aquecedor. Neste caso o componente
resistivo € ao mesmo tempo aquecedor e sensor de temperatura [37].

No método denominado calorimetria, o elemento resistivo também & aquecido
continuamente e sao utilizados pelo menos dois sensores de temperatura, um
posicionado antes e outro apds o aquecedor, conforme a Figura 5. Este método leva
em consideragao a simetria do perfil de temperatura ao redor do aquecedor. Em uma
situagao onde nao ha escoamento do fluido, devido ao perfil simétrico da transferéncia
de calor, ambos os sensores de temperatura registram valores iguais. Quando ha
escoamento de fluido pelo canal é observada uma assimetria no perfil da temperatura
ao redor do aquecedor, associada a velocidade do escoamento. A velocidade do
escoamento, e consequentemente a vazdo, pode ser determinada com base nas
diferencas de temperatura registradas pelos sensores. Esse método, ao contrario da
anemometria, possibilita realizar medidas de vazdo em ambos os sentidos de

escoamento.

Sensor 1 Aquecedor Sensor 2

Sensor 1

Liquido
—

| Aquecedor

Sensor

T

Figura 5 — Acima uma ilustragao do principio de funcionamento de um SMV térmico que utiliza
o método calorimétrico. FONTE: O autor (2017). Abaixo uma imagem dos componentes de um
SMV térmico real (adaptado da referéncia [36])
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O método denominado tempo de voo (TOF) utiliza pelo menos um sensor de
temperatura posicionado apds o aquecedor. A transferéncia de calor do aquecedor
para o fluido, neste caso, nao é realizada de maneira continua, mas sim na forma de
um pulso de curta duracdo temporal. A variagdo de temperatura, gerada pela
transferéncia de calor, percorre o canal no sentido do escoamento sendo detectada
na forma de um pulso térmico pelo sensor de temperatura (Figura 6). O tempo
necessario para que um pulso térmico gerado no aquecedor percorra uma distancia
conhecida ao longo do canal € monitorado. Essa informacéo €& utilizada para
determinar a velocidade média em um trecho do canal possibilitando a obtencéo do

valor da vazao.

Aquecedor

\ ’ Escoamento
e 4

Escoamento

—

Figura 6 - llustragdo do principio de funcionamento de um SMV térmico que utiliza o método
tempo de voo (TOF). FONTE: O autor (2017).

A anemometria de filme aquecido € o método de operagdo mais simples e foi
empregado em um dos primeiros trabalhos relacionados aos SMV, apresentado em
1985 [38]. Além da simplicidade, outra caracteristica de destaque é a amplitude da
faixa de vazao associada a este método [39][40]. A aplicagdo deste método é mais
frequente em medidas de vazdes superiores a 10 ul/min se estendendo a 500 ul/min
[41][42].

O método denominado calorimétrico se destaca por apresentar alta
sensibilidade e boa resolucdo em medidas envolvendo valores muito pequenos de
vazao. Entretanto, apresenta uma amplitude de faixa de vazéo inferior a dos outros
métodos térmicos (considerando sistemas com dimensdes similares). Sao relatados

na literatura dispositivos com resolugdes de até 5 nl/min, por outro lado, estes
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dispositivos apresentam uma limitada amplitude na faixa de vazao compreendendo
valores entre 50 nl/min a 2 ul/min, por exemplo [43]. A aplicagdo deste método é
mais frequente em medidas de vazdes entre 0,03 ul/min e 30 ul/min [44][45].

Os SMV térmicos desenvolvidos para medidas muito baixas de vazao
(inferiores a 1 pul/min) e com resolugbes da ordem de nl/min, ttm como pontos
desfavoraveis a necessidade de utilizar canais de dimensées muito reduzidas [22],
gerando um aumento na resisténcia hidraulica do sistema, e a necessidade de
utilizacdo de componentes suspensos e cavidades para isolamento térmico, que
tornam o processo de fabricacdo complexo [46].

O método menos explorado nos SMV térmicos é o tempo de voo. Este método
se destaca pela sua menor dependéncia das propriedades térmicas dos fluidos em
relacéo aos outros métodos (anemometria e calorimetria), o que resulta em uma maior
facilidade de calibragdo do sensor [47]. Entretanto, como requer pulsos envolvendo
temperaturas mais altas, este método € mais indicado para vazées maiores no intuito
de evitar um aquecimento indesejado do dispositivo. A aplicagado desse método é mais
frequente em medidas de vazdes entre 5 e 500 ul/min [47]-[50].

As caracteristicas de funcionamento como a vazdo minima detectavel,
amplitude da faixa de vazdo e a resolucdo de medida dos sensores térmicos,
envolvendo qualquer um dos referidos métodos, também sao dependentes de fatores
geomeétricos dos dispositivos como a largura e altura do canal e a distancia entre os
componentes (aquecedores e sensores de temperatura). Diversos trabalhos, tanto
tedricos quanto experimentais, tém sido realizados buscando a otimizagcéo destes
fatores geométricos [29], [42], [51], [52].

Levando em consideragcdo que as caracteristicas de funcionamento
dependem tanto dos métodos empregados quanto dos fatores geométricos dos SMV,
alguns trabalhos propuseram a construcao de dispositivos que utilizam arranjos com
multiplos aquecedores e sensores de temperatura ao longo de um microcanal. Essa
configuragéo possibilita selecionar diferentes distancias entre os componentes
(aquecedores e sensores) e operar utilizando diferentes métodos em um mesmo
dispositivo [45], [49], [53]. Esse tipo de SMV térmico, denominado neste trabalho de
multimodo, possibilita explorar as vantagens de cada um dos métodos citados e tem
sido utilizado principalmente para obtengdo de uma maior amplitude de faixa de

vazao. Um exemplo é apresentado no trabalho de Meng e colaboradores. onde o SMV
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térmico desenvolvido (Figura 7) possibilita selecionar entre os métodos anemometria,

calorimetria e TOF e operar em diferentes faixas de vazées [37].

Superior

(b)

Membrana Sensor

de Parilene

Conector

Figura 7 — Em (a) é apresentada uma imagem de um SMV térmico multimodo e em (b) um
desenho esquematico do referido dispositivo (adaptado da referéncia [41])

De modo geral, os SMV térmicos apresentam vantagens como a nao
utilizacdo de pegas moveis e boa compatibilidade dimensional com sistemas
microfluidicos, sendo facilmente integraveis aos mesmos. Dentre as desvantagens
estdo a deriva (drift) nas medidas ao longo do tempo de operagcdo, devido a
degradacao dos transdutores, e a necessidade de caracterizacao (e calibragdo) do

sensor de acordo com as caracteristicas térmicas do fluido analisado.

2.3.2. Sensores comerciais

Dentre os SMV disponiveis comercialmente ha uma predominancia na

utilizacado do principio térmico. Em relacdo aos métodos, os sensores comerciais
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utilizam principalmente a calorimetria e a anemometria. A configuragdo mais comum
envolve um aquecedor e dois sensores, localizados respectivamente antes e depois
do aquecedor, dispostos ao longo do canal [13]. No anexo | deste trabalho encontra-
se uma tabela com os principais sensores microfluidicos de vazado comerciais
disponiveis atualmente no mercado e algumas de suas caracteristicas.

Uma caracteristica de destaque dos SMV térmicos comerciais é a utilizagcéo
de capilares de secgao transversal circular na condugéo dos fluidos ao invés dos
microcanais com secdo retangular, frequentemente utilizados em trabalhos
académicos. Os capilares séo preferencialmente feitos de materiais que apresentam
boa condutividade térmica e resisténcia quimica. Dentre os mais comuns estao o ago
inoxidavel, a silica fundida, o PEEK (Polyether ether ketone) e o Quartzo [43], [54]. O
diametro interno dos capilares varia entre 25 um e 1,8 mm, dependendo da faixa de

vazao caracteristica do SMV (tipicamente entre 0,05-5000 ul/min) [23].

Sensor Aquecedor Sensor

o | — 0] —

>

/Pasta térmica’,
o [, Omponente !
H LS Y

\J .~ o

Dispositivo semicondutor

Figura 8 — llustragao da configuragdao de um SMV térmico comercial. FONTE: O autor (2017).

A Figura 8 ilustra o funcionamento de um SMV térmico descrito na patente
US6813944 B2 (2004), pertencente a empresa Sensirion AG [55]. Neste caso, o
aquecedor e 0s sensores sdo integrados em um dispositivo semicondutor e este é
acoplado a parte externa de um capilar. Para otimizar o contato térmico entre os
componentes (aquecedor e sensores) sao utilizadas camadas adesivas ou pastas
com alta condutividade térmica. O fato dos componentes ndo estarem em contato
direto com o fluido evita a formacgédo de camadas de passivagédo e possiveis danos
aos mesmos. Um SMV com caracteristicas similares ao da referida patente é

apresentado no trabalho de Weiping e colaboradores [54].
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2.3.3. SMV mecéanicos

O principio de funcionamento de um SMV mecanico, envolve a interacao entre
o fluido e uma estrutura mecanica colocada sob a influéncia do escoamento. A
deformacéo resultante da acéo da forga de arrasto sobre a estrutura é diretamente
correlacionada com a velocidade do escoamento. Esse método foi proposto como
uma alternativa aos métodos térmicos com a vantagem de n&o alterar as propriedades

dos fluidos devido a variagdes na temperatura [56].

2.3.3.1. Elemento moével (Cantilever)

Um exemplo de estrutura mecanica utilizada é o cantilever. Essa estrutura é
colocada perpendicular ao escoamento e deflete em funcdo da forca de arrasto.
Diferentes técnicas tém sido propostas para medir esta deflexao e incluem a utilizagéo
de transdutores piezoresistivos (Figura 9a) [56] e, em alguns trabalhos mais recentes,
a utilizac&o de principios 6pticos. No trabalho de Liem & Wollmer utilizou-se uma fibra
optica modifica como cantilever (Figura 9b). A variagao da intensidade de um feixe de
luz que atravessa pelo interior da fibra e chega a um detector é utilizada para
determinar a deflexao [28]. Ja no trabalho de Noeth e colaboradores, a deflexdo do
cantilever é determinada utilizando um feixe de laser que refle sobre uma superficie
acoplada ao cantilever. O feixe refletido é detectado por um fotodiodo sensivel a
posicao e sua variagao é correlacionada com a deflexdo do cantilever (Figura 9c) [57].

Os SMV mecéanicos se destacam pela linearidade no processo de transducao,
pelo reduzido tempo de resposta e pela ampla faixa de vazao [57]. Por outro lado, esta
categoria de dispositivos apresenta baixa sensibilidade, comprometendo a resolugao
nas medidas de vazdo. Para os SMV mecanicos, na maioria dos casos, a menor
variacao de vazéo detectavel é proxima a 2 ul/min [58], enquanto para os SMV
térmicos esse valor pode chegar a 5 nl/min. Com base nesta limitacdo os SMV
mecanicos sao aplicados em sistemas envolvendo vazdes superiores a 5 ul/min.

O SMV apresentado no trabalho de Noeth e colaboradores € uma excecéao e

possibilita realizar medidas com resolugao de 3 nl/min. O ponto negativo deste
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dispositivo é seu elevado carater obstrutivo que pode inviabilizar sua utilizagdo com
sensor de vazao em determinadas aplicagbes? [59].

A utilizagdo de pecgas moveis, o complexo processo de fabricagéo, a influéncia
da viscosidade do liquido no funcionamento (relagcédo com a forga de arrasto) e a
propensédo a falhas na presenca de material particulado sdo fatores que podem

restringir a utilizacao desse tipo de sensor [60].

(a) Cantilever |

I Suporte mecédnico

N
AN\

Conexdes fluidicas

(c) Laser ' PSD

Figura 9- llustragdes e imagens de diferentes SMV mecéanicos (adaptados das referéncias [56],
(28] e [57])

2 No trabalho de Noeth e colaboradores (2011) os autores propuseram um dispositivo para medicdo
de vazdo. Entretanto no trabalho publicado pelos mesmos em 2013 [59], devido ao grande cardter obstrutivo do
dispositivo, os autores propuseram o mesmo dispositivo como um medidor de flutuagdes nos valores de vazao,

aplicavel em calibragdes de sistemas de bombeamento.
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2.3.3.2. Sensores de vazao por presséao diferencial

Devido ao fato do escoamento em microcanais ser predominantemente
laminar, a diferenca de presséo ao longo de um canal, com dimensdes da secgao
transversal constantes, € proporcional a velocidade do escoamento e pode ser

expressa da maneira a seguir [13]:

Ap = 32% i, (3)
onde L é o comprimento do canal, D, é o didmetro hidraulico®, u € a viscosidade
dindmica e u é a velocidade média do escoamento. Essa relacdo direta entre a
diferenca de pressao entre dois pontos e a velocidade é utilizada em certos tipos de
SMV denominados sensores de pressao diferencial. Nesse caso, sao utilizados dois
transdutores de pressao posicionados ao longo do microcanal.

Um dos primeiros SMV a utilizar este método para medigdo de vazbées em
liquidos foi apresentado no trabalho de Boillat e colaboradores, em 1995 [61]. O SMV
desenvolvido utilizava transdutores piezoresistivos e era capaz de medir vazdes entre
0,8 e 330 ul/min com uma resolugao de aproximadamente 1 ul/min Figura 10 a).
Outros trabalhos utilizaram configuragbes semelhantes mas transdutores diferentes
como membranas capacitivas [62] e materiais piezelétricos [63] (Figura 10 b-c). O
sensor apresentado por Kuoni e colaboradores era capaz de detectar vazdes entre

0,5 e 5 ul/min com uma resolugéo de 0,5 ul/min (Figura 10 c) [63].

44 . ~ . , ~
5D, = - onde A é a area da segdo transversal e P é o perimetro da se¢do transversal do conduto.
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Figura 10 - llustragdes e imagens de diferentes SMV mecénicos (adaptados das referéncias
citadas no texto)

Posteriormente, na busca por sensores capazes de realizar medidas de
vazbes ainda menores e com melhor resolugdo, transdutores mais sensiveis e
baseados em diferentes principios foram propostos, dentre eles: a utilizagcao de bolhas
como transdutores de pressao (Figura 10 d) [33] e a utilizacdo de medidas dpticas de
interferéncia para monitorar a deformacédo das membranas (Figura 10 e) [35][3]. Em
um trabalho mais recente, realizado por Cheri e colaboradores, o processo de
transducgéo de presséo foi realizado monitorando-se o deslocamento de membranas
finas de PDMS utilizando interferometria de Fabry-Perot. Neste trabalho, foram
relatadas medidas de vazdes entre 1 — 10 ul/min com uma resolugéo de 0,08 ul/min.
Entretanto, estes métodos 6pticos envolvem um complexo processo de aquisicéo de
dados [3].

De modo geral, os SMV de pressao diferencial sdo aplicados em vazbdes
superiores a 1 ul/min, se destacando pela linearidade do sinal obtido e pela reduzida

influéncia nas propriedades fisico-quimicas do fluido (pouco invasivo). Dentre as
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desvantagens estdo a forte dependéncia da sensibilidade do sensor com a
viscosidade do fluido [61], a necessidade de canais de restricdo de escoamento
(aumento na resisténcia hidraulica) e fabricacdo complexa associada aos elementos

moveis.

2.3.3.3. SMV Coriolis

Além dos SMV térmicos, outra categoria de sensores de vazéo aplicaveis a
microfluidica e que também dispde de versdes comerciais, sdo 0s sensores de vazao
que utilizam o principio de Coriolis. Estes sensores, denominados micro Coriolis, séo
versdes miniaturizadas e adaptada dos analogos macroscopicos.

Uma das configuragdes possiveis dos SMV micro Coriolis, envolve um tubo
de forma retangular colocado para oscilar em torno de um determinado eixo. A Figura
11, ilustra o funcionamento de um dispositivo no qual o tubo oscila em torno do eixo-
x. A passagem de um fluido pelo interior do tubo resulta no surgimento de uma forga
inercial, denominada Forgca de Coriolis, na direcdo do eixo-z. Esta forca, por sua vez,
faz com que o tubo realize um movimento oscilatério em torno do eixo y. A amplitude
desse movimento, resultante da Forga de Coriolis, é proporcional a vazédo massica no
interior do tubo [64][65]. Estes dispositivos também podem realizar medidas de

densidade do fluido e desta forma a vazao volumétrica pode ser determinada.

.00 lﬂ—|=

Figura 11 — Em (a) é ilustrado o principio de funcionamento de um sensor de vazao que utiliza o
efeito Coriolis e em (b) é mostrada uma imagem de um sensor microfabricado, para aplicagoes
em microfluidica e que utiliza o mesmo principio (Adaptado da referéncia [64]).

Alguns trabalhos relataram o desenvolvimento de SMV micro Coriolis capazes
de realizar medidas de vazbes entre 0,033 e 18 ul/min [64][65]. Ja os dispositivos

disponiveis comercialmente sdo capazes de realizar medidas de vazdes entre 0,8 e
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3300 ul/min. A principal vantagem desse método é a reduzida dependéncia das
propriedades (viscosidade, condutividade térmica, etc) dos fluidos envolvidos nas
medidas. Este método também estd associado a uma ampla faixa de vazdo com
precisdo e repetitividade superiores aos SMV térmicos comerciais. Como
desvantagens destacam-se a complexidade na fabricagdo e as grandes dimensdes

dos dispositivos Figura 12.

.Af

T———

Figura 12 —Imagem de um pesquisador com um SMV micro Coriolis em maos (Imagem adaptada
do site do fabricante [66]).

Os estudos relacionados aos sensores térmicos e mecanicos predominaram
até por volta do ano 2000. Posteriormente, observa-se um crescimento no numero de
estudos propondo novos principios de funcionamento para os SMV que incluem:
medidas elétricas, utilizagdo de marcadores, medidas eletroquimicas e hibridos
(combinacdo de mais de um principio, por exemplo térmico e Optico). O
desenvolvimento de SMV utilizando estes outros principios tem como principal
motivagdo a necessidade de superar as desvantagens associadas aos SMV térmicos
e mecanicos e também suprir demandas de aplicagbes especificas, nas quais estes
ndo séo adequados (em plataformas microfluidicas para aplicagbes bioldgicas, por

exemplo).

2.3.4. SMV elétricos

Alguns SMV relatados na literatura utilizam medidas associadas a

propriedades elétricas do sistema na determinagdo da vazdo. Um exemplo que se
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enquadra nessa categoria foi apresentado por Collins & Lee, em 2004. O principio de
funcionamento deste sensor relaciona a velocidade de escoamento de um liquido
(eletrdlito) com a dupla camada elétrica (sigla em inglés EDL) formada na interface
eletrodo-liquido (Figura 13 a). O monitoramento da dupla camada elétrica é realizado
através da medida de admitancia elétrica do sistema. Nesse trabalho foi demonstrada
a capacidade do dispositivo de medir vazdes entre 0,05 e 35 ul/min com uma
resolucdo minima igual a 0,05 ul/min. Entretanto a aplicagdo deste método se

restringe a escoamentos envolvendo fluidos com alta condutividade elétrica [15].

(a)

6.0.0.0.0.0.0

Entrada

—
—
—
-
—

L — | 4 — 4
| | | | |
Resisténcia 0 canal
3 Liquido condutivo
m Eletrodo

Figura 13 - llustragao de principios de funcionamento de SMV que utiliza (a) medidas elétricas
de admitdncia e (b) de variacdo de resisténcia elétrica associada a composig¢ao do fluido.
Adaptados respectivamente das referéncias [13] e [27].

Outro exemplo de SMV baseado em medidas elétricas foi relatado no trabalho
de Yu e colaboradores, em 2012. O principio de funcionamento deste sensor leva em
consideragao a variagéo da resisténcia elétrica em um ponto do microcanal, contendo
um par de eletrodos em contato com o fluido, gerada pela passagem de um

“segmento” de fluido com condutividade elétrica diferente a do fluido principal (Figura
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13 b). A variagdo da resisténcia elétrica € monitorada através de medidas de
impedancia do sistema e a vaz&o é determinada com base no tempo de passagem do
segmento de fluido condutor pelos eletrodos. Apesar dos autores citarem este
dispositivo como um SMV, o mesmo foi desenvolvido com o objetivo de medir o
volume de liquido que passa pelo sistema. Neste caso, ndo foram relatados valores
referentes a faixa de vazéo ou resolugao, apenas a caracterizacdo com relacao a
capacidade do dispositivo em medir com precisdo pequenos volumes de liquidos (~10
ul) [27], [67].

2.3.5. Utilizagdo de Marcadores

Outra alternativa em relagcao aos principios mencionados é a utilizagéo de
marcadores no escoamento dos liquidos. No presente trabalho s&o denominados
marcadores qualquer substancia na forma de particulas, moléculas ou ions que
injetados no escoamento de um liquido possam ser detectados por sensores
(transdutores) especificos e utilizados na determinagdo da velocidade associada ao
escoamento. Alguns SMV foram propostos e desenvolvidos utilizando este principio.
Os tipos de marcadores relatados na literatura incluem: ions (H*), moléculas (0, ,0H™,
etc.), corantes (tintas termo sensiveis), bolhas de gas e microesferas (fluorescentes).
Dentre as vantagens associadas a este principio estdo a ndo dependéncia de
processos térmicos nem de pecgas moveis, o que implica diretamente na simplificagao

do processo de fabricagdo do SMV.

2.3.5.1. Eletroquimicos

Os marcadores eletroquimicos sao substancias (ions ou moléculas) injetadas
no fluido através de reagdes eletroquimicas. A variagdo na concentragdo destas
especies quimicas em uma dada parte do microcanal € monitorada e correlacionada
com a velocidade de escoamento.

Um dos primeiros registros da utilizacdo de marcadores eletroquimicos em
SMV data de 1991 e foi realizado por Richter e colaboradores. Neste trabalho, ions
gerados no fluido, através da aplicagdo de uma tensao de 300 V (corrente continua),
foram utilizados como marcadores. A diferenca de tempo (tempo de voo) entre a

geracéao dos ions em um eletrodo (Figura 14 a) e a detecgéo de um pico de corrente,
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registrado no momento em que estes ions chegavam a um dos coletores, esta
relacionada com a velocidade de escoamento e consequentemente com a vazao do
fluido. Foram relatadas vazdes na faixa de 8 - 42 ul/min com resolugao estimada de
5 ul/min. A utilizagdo de valores relativamente altos de tensdo e a dependéncia da
condutividade elétrica do fluido sdo pontos negativos associados ao dispositivo
proposto neste trabalho [68].

Em 2002, Wu e colaboradores apresentaram um sensor com funcionamento
semelhante ao descrito acima, entretanto utilizando especificamente moléculas de
oxigénio como marcadores. Nesse caso, a geragao das moléculas de oxigénio ocorre
por eletrélise e sensores amperométricos sdo utilizados para detectar a variagao na
concentracédo de oxigénio no escoamento (Figura 14 b). A tenséo aplicada nos
eletrodos, para geragédo de moléculas oxigénio, foi de 2 V e na forma de um pulso de
duracao temporal igual a 100 ms. O dispositivo desenvolvido nesse trabalho se
mostrou apto a medir vazdes entre 1 e 15 ul/mincom uma resolu¢do minima estimada
em 1 ul/min [69].

Poghossian & Yoshinobu, em 2003, utilizaram como marcadores ions H+,
produzidos por eletrélise, e a alteracdo nas concentragdes destes ions eram
detectadas por sensores de pH (ISFET) colocados ao longo do canal, no sentido do
escoamento (Figura 14 c). A faixa de vazao relatada para este sensor foi de 100-600
ul/min com uma resolucgéo estimada em 5 ul/min. Este dispositivo apresenta um ponto
desfavoravel relacionado a dificuldade de integracao dos sensores ISFET ao canal
microfluidico [32].

Também foi relatado na literatura o uso de solugbes liquidas com
composi¢des quimica especificas no processo de medicao de vazdes em microcanais.
Nesse caso, uma determinada substancia € misturada a um fluido principal. Uma
excitacdo externa gera uma variacdo de alguma propriedade da substancia
adicionada, como a concentragdo ou alguma propriedade éptica, por exemplo. Essa
variacdo de propriedades, por sua vez, € utilizada como um sinal no processo de
medic&o da velocidade associada ao escoamento. A substéncia adicional contida na

solugéo faz o papel do marcador.
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Figura 14 — llustragdes de alguns SMV que utilizam marcadores eletroquimicos (a) referente ao
trabalho de Richter e colaboradores [68], (b) referente ao trabalho de Wu & Sansen [69] e (c)
referente ao trabalho de Poghossian & Yoshinobu [32] (adaptados).

Em 2004, Amatore e colaboradores empregaram uma solugdo aquosa
contendo Hexamina de Ruténio (1) Ru(NH3)}3. Esta substancia foi escolhida devido
a sua reversibilidade nos processos de oxidagdo e reducgdo. Neste trabalho a
Hexamina de Ruténio (lll) contida na solugdo € submetida a uma reacao de reducéo
ao passar por um eletrodo, denominado gerador (ou emissor), resultando numa
variagdo de concentracdo. Em seguida, ao passar por um segundo eletrodo,
denominado coletor (Figura 15 a), ocorre uma reagdo de oxidagcdo da substancia
anteriormente reduzida. A variagdo de corrente elétrica no coletor, associada ao

processo de oxidagdo, é monitorada. Utiliza-se a diferenca de tempo (tempo de voo)
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entre o pulso de tensdo que gera a reducédo da espécie quimica e a variagcao de
corrente elétrica detectada no coletor para determinar a velocidade média de
escoamento no microcanal. A faixa de vazao relatada neste trabalho foi de 0,3 - 7,8

ul/min, com uma resolucdo minima estimada em 0,5 ul/min [19].
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Figura 15 — (a) llustracdo do processo de oxidagdo e redugdo da Hexamina de Ruténio (lll)
utilizada em um SMV desenvolvido por Amatore e colaboradores [19] e (b) simulagado por método
de elementos finitos realizada no trabalho de Kjeang e colaboradores [70], adaptados.

Em 2007, Kjeang e colaboradores também utilizaram uma solu¢do contendo
Hexamina de Ruténio (lll). Entretanto, a velocidade de escoamento foi correlacionada
com a taxa de reducédo da Hexamina de Ruténio (lll) no eletrodo de trabalho (Figura
15 b). Nesse caso, o monitoramento da corrente elétrica, associada a taxa de redugao,
€ realizado no proprio eletrodo em que ocorre a reducao da espécie quimica. Esse
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processo pode ser interpretado como uma analogo eletroquimico da anemometria
térmica. A faixa de vazao relatada neste trabalho foi de 6 - 300 ul/min, com uma
resolugcdo minima estimada em 6 ul/min [70].

Em geral, os SMV que utilizam marcadores eletroquimicos se destacam pela
simplicidade das estruturas envolvidas e por ndo necessitarem dos complexos
processos de isolamento como nos sensores térmicos. Entretanto, o funcionamento
depende da composigao da solugao utilizada, inclusive das concentracdes adequadas
de determinadas substancias, restringindo a aplicagdo a fluidos (solucdes)

especificos.

2.3.5.2. Corantes (tintas e indicadores)

Uso de solugdes liquidas com composi¢cdes quimicas especificas, ou seja
solugdes com substancias extras adicionadas a um fluido principal, ndo se limitou aos
sensores que empregam meétodos eletroquimicos na geragéo e detecgao dos sinais.
Em 2006, Fu e colaboradors propuseram medir a vazdo em microcanais utilizando
uma solugéo contendo rodamina B, uma substancia na qual a fluorescéncia varia em
fungdo da temperatura. Nesse sistema, um pulso de temperatura é aplicado na
solugao, por um aquecedor em contato térmico. A variagcédo da fluorescéncia, devido a
variacao de temperatura, € monitorada utilizando uma camera CCD acoplada a um
microscopio de fluorescéncia. A medida da velocidade associada ao escoamento é
realizada através da analise das imagens obtidas em diferentes instantes de tempo
(Figura 16). Foram relatadas neste trabalho uma faixa de vazao de 8 - 11 ul/mine
uma resolugdo de 1 ul/min[71]. Apesar de ser uma forma abordagem inédita na
literatura, a faixa de vazéo detectavel € muito pequena se comparada a outros
trabalhos. A necessidade de equipamentos como uma camera CCD e um microscopio
de fluorescéncia e uma trabalhosa analise de imagens para determinar a velocidade

de escoamento, complementam os pontos desfavoraveis.
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Figura 16 — llustragdao do principio de funcionamento de um sistema de medigcdo de vazao
empregando uma solugdo que altera sua fluorescéncia em fungao da temperatura [71].

2.3.5.3. Microesferas (velocimetria optica)

Ainda em relacdo ao emprego de marcadores na medicdo de vaz&o em
sistemas microfluidicos & importante destacar a utilizacdo de microparticulas em
suspensao e a técnica denominada velocimetria por imagem de particula. A
velocimetria por imagem de particula (sigla em inglés PIV) é uma técnica na qual a
determinacdo da velocidade do escoamento em um canal é realizada com base em
imagens sequenciais de particulas (marcadores) injetadas no fluido e que escoam
junto com o mesmo (Figura 17 a). Esta técnica, ja utilizada na caracterizacado de
escoamentos na escala macrométrica, foi adaptada para ser empregada na
microfluidica e denominada microvelocimetria por imagem de particula (sigla em
inglés uPIV) [72].

A uPIV utiliza microparticulas fluorescentes (poliestireno, latex ou silica) com
didmetros entre de 200 nm a 1 um. Em uma descricdo geral, as microparticulas séo
excitadas por uma fonte de luz com comprimento de onda especifico e a fluorescéncia
destas é captada por um sistema 6Optico que inclui lentes, filtros e uma camera CCD
(Figura 17b-c). Varias imagens sao obtidas e analise é feita em um computador
utilizando softwares especificos. Atualmente existem inumeras variagcdes desta
técnica que visam otimizar o contraste e o tempo de aquisicdo das imagens [72].

Essa técnica é especialmente adequada para estudos detalhados sobre o
escoamento em microcanais, pois permite obter informacdes sobre a distribuicdo de
velocidades (perfil) numa dada regiéo de interesse. Porém, alguns trabalhos relatam
a utilizacdo da uPIV especificamente para determinacédo da vazdo em microcanais
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[20]. Foi demonstrado que utilizando sistemas de uPIV é possivel medir valores muito
baixos de vazao, chegando a ordem de nanolitros por minuto [31], e que esta técnica
€ versatil e pode ser empregada em uma ampla faixa de vazao [73].

Apesar das vantagens associadas a uPlV, esta técnica envolve uma grande
quantidade de equipamentos caros e sofisticados para aquisicdo de dados, um
complexo procedimento para analise e tratamento dos dados através de softwares e
uma reduzida capacidade de miniaturizagao e adequacéao aos sistemas microfluidicos.
Estes fatores restringem a utilizacdo desta técnica de medida de vazdo em grande

parte das possiveis aplicagcdes dos SMV.

(a) (b)
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Camera Gerador de pulso
CCD (trigger/sincronizador)
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Computador Objetiva M-S
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Figura 17- (a) Uma ilustragdo da sequéncia de imagens utilizada na técnica da pPIV [31], (b) uma
imagem de microparticulas fluorescentes em meio aquoso [72] e (c) um exemplo de montagem
experimental utilizada na uPIV [20].
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2.3.5.1. Bolhas

Um SMV que contrasta em meio aos outros relatados na literatura foi
publicado por Lippman e colaboradores, em 2012. Este sensor emprega bolhas de ar
como marcadores. As bolhas tém tamanhos controlados e sao geradas termicamente,
resultantes do contato entre a agua e o aquecedor integrado ao sistema. A velocidade
do escoamento € determinada com base no intervalo de tempo que a bolha leva para
percorrer uma distancia conhecida no microcanal (Figura 17). A deteccao da bolha é
realizada utilizando eletrodos aquecidos (anemometria) e com base na variagao de
resisténcia elétrica gerada pela passagem da mesma. Este dispositivo demostrou
capacidade de realizada medidas de vazdes na faixa de 1-100 ul/min com resolugao
minima estima em 0,5 ul/min [74]. O SMV proposto nesse trabalho envolve um
processo simples de fabricacdo e aquisicdo de dados associados a uma faixa de
vazéo e resolucado adequados a muitas aplicagdes. Entretanto a insercdo de bolhas
em um canal microfluidico € um processo muito obstrutivo e em muitas das

plataformas microfluidicas as bolhas sdo extremamente indesejaveis.

Tempo Bolha de gés
b | K \ =
- ! -

Ax
Distancia ente os pontos de
deteccdo

Tempo=t+ At
X (X

Vazdo=A . Ax/At

Figura 18 — A figura ilustra o processo de determinacado da vazao utilizando o deslocamento de
bolhas de ar dentro de um microcanal (Adaptado de [74]).

2.3.6. SMV hibridos

Analisando a evolugdo nos estudos relacionados aos SMV é possivel
observar que ha uma tendéncia no desenvolvimento de novos dispositivos de
envolverem mais de um principio fisico (ou quimico) em seu funcionamento. Nesta

tese, como mencionado anteriormente, estes dispositivos sdo denominados hibridos.
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Em especial a combinagao entre principios térmicos e opticos tem sido relatada com
frequéncia.

Liu e colaboradores desenvolveram um sensor do tipo anemométrico, mas
nesse caso uma fibra éptica dopada com Co?* e contendo grades de Bragg (sigla em
inglés FBG) foi utilizada como aquecedor e transdutor. Um feixe de laser incide sobre
a fibra gerando um aumento na temperatura que por sua vez € monitorada através de
medidas Opticas (Figura 19 a). Dois capilares, em contato térmico com a fibra
aquecedor/sensor, conduzem o liquido e da mesma forma que os sensores
anemométricos, a temperatura de equilibrio esta relacionada com a velocidade do
escoamento e consequentemente com a vazao. Foi relatada para este dispositivo uma
faixa de vazéo de 6-66 ul/min com uma resolugdo estimada em 1 ul/min [75]. O
complexo processo de fabricagédo e principalmente a necessidade de equipamentos
auxiliares como fontes de laser e um interrogador Optico sdo pontos negativos
associados a este trabalho.

Um sensor calorimétrico, que também envolve a combinagdo de principios
térmicos e Opticos, € apresentado no trabalho de Hoera e colaboradores. Nesse
sistema, a parte inferior do microcanal é recoberta com material que possui
fluorescéncia dependente da temperatura (Figura 19 b). Um elemento resistivo (filme
metalico) € utilizado com aquecedor e a diferenca de temperatura entre duas regides
(denominadas regibes de interesse), nas adjacéncias do resistor, € monitorada
através da variagdo da fluorescéncia. A fluorescéncia é captada através de um
microscopio especifico com uma camera CCD acoplada. A analise e correlagédo com
a velocidade é realizada através das imagens e utilizando softwares especificos.
Apesar da grande necessidade de equipamentos auxiliares (microscopio de
fluorescéncia, fontes, filtros, camera CCD), este sistema se destaca pela capacidade
de medir vazdes muito baixas e possuir uma ampla faixa de vazao com valores entre
10 nl/min e 500 ul/min [30].
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Figura 19 — (a) llustragdo de um SMV que combina principios térmicos (anemométrico) e épticos
(adaptado da referéncia [75]) e (b) a ilustragdo de outro SMV que combina principios térmico
(calorimétrico) com principios de detecgao 6ptica (adaptado da referéncia [30]).

Em sintese, os SMVs e os procedimentos que constam da literatura tém-se
utilizado de diferentes principios e métodos para a realizar a medida de vazdo em
sistemas microfluidicos. Buscou-se nesse capitulo apresentar algumas das
informacgdes relevantes sobre cada um dos principios utilizados e dos dispositivos ja
desenvolvidos. Foram destacadas as caracteristicas de funcionamento como a faixa
de vazao e o limite inferior de vazdo, bem como caracteristicas relacionadas aos
processos de construgéo dos dispositivos e de aquisicdo de dados. Ressaltou-se que
ainda ha uma predominédncia dos sensores que empregam principios térmicos,
entretanto outros principios como a utilizagdo de marcadores eletroquimicos tém
surgido com uma alternativa. Por fim, observou-se que os trabalhos mais recentes na
literatura apresentam uma tendéncia na utilizagéo de diferentes principios nos mesmo
dispositivo, aqui denominados SMV hibridos. Estes sensores visam, aproveitar as
vantagens de cada um dos principios e minimizar os pontos negativos. A seguir seréo
abordados pontos pertinentes ao método estudado nessa pesquisa que é o método

do tempo de voo.
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3. METODO DO TEMPO DE VOO (TOF)

Dentre todos os métodos de medidas de vazao em canais microfluidicos
apresentados, o tempo de voo se destaca por caracteristicas como:
e Areduzida influéncia das propriedades do fluido como a viscosidade dinamica
e condutividade térmica;
e Possibilitar a utilizacao de diferentes tipos de marcadores, se adequando as
necessidades de aplicagdes especificas;
e Utilizar o tempo como grandeza mensuravel, simplificando o processo de
aquisicao de dados;
e Processo simples de fabricagdo, néo utilizar pegas méveis.
Com base nestas caracteristicas, o método do tempo de voo foi selecionado
para aplicagdo nos SMV desenvolvidos nessa pesquisa de doutorado e que serao
apresentados posteriormente. A seguir o método do tempo de voo e alguns SMV que

o utilizam serdo abordados com mais detalhes.

3.1. DESCRICAO DO METODO DO TEMPO DE VOO TOF

A Figura 20 ilustra o funcionamento de um SMV que utiliza o método TOF-.
Nesta representacdo, um pulso de marcador &€ gerado em um componente
denominado gerador. Este pulso é conduzido pelo escoamento sujeito a uma
velocidade média u na diregéo do eixo x. Apds um intervalo de tempo At = t,,, definido
como tempo de voo, o pulso € detectado por um componente, denominado receptor,
situado a uma distancia Ax. O tempo de voo é entéo correlacionado com a vazao do

fluido no microcanal.
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Figura 20 — llustragcdo do método TOF. FONTE: O autor (2017).
3.2. TOF TERMICO VS ELETROQUIMICO

Em uma definicdo mais ampla referente ao método TOF, temos que qualquer
variagcao detectavel nas propriedades do fluido pode ser utilizada como um marcador.
Nesse contexto, os tipos mais comuns de marcadores sao as variagdes de
temperatura, na forma de pulsos térmicos, e as variagbes locais de concentragdes
ibnicas ou moleculares, na forma de pulsos de concentracao.

O método do TOF, empregando um pulso térmico, foi utilizado em um dos
primeiros SMV relatado na literatura em 1982. No referido trabalho, os autores
destacam que a escolha desse método foi motivada devido a menor influéncia das
propriedades dos fluidos (principalmente a viscosidade, a condutividade térmica e a
capacidade calorifica) nas medidas de vazdo, quando comparado aos outros
métodos. Nesse caso, os SMV podem operar com diferentes liquidos sem grandes
variagdes nos valores medidos de vazao [76].

Uma das desvantagens do TOF térmico é que fatores como a difusédo térmica
axial, a disperséo de Taylor e a condugao de calor através das paredes do microcanal
fazem com que o pulso térmico seja rapidamente dissipado, comprometendo a
intensidade do sinal no sensor de temperatura [77]. Para compensar essa reduc¢ao
uma alternativa € aumentar os valores de temperatura do pulso aplicado.

A primeira consequéncia do emprego de valores mais altos de temperatura
nos pulsos é aquecimento do sistema, que resulta em imprecisbes nas medidas e
restringe a utilizagdo desse tipo de sensor a vazbes mais altas (maiores que 10
ul/min, por exemplo). A elevacéo na temperatura também pode resultar na ebulicéo
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do fluido em contato com o aquecedor, implicando no surgimento de bolhas, ou ainda
em alteragdes nas caracteristicas fisico-quimicas do fluido ou de algum material em

suspensao, principalmente no caso de materiais biolégicos [47].
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Figura 21 — (a) Micrografia de um dispositivo que emprega o método TOF e utiliza um aquecedor
e varios sensores suspensos (adaptado da referéncia [77]) e (b) Micrografia SMV térmico que
utiliza uma cavidade de isolamento térmico (Adaptada da referéncia [43]).

Para minimizar a dissipac&o dos pulsos térmicos nos microcanais, e viabilizar
0 uso de pulsos com temperaturas menores, sdo necessarias alteragdes estruturais
nos dispositivos que incluem a utilizagcdo de aquecedores e sensores suspensos no
microcanal (Figura 21 a) ou ainda cavidades de isolamento térmico (Figura 21 b). A
necessidade dessas alteragdes torna o processo de fabricagdo mais complexo.

A utilizacdo de ions e moléculas como marcadores surgiu como uma

alternativa ao uso dos pulsos térmicos. As principais vantagens na utilizacdo deste
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outro tipo de marcador incluem o menor efeito da difusividade dos marcadores nas
medidas de vazao, pois os coeficientes de difusdo dos ions e moléculas em geral sdo
menores do que a difusdo térmica; e o fato destes marcadores permanecem dentro
do microcanal, ou seja, a conducéo dos ions ou moléculas através das paredes ser
desprezivel. Isso resulta em sinais com menor dissipacao, maior facilidade de
medicdo e numa simplificacdo no processo de fabricacdo, por ndo necessitar das
estruturas de isolamento térmico [69].

Os sensores (receptores) utilizados na medi¢cao dos pulsos de concentragao
em geral sdo sensores amperométricos e, assim como o eletrodos geradores, também
estdo em contato com a solucéo liquida [78]. Uma consequéncia dessa configuragcao
€ que a aplicacado de tensdo no processo de geracdo do pulso pode interferir no
funcionamento dos sensores utilizados na deteccao do mesmo (receptores do sinal).
Para minimizar essa interferéncia é necessario que a distancia entre o gerador e o
receptor (transdutor) seja relativamente grande. A titulo de comparagéo, para SMV
TOF térmicos estas distancias em geral s&o inferiores a 1 mm (Figura 21 a) enquanto
nos SMV TOF eletroquimicos estas distancias sao superiores a 10 mm [69][32]. Com
0 aumento da distancia o tempo de resposta do sensor passa a ser muito elevado
(superior a 1 minuto por medida)[14], principalmente para medidas de vazbes
inferiores a 5 ul/min, comprometendo o desempenho deste tipo de sensor e
restringindo suas aplicagdes.

Nessa pesquisa de doutorado foi desenvolvido um SMV que utiliza principios
eletroquimicos na geracao do sinal, mas contorna o problema da interferéncia elétrica
entre o gerador e o receptor do sinal, empregando outro principio na detec¢ao do sinal.
A seqguir serdo apresentados alguns conceitos e detalhes relacionados a cada uma
das etapas envolvidas no funcionamento dos sensores TOF que empregam

marcadores eletroquimicos.
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3.3. METODO DO TEMPO DE VOO EMPREGANDO MARCADORES
ELETROQUIMICOS

3.3.1. Geracgao do pulso de concentracao

Nos SMV que empregam marcadores eletroquimicos, o gerador é composto
por pelo menos um par de eletrodos (eletrodo de trabalho e contra-eletrodo) em
contato com o fluido. Uma diferenca de potencial aplicada nos eletrodos resulta em
reacoes eletroquimicas entre a superficie destes e o fluido. A forma mais simples de
excitacao € a aplicagdo de uma diferenca de potencial com valor constante durante
um intervalo de tempo pré-definido, ou seja, um sinal retangular, como mostrado na
Figura 22.
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Figura 22 - A linha tracejada representa o sinal de excitagao elétrica aplicada no gerador para
gerar uma variagdo de concentragao na solugao e a linha cheia representa o sinal detectado no
receptor. Adaptado da referéncia [14].

O fluido que escoa pelo microcanal € uma solugédo que contém pelo menos
uma determinada espécie quimica de interesse a uma concentragéo inicial ¢,. Com
as reagOes eletroquimicas, a concentragcdo da espécie quimica de interesse nas
proximidades da superficie do eletrodo € alterada. A distribuicdo espacial da variagéo
de concentragao, nas proximidades da superficie do eletrodo gerador, é denominada

regido de alteragcao ou camada de difuséo.
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O perfil da camada de difusdo de espécies quimicas c(x,y) depende de
alguns fatores como as caracteristicas do transporte das espécies quimicas na regiao
da superficie reativa e as dimensdes dos componentes do sistema [79]. Uma das
situagdes apresentadas na literatura e de interesse para este trabalho de doutorado,
considera o transporte de espécies quimicas entre uma superficie reativa e o fluido,
em estado estacionario, limitado por difuséo e sob influéncia de um escoamento de
Hagen-Poiseuille (Figura 23).

O transporte de espécies quimicas entre uma superficie reativa e um fluido &
caracterizado utilizando-se escalas de tempo caracteristicas e parametros
adimensionais como o nimero de Péclet e o niUmero de Graetz*, que serdo descritos

a sequir.

Figura 23 - llustragao do perfil de velocidade nas proximidades do eletrodo (emissor) e da
espessura da regido de alteragado 65 para Pey > 1 (Adaptado da referéncia [80]).

O numero de Graetz relaciona o transporte de espécies na diregcao radial,
devido a efeitos difusivos, com a transferéncia de espécies na diregcao axial, devido a
efeitos advectivos. Entretanto, € comum na literatura a interpretacéo mais simplificada
do numero de Graetz como uma relagao entre as escalas de tempo associadas aos
processos difusivos, na dire¢ao radial, e advectivos, na dire¢cao axial. Assim, torna se
util a definicdo de alguns tempos caracteristicos para o sistema como o tempo de

difusdo na direcao radial [81]:

4 Trata-se do nimero de Graetz para o transporte de espécies quimicas. Essa descri¢do adicional serve
para diferenciar do numero de Graetz originalmente proposto para situagdes envolvendo o transporte de calor

entre uma superficie sdlida e o fluido. Esta descri¢do adicional sera suprimida visando facilitar a leitura.
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_H? (4)

ty =

D )
e o tempo associado a advecgao na diregdo axial:
L
tL = - (5)

onde H e L s&o respectivamente os comprimentos caracteristicos na direcéo radial e
axial, D é o coeficiente de difusdo da espécie quimica em relacdo ao fluido e u é a
velocidade média associada ao escoamento. Com base nisso o numero de Graetz

pode ser escrito da seguinte forma:

HZ
e Y]
u
A equacéo (6) ainda pode ser escrita da seguinte forma:
uH H H
_ T pe L (7)
Gz D1 Pey I

A equacéo (7) mostra que o numero de Graetz ainda pode ser expresso como
o produto entre um outro nimero adimensional denominado de nimero de Péclet®

(Pey) e a razéo entre dois os comprimentos caracteristicos adotados para o sistema
H ~ . . ~
(Z)' Essa razéo sera denominada razdo de aspecto.

Para Gz < 1, o tempo difusivo € menor que o tempo advectivo (ty < t;) e as
espécies quimicas atingem o topo do canal (H) antes de percorrerem a distancia L na
direcdo do escoamento (Figura 24 a). Nesse caso, a camada de difuséo € limitada
pela altura do canal [80].

Para Gz =1, o tempo difusivo € igual ao tempo advectivo e as espécies
quimicas atingem o topo do canal ao percorrerem uma distancia igual ao comprimento
L (Figura 24 b) [80].

Para Gz > 1, o tempo advectivo € menor que o tempo difusivo (t, < ty) e as

espécies quimicas nao atingem o topo do canal (H) durante o escoamento ao longo

5 0 nimero de Péclet para espécies quimicas Pey, também envolve uma relagdo entre as escalas de
tempo associadas aos efeitos difusivos e convectivos no transporte de espécies quimicas. Entretanto, o nimero

de Péclet utiliza apenas um comprimento caracteristico como referéncia, em geral na dire¢do radial (H).
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da distancia L, resultando em uma camada de difusdo caracterizada por uma
espessura § (Figura 24 c) [80].

Vale destacar que um dado valor assumido pelo numero de Graetz pode
corresponder a mais de uma situacgao. Isso pode ser observado comparando os itens
(c) e (d) da Figura 24. Neste caso, para uma analise mais detalhada torna-se
adequado expressar as condi¢cdes do sistema em termos do numero de Péclet (Pey)

e da razdo de aspecto (%).

Na situagéo considerada na Figura 24 d, a espessura média da camada de

difusdo pode ser estimada da seguinte forma [82]:
1/3 1/3

6—1022h(L ! ) —1022h(1> (8)
o HP o G

ey VA

H
Pey=01 —=1 G6z=0,1

H
Pey=10 +=1 6z=10

H
Pey =100 —=01 6z=10

C s —— = = =
0 0.5 1

Figura 24 — Resultados de simulagées computacionais por método de elementos finitos para um
sensor atuando em diferentes condigées de escoamento, caracterizadas pelo nimero de Peclét
Pey. (Adaptado da referéncia [80]).
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Apesar da condicdo estacionaria em relacdo ao transporte de espécies
quimicas, a situacao ilustrada na Figura 24 e os conceitos apresentados nesta parte
do trabalho sdo importantes para a compreensdo dos processos envolvidos na
geracéao dos pulsos de concentragao. A seguir serdo feitas algumas consideragdes a

respeito da propagacéao do pulso de concentragédo dentro do microcanal.

3.3.2. Propagacao do pulso de concentragao

Uma importante caracteristica na propagac¢ado de um pulso de marcador ao
longo do canal € a disperséo. Em escoamentos laminares e conduzidos por presséo
(escoamentos de Poiseuille), a dispersao é resultante da interacdo entre efeitos
advectivos e difusivos, que atuam sobre um pulso de marcador durante sua
propagacéao ao longo do canal [83]. O exemplo ilustrado na Figura 25 permite observar
com mais detalhes este efeito da dispersédo na propagacao pulso de marcador. Neste
exemplo, um pulso é inserido em um microcanal e considera-se que o0 mesmo tem a
forma de uma faixa estreita que se estende ao longo da altura (Figura 25 a).

Em um escoamento de Poiseuille e considerando a condicdo de néo
deslizamento nas paredes, a velocidade do escoamento (u,) apresenta um perfil
parabdlico e, com base no sistema de referéncia da Figura 20, pode ser descrita da

forma a seguir [80]:

U (y) = y(H —y), 9)

W H3

onde Q é a vazéao volumétrica, W, e H séo respectivamente a largura e a altura do
canal.

O perfil de velocidade no interior do canal tende a deformar o pulso inicial
conferindo-lhe a forma parabdlica (Figura 25 b). Na auséncia de efeitos difusivos, o
pulso seria deformado continuamente até se extinguir. Entretanto, observa se que a
difusdo dos marcadores na dire¢do radial tende a inibir a deformacgao causada pela
adveccao na diregao axial. Nessa difuséo radial, o material do pulso que esta na regiéo
mais central do canal tende a difundir em direcdo as paredes, enquanto o material

mais proximo as paredes tendem a difundir na dire¢cao oposta (Figura 25 c¢). Quanto
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maior o coeficiente de difusdo associado aos marcadores menor é a deformacao no

pulso proveniente da adveccéao [81].

(a) [t=0s |

(b) [t<ta |
(c) [t<tn
P 20 O
(d) [_t~ta
(e) Lt>t

Figura 25 - llustragcdo forma de um pulso de marcador que se propaga no interior de um
microcanal, em diferentes instantes de tempo. Adaptado das referéncias [81] e [84].

Ainda em relagdo ao exemplo da Figura 25, é possivel observar que a forma

do pulso de marcador varia em fungdo do tempo. Nesse caso, é utilizado como
A i H? . P
referéncia o tempo caracteristico® t, = - onde H é a altura do canal e D é o

coeficiente de difusdo molecular, ou difusividade, do marcador em relagéo ao meio. A
forma parabdlica do pulso de marcador ilustrada na Figura 25 b € vélida para t < ty.
Para t~ty a difusdo molecular deforma o pulso parabdlico (Figura 25 c), que assume

a forma de um plug com uma largura muito superior a largura inicial da faixaemt = 0

I H? - -
60 tempo caracteristico ty; = - e definido como o tempo necessario para que um marcador

com difusividade D percorra uma distancia H, considerando apenas efeitos difusivos ao longo

da dimensao de referéncia.
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s. A partir deste ponto, ou seja parat > ty, alargura do pulso na dire¢cao axial aumenta
continuamente (Figura 25 d) como resultado de uma combinacdo de efeitos
advectivos e difusivos. Este fendmeno € descrito pelo modelo de Taylor-Aris, onde o
coeficiente de difusdo molecular € substituido pelo coeficiente de dispersao D,,, ou

difusividade axial efetiva’, dado por [81]:

(10)

Para expressar os efeitos da dispersdo em escoamentos laminares em
microcanais alguns autores utilizam outros parametros adimensionais como o numero
de Bodenstein (Bo) [85]:

Bo=—, (11)

onde L € um comprimento caracteristico ao longo da dire¢do do escoamento. O

numero de Bodenstein € a relagéo entre o tempo de difusao axial t,,

- (12)

~ L .
e o tempo de advecgéo t; = p apresentando anteriormente.

Quando o numero de Bodenstein assume valores baixos (Bo < 10), a difusédo
axial tem grande influéncia na propagacéo do pulso. Por outro lado, a medida que o
numero de Bodenstein assume valores mais altos, a advecg&o passa a predominar
sobre os efeitos da difusdo axial. Para Bo > 100 a difusdo axial pode ser
desconsiderada [85].

A utilizacado do numero de Bodenstein é restrita a situacao ilustrada na Figura
25 d, ou seja, t > ty. Em geral, este parametro adimensional € utilizado em sistemas
onde o pulso de marcador percorre uma distancia muito longa até chegar a regido de

deteccéo [86]. Em situagcdes onde t~ty, ou ainda t < ty, utiliza-se com certa

7 O coeficiente de dispersdo mostrado na equagdo (4) € um caso especifico para canais
retangulares rasos [84].
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frequéncia o numero de Peclét Pey,. Neste caso, considera-se se os efeitos advectivos
predominam sobre os efeitos da difusdo na direcéo axial quando Pey > 1 [84].

As informagbes e exemplos apresentados até o momento servem de base
para compreender a relacédo entre os efeitos envolvidos tanto na geragdo quanto os
envolvidos na propagacéo do pulso de marcador no microcanal, com as medidas do
tempo de voo nos SMV. A seguir serdao apresentadas algumas informacdes a respeito

do processo de deteccao dos pulsos de concentragao.

3.3.3. Deteccéao do pulso de concentragao

O sinal detectado no coletor esta associado a variacao de concentragcdo média
das espécies quimicas (analitos) em um determinado ponto do sistema e para um
determinado intervalo de tempo. Este sinal possui uma forma diferente do sinal de
excitacado devido as caracteristicas do processo de formagao do pulso, como pode ser
observado na Figura 22. Em geral, todo sinal detectado possui uma regido de valor
maximo (pico) bem definida (Figura 26). Entretanto o sinal ndo é necessariamente
simétrico em torno da regido de maximo. O intervalo de tempo entre o inicio da
deteccdo do sinal até a detec¢do do pico € menor do que o intervalo de tempo entre
a detecgédo do pico e o final da detecgéo do sinal (retorno ao valor de referéncia).

A Figura 26 mostra uma ilustracdo do processo de detecgdo do pulso no
coletor. A parte do pulso mais proxima a posi¢cao central do canal, regido onde a
velocidade de escoamento € maior, € a primeira a ser detectada (em t =t;). Na
sequéncia, a parte do pulso na regiao entre a posigéo central e o emissor é detectada,
atingindo o valor maximo coletor. E por fim, a parte do pulso mais préxima ao emissor,
e com menor velocidade, € detectada. Isso explica a assimetria do sinal detectado no

coletor.
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Figura 26 — llustragédo do processo de detecgdo do pulso. FONTE: O autor (2017).

Além dos efeitos do perfil de velocidade no canal, a forma do pulso também
varia com o tempo devido a influéncia do processo de difusdo. A variagdo na forma
do pulso é analisada com base na variagao do sinal detectado no coletor. Uma das
maneiras de observar a variagéo na forma do pulso em fungao do tempo € utilizando
dois ou mais coletores ao longo do canal. A Figura 27 mostra a detecgéo de um pulso
de marcador (térmico) por dois coletores consecutivos, para diferentes valores de
vazéao (200 e 1000 ul/min) [77]. Nesta figura € possivel observar que o sinal registrado
no segundo coletor tem uma menor intensidade e uma maior largura, para ambos os
casos analisados. Este efeito € mais pronunciado para vazdes menores, onde
intervalo de tempo entre a geracéo e a detecgédo, em cada um dos coletores, € maior.

Em qualquer SMV TOF a variagdo da forma do pulso em funcdo do tempo
pode ser observada. Essa variagcédo esta diretamente relacionada ao tempo de voo.
Em um SMV TOF o tempo de voo é diferente para cada valor de vazéo, logo a forma
do sinal detectado também sera diferente. Isso pode ser observado na Figura 28.
Novamente é possivel observar que sinais associados aos pulsos com menores
tempos de voo (altas vazdes) sdo mais estreitos e apresentam maior intensidade,
enquanto os sinais associados a pulsos com tempos de voos maiores (vazdes

menores) sdo mais largos e de menor intensidade. Para reduzir o efeito da forma do
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pulso (difusdo) nas medidas de vazao, utiliza-se como referéncia o ponto de maior

intensidade (pico) para a determinagéo do tempo de voo.

1000

w1000 uL/min, detector 1

1000 uL/min, detector 2
800 ® 200 pl/min, detector1
Tg: ® 200 pL/min, detector2
£l
-
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8. 600
=
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"
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Figura 27- Sinais detectados em um SMV térmico que emprega o método TOF e utiliza dois
sensores consecutivos ao longo do microcanal (Adaptado da referéncia [77]).

Para uma analise mais detalhada a respeito da propagacéo da variagéo local
de concentracdo de analito (pulso) é preciso levar em consideragao a equacao para
transporte de espécies em escoamentos. A concentragdo de um marcador que
difunde e estd sobre efeito da conveccdo resultante do escoamento, obedece a
seguinte equacao diferencial parcial

e pU2, _7. 13
T DV<éc —u - Ve, (13)

onde ¢ é a concentragcado da espécie considerada e D € o coeficiente de difusdo da
espécie em um meio, e U é a velocidade associada ao escoamento do fluido. O lado
esquerdo da equacéo (13) representa a variagéo local de concentracao em fungéo do
tempo e o lado direito representa o transporte (da variagdo local de concentragéo)

devido aos efeitos da difusdo e da adveccéo.
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Figura 28 - Sinais detectados em um SMV térmico que emprega o método TOF para varios
valores de vazdes impostas, destacando-se o pico de cada curva (Adaptado da referéncia [47]).

Um dos raros casos em que a equacao (13) possui solugdo analitica é o
transporte de uma variacao de concentragao sobre a influéncia de um escoamento de
Poiseuille em um canal de sec¢ao transversal circular. Nesse caso, a equacgéo (13)

pode ser escrita como [83]:

ac_D(a 6c>_( OC) (14)

ot~ r\ar ar) \"*%z
Algumas condi¢gbes assumidas para a equacgdes (14) incluem [83]:

O perfil de velocidade em fung¢éo da posigao radial:

U, = 2u [1 — (%)2], (15)

onde u é a velocidade maxima no centro do canal e R é o raio do tubo.

A concentragao inicial dada por uma fungao delta:
M
_ 16
c (HRZ) 5(2), (16)

onde M é a quantidade total de analito no pulso.
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E que o transporte de massa considera a difusao radial e a conveccgéo na

direcao axial como fenémenos independentes, sendo esta condi¢édo valida quando
LD
7,2 (—) > 1, 17
ey (17)

onde L é o comprimento do tubo. Esta condigéo é valida para tubos longos e finos.
A partir da solugcéo da equacéo diferencial parcial, equacéo (14), com base
nas condigdes iniciais especificadas, € possivel obter uma equacao que descreve a

concentragédo média do pulso na sec¢ao transversal de tubo [83]:

M/A
c = —/e—(z—ut)z/‘l'Daxt, (18)

ATTDg, t

onde z é a distancia ao longo do tubo, u é a velocidade do fluido e t € o tempo. O
coeficiente de disperséo é dado por [83]:

_ (Rw?

Dox = 25 (19)

Apesar da solugéo analitica apresentada na equacgao (18) se restringir ao caso
e de um canal com sec¢do transversal circular, comparando a forma do pulso de
concentracdo descrito por esta equagdo com os pulsos de concentragdo obtidos
experimentalmente para canais de secao transversal retangulares, observa-se que
estes sdo muito semelhantes. Isto sugere que uma equacao similar a equacao (18),
considerando as diferengas geométricas, pode ser utilizada para descrever os pulsos

de concentragdo em canais de sec¢ao retangular.

3.3.4. Expressao analitica para o tempo e voo tv

Na literatura referente aos SMVs TOF s&o poucos os trabalhos que
apresentam uma expressao analitica relacionando o tempo de voo com a vazao
imposta no microcanal. De modo geral, o tempo de voo € descrito da seguinte forma
[87]:

(20)
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onde Ax € a distancia entre dois pontos de referéncia na direcdo do escoamento e t,
€ uma constante relacionada aos processos de formacéo e detecgdo do pulso de
marcador, denominada tempo de delay [76]. No entanto, a equacao (20) se restringe
a condicdo em que o pulso de marcador se desloca com uma velocidade igual a
velocidade média do escoamento (t, >ty ou Gz <K 1) e os efeitos advectivos
predominam sobre os efeitos difusivos na diregdo axial (Pey > 1).

Para uma descricdo mais geral da relacéo entre o tempo de voo e a vazao
imposta no microcanal que contemple outras condi¢cdes de escoamento, é necessario
levar em consideracao os efeitos da difusao axial e das caracteristicas do dispositivo,

como as dimensdes do canal e a disposi¢ao dos componentes.
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3.4. OBJETIVOS

Com base na revisao bibliografica apresentada foram identificadas lacunas no

estado da arte em relacdo aos sensores microfluidicos de vazao que serviram de

motivacéo e colaboraram para definicao dos objetivos dessa pesquisa de doutorado.

Como objetivo geral definiu-se o desenvolvimento de um SMV-TOF que

combina marcadores eletroquimicos, indicador de pH e detecgcdo Ooptica. As

caracteristicas definidas para o sensor visam contornar as principais desvantagens e

limitagdes associadas aos atuais dispositivos da mesma categoria.

Para atingir o objetivo geral foram definidos os seguintes objetivos

especificos:

A construcdo dos dispositivos utilizando-se de métodos de prototipagem
rapida e o desenvolvimento de técnicas que simplifiquem o processo;

A construgdo de um sistema de aquisicdo de dados que atenda as
necessidades da pesquisa e ao mesmo tempo possa ser utilizado como uma
alternativa aos sistemas usuais relatados na literatura;

A caracterizagao dos dispositivos visando determinar as caracteristicas de
funcionamento como a sensibilidade e a resolucdo das medidas de vazao,
bem com os valores limites que definem a faixa de vazao;

A analise dos resultados experimentais obtidos, principalmente das curvas
que relacionam o tempo de voo com a vazao imposta no microcanal, com o
objetivo de definir os principais fatores que podem afetar as medidas de vazao
nestes dispositivos;

A proposta e a validagéo de uma fungéo que descreva a relagédo entre o tempo
de voo e a vazao, de forma mais geral, incluindo as situagbes onde o pulso
de marcador n&o atinge o topo do canal e a velocidade associada a difuséo
na dire¢ao axial é comparavel a velocidade média do escoamento.

A utilizagdo de simulagédo computacional pelo método de elementos finitos
que permita estudar de forma mais detalhada pontos relacionados a formagéo

do pulso de marcador nos eletrodos e a altura do mesmo em relag&o ao canal.
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4. RESULTADOS

4.1. DESCRICAO DO PRINCIPIO DE FUNCIONAMENTO

Optou-se por inicialmente descrever as principais caracteristicas de
funcionamento do método de determinacdo de vazao, proposto nesse trabalho, no
intuito de facilitar a compreensao da descrigdo do processo de desenvolvimento do
sensor. Apresentando o funcionamento, é possivel justificar alguns detalhes
importantes na construgcao dos dispositivos como, por exemplo, a posi¢ao relativa dos
componentes.

O método de medic¢ao de vazéo proposto envolve ao menos uma entrada de
fluido, um canal de dimensdes mili/micrométricas, uma saida de fluido, um par de
eletrodos condutores (em contato com o fluido), um sensor de luz, um emissor de luz
(LED) e uma solugéo aquosa contendo um indicador de pH e um eletrélito suporte®. A
Figura 29 apresenta de maneira esquematica uma das possiveis configuragbes do
SMV.

LED
Solugao
I “—‘/ e
Eletrodo Sensor Eletrodo
Optico

Figura 29 - llustracdo da posicao relativa entre o sensor e o emissor de luz, os eletrodos e o
canal microfluidico. FONTE: O autor (2017).

8 A composicdo da solucdo aquosa serd apresentada posteriormente na secdo relacionada a

construgdo dos dispositivos.
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O principio de funcionamento do método proposto neste trabalho € composto
de duas etapas sendo estas a geracado de um sinal 6ptico na solugéo e a detecgéo do
mesmo.

A etapa de geracgédo do sinal éptico envolve a aplicacédo de uma diferenca de
potencial entre os eletrodos, que estdo dentro do canal e em contato com a solucao
(Figura 29). Esta diferenca de potencial da origem a reacgdes eletroquimicas na
interface metal/solugéo de cada um dos eletrodos. E importante ressaltar que apesar
da solugéo aquosa utilizada conter um indicador de pH® e um eletrélito de suporte®
(NaOH), assume-se que estas substancias nao participam das reacgbes
eletroquimicas. Além disso, solugéo utilizada tem pH neutro (pH = 7). O eletrdlito
suporte adicionado a solugdo tem como unica fungdo gerar um aumento na
condutividade elétrica da mesma.

A Figura 30 ilustra as reagdes eletroquimicas em cada um dos eletrodos e a
geracao do sinal 6ptico. O eletrodo conectado ao polo negativo da fonte é denominado
catodo. Com a aplicagcéo da diferenca de potencial ocorre neste eletrodo a redugéo
dos ions H* [88]:

ZH(_th) + 2e” > ZHz(g)

Como o pH da solugao é neutro, inicialmente tem-se que a concentragédo dos
ions H* e OH~ s&o iguais. A reducdo dos ions H™, descrita na reagcdo acima, gera
uma diminui¢cdo na concentragdo dos ions H* e, consequentemente, a concentragdo
de OH™ passa a ser maior. Isto resulta em um aumento local do pH (pH > 7) que, por
sua vez, resulta em uma mudanga de coloragao da solugédo. Nesse caso o indicador

de pH adquire a coloragao caracteristica para um meio basico (Figura 30).

9 0 indicador de pH utilizado na solucdo aquosa, bem como suas caracteristicas, serd apresentado

posteriormente na segdo relacionada a construgdo dos dispositivos.
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Catodo

; 1
2H(pq) + 2™ = 2Hyg) Hy0q) = 5 02(g) + 2H(aq) + 26"

v(t) v Anodo

Figura 30 — Desenho esquematico dos processos eletroquimicos envolvidos na geragéo do sinal
optico utilizado no método de medigcdo de vazao desenvolvido neste trabalho de doutorado.
FONTE: O autor (2017).

O outro eletrodo, conectado ao polo positivo da fonte, € denominado anodo e

nele ocorre o processo de reducdo da agua [88]:
1 .\ ~
HZO(l) - 502(‘9) + 2H(aq) + 2e

Com base na reagado descrita acima, a regiédo nas proximidades do anodo
apresenta um aumento na concentracédo de ions H*. Este aumento também gera uma
alteracéo local do pH. Entretanto, como o pH diminui (pH < 7), o indicador de pH
adquire a coloragao caracteristica para um meio acido (Figura 30).

As alteragdes na coloragéo da solugéo se deslocam pelo canal seguindo o
escoamento do fluido. A passagem da alteracao de coloragéo pela regidao entre o LED
e o sensor de luz (Figura 29) é registrada por este ultimo como uma variagdo de
intensidade luminosa (sinal).

As etapas relacionadas ao principio de funcionamento do método proposto
neste trabalho sé&o ilustradas na Figura 31. A Figura 31a é uma vista superior da
configuragdo mostrada na Figura 29. A Figura 31 a representa o instante anterior a
aplicacao do pulso de tenséo nos eletrodos. A Figura 31 b representa o instante de
tempo em que o pulso de tensdo nos eletrodos € aplicado e o surgimento das
alteragbes de coloragéo na superficie dos mesmos (setas). A Figura 31 c ilustra o
sistema no instante de tempo em que a alteragcéo de coloragao, gerada no catodo,

chega ao sensor éptico e é detectada pelo mesmo.
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Figura 31— Etapas do funcionamento: (a) antes, (b) durante e (c) depois da aplicagao do pulso
de tensdao nos eletrodos. (d) Apresenta o pulso de tensdo nos eletrodos e da intensidade
luminosa detectada no sensor de luz em fungado do tempo. FONTE: O autor (2017).

O intervalo de tempo At (Figura 31d) entre a geragdo da alteragcdo de
coloragdo da solugao, em um dos eletrodos, e a detecgao dessa alteragéo pelo sensor
de luz é a grandeza de interesse. Esse intervalo de tempo, denominado tempo de voo,
€ correlacionado com a vazao volumétrica do fluido que escoa pelo canal. Nessa
pesquisa, a diferenga de tempo sera calculada utilizando como valor inicial o instante
associado ao inicio do pulso de tensao e como valor final o instante associado ao valor

maximo (pico) da variagcéo de intensidade detectado pelo sensor de luz (Figura 31d).
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4.2. CONSTRUCAO DOS SMVS

4.2 1. Indicadores de pH e sensores opticos

Indicadores de pH ou Indicadores acido-base sédo substancia que apresentam
alteracdes de cor de acordo com o pH do meio em que estdo inseridas. Estes
indicadores sao acidos ou bases fracas que podem ser dissolvidas tanto em solucdes
aquosas quanto em solventes organicos [89].

Na microfluidica, os indicadores de pH tém sido utilizados em sensores
opticos de pH. Estes sensores correlacionam quantitativamente os valores de pH com
as propriedades 6pticas do meio em um determinado ponto do sistema. O indicador
de pH é o componente chave para converter a variagdo de pH do meio em uma
variacéo de propriedade Optica que, por sua vez, é detectada por um transdutor e
convertido em um sinal mensuravel. Dentre as propriedades épticas que podem ser
utilizadas para tal finalidade, as mais comuns s&o a absorbancia, a fluorescéncia e a
refletancia [90].

Os sensores 6pticos de pH, também denominados sensores colorimétricos de
pH, tém sido utilizados no monitoramento continuo do pH em sistemas bioldgicos
(cultura celular) [91][92], em sistemas envolvendo reac¢des quimicas controladas e em
sistemas para analises de condigdes ambientais [93] [94].

O Vermelho de Fenol (C19H1405S) € um dos indicadores que pH que tem sido
utilizado em trabalhos envolvendo dispositivos microfluidicos. Este € um indicador de
pH reversivel, que apresenta uma transicéo gradual do amarelo ao vermelho-magenta
ao longo da faixa de pH de 6,6 a 8,0 e picos absor¢ao em 430 nm e 560 nm [92]. Essa
faixa de viragem é compativel com os valores ideais de pH associados a muitos
sistemas biolégicos, préximos a 7,4, e por esse motivo o vermelho de fenol &
frequentemente utilizado em cultura de células [95]. Devido alta sensibilidade para
pequenas variagbes de pH, a solucdo de vermelho de fenol foi escolhida para a

aplicagéo no método desenvolvido nesse trabalho de doutorado.
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A solugdo contendo o indicador de pH utilizada nos testes foi preparada
dissolvendo 0,1 g de Vermelho de Fenol em 14,20 ml de Hidroxido de Sédio'! (0,02
M) e completado até um volume total de 250 ml com agua deionizada. O pH final da
solucgéao foi ajustado em 7,00 £+ 0,05 através da adicdo de NaOH (0,02 M). Este valor
de pH da solucao foi monitorado com o auxilio de um medidor de pH da marca MS
TECNOPON modelo mPA210. A solu¢ao contendo o indicador de pH de acordo com

as especificagdes descritas sera denominada solugéo de referéncia.

4.2.2. Projeto e construgéo da plataforma microfluidica

A plataforma microfluidica compreende a parte do sistema que contém os
canais microfluidicos, as entradas e saidas de fluidos e os eletrodos. Conectores
fazem a integracao entre a plataforma e os dispositivos auxiliares como microbombas
e reservatérios de descarte (Figura 32).

Nesse trabalho a estrutura da plataforma microfluidica foi construida
empregando a técnica montagem por camadas ou layer-by-layer. Essa técnica
envolve a sobreposicdo de diversas camadas (Figura 33), cada uma com sua
especificidade, para formar um dispositivo. Esta € uma técnica simples e
especialmente interessante na construcao de dispositivos para provas de conceito,

pois tem como principal vantagem a redugéo no tempo de prototipagem.

Eletrodos

-
\
\\
Entrada \\
\
'\\ 40 mm
-~ 13 - \
* \
\
o
‘ Canal :
[ |
80 mm

Figura 32— Plataforma microfluidica. FONTE: O autor (2017).

11 Nos testes iniciais foram utilizados o Cloreto de Sdio (NaCl) como eletrdlito suporte. Os testes do
sensor utilizando NaCl ndo apresentaram variagdes significativas se comparados com os testes utilizando NaOH.
Entretanto, como existe a possibilidade dos ions Cl~ provenientes da dissolugdo do sal na dgua reagirem com o

ouro (material que compde os eletrodos), optou-se por utilizar o NaOH como eletrélito suporte.
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Figura 33 — Camadas que compodem a plataforma microfluidica. FONTE: O autor (2017).
4.2.2.1. Estrutura PMMA

O material selecionado para compor a estrutura foi o PMMA
(polimetilmetacrilato) devido as suas caracteristicas Opticas (transparéncia), boa
rigidez mecanica e a adequagao ao processo de corte a laser. Foram utilizadas chapas
de PMMA com 2 mm de espessura para constru¢ao das camadas superior e inferior
(Figura 33). Os cortes para definicdo da geometria e formacao dos orificios nas
camadas de PMMA foram feitos utilizando uma fresadora que emprega um laser de
C0, de 30 W (Gravograph LS100).

4.2.2.2. Definigado dos canais microfluidicos

Grande parte dos dispositivos microfluidicos utilizam processos de litografia
(em substratos como vidro e silicio) ou litografia leve (em polimeros) para definir os
canais microfluidicos. Estes processos, apesar de precisos sdo relativamente
demorados, dependem de insumos caros e em muitos casos necessitam de condigdes
especiais de preparo como salas limpas e iluminacgao especifica, por exemplo.

Os canais microfluidicos sdo construidos em uma camada de adesivo dupla

face. A forma e a largura do canal sdo definidas através de cortes utilizando uma
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plotter de recorte (Silhouette Portrait). A altura do canal, por sua vez, € definida pela
espessura do adesivo. Além de definir a altura do canal, a camada de adesivo dupla
face é utilizada para integrar as outras camadas que formam o canal (uma superior e
uma inferior), provendo a adeséo e evitando vazamentos.

Com base nas informacdes acima é possivel concluir que a escolha adequada
do adesivo € uma parte relevante do trabalho. Pontos considerados na selegao dos
materiais foram:

e A espessura na ordem de micrometros;

e A boa aderéncia ao PMMA, para evitar vazamentos;

e Boa estabilidade dimensional,

¢ Disponibilidade comercial e custo.
Os adesivos selecionados para esta aplicagcao e suas principais caracteristicas séo
apresentadas na Tabela 1.

TABELA 1 - PRINCIPAIS CARACTERISTICAS DOS ADESIVOS SELECIONADOS PARA
APLICACAO NA CONSTRUGAO DOS DISPOSITIVOS DESENVOLVIDOS NESTE TRABALHO

Marca/Modelo nErSnFi)ﬁ:IS:::n) Composicao
3M YR-9767 50+5 Adesivo acrilico reforgado com fibra de vidro
Drytac Facemount® 75+ 5 Adesivo acrilico/PET/Adesivo acrilico
Alltak dupla face 110 £ 10 Adesivo acrilico/PVC/Adesivo acrilico

Foram realizados alguns testes preliminares e o adesivo da marca Drytac foi
escolhido para a aplicagéo nos dispositivos por apresentar transparéncia e adeséo ao
PMMA superiores aos demais adesivos. Diferentes espessuras para o adesivo

selecionado foram obtidas através da sobreposicédo de camadas.

4.2.2.3. Processo de tratamento (limpeza) do PMMA

Apoés o corte das camadas de PMMA na fresadora a laser as mesmas foram
lavadas em &gua corrente para remover o excesso de material na superficie

acumulado no processo. Na sequéncia os liners’? sdo removidos e as camadas s&o

12 Camadas de protecdo que acompanham os materiais vindos de fabrica.
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colocadas é um recipiente contendo uma solugéo de 50 % agua bidestilada e 50 % de
alcool isopropilico e colocadas em banho ultrassdnico por 10 min. Apos este processo,
as camadas sao lavadas com agua bidestilada e secas em uma estufa a 40 °C. Este
procedimento de limpeza foi estabelecido especialmente para a camada inferior da

plataforma microfluidica (Figura 33) onde sdo depositados os eletrodos.

4.2.2.4. Deposigao dos eletrodos

Na maioria dos SMV, os componentes utilizados como aquecedores,
sensores de temperatura, eletrodos e contra-eletrodos s&o construidos utilizando a
deposicao de filmes metalicos. Devido ao contato direto destes componentes com o
fluido durante a operagéo dos SMV, os materiais mais empregados na construgéo dos
mesmos sao metais nobres como a platina (Pt) e ouro (Au). As principais vantagens
na utilizacdo destes materiais s&o sua alta resisténcia quimica e a oxidagao [41].

Um processo frequentemente utilizado na construgédo dos eletrodos é o lift-off
[96]. Neste processo o perfil dos eletrodos é definido em uma mascara removivel. Esta
mascara € posicionada sobre o substrato e o metal é depositado. Apds a deposigao
do metal sobre o conjunto (mascara e substrato) a mascara € removida
permanecendo apenas o eletrodo metalico sobre o substrato.

Outro aspecto importante na constru¢cao dos dispositivos é a adesao dos
eletrodos ao substrato. A aderéncia de filmes metalicos em PMMA, por exemplo, é
muito baixa. Esta baixa adesao pode resultar problemas na construgcéo dos eletrodos
(principalmente eletrodos de pequenas dimensdes), como o desprendimento dos
mesmos no processo de lift-off [97]. Nesse caso, € comum a adicdo de uma camada
intermediaria, denominada camada de adesao, para promover uma melhor aderéncia
entre o metal e o substrato.

Em substratos como silicio e vidro € comum a utilizagdo de uma camada de
adesao composta por outros metais como o cromo (Cr) e o titdnio (Ti). Em geral, a
estas camadas de adesado tem espessuras de 20-50 nm, enquanto os eletrodos
apresentam espessuras entre 100-200 nm [69][70][74]. A Tabela 2 apresenta
exemplos de materiais utilizados como substratos, camadas de adeséao e eletrodos
em SMV.
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Em substratos poliméricos, o processo de adesdo dos eletrodos pode
necessitar de etapas adicionais. No caso do PMMA, a adi¢cado de outros metais como
camada de adesao pode nao ser suficiente para evitar o desprendimento do eletrodo,
devido a baixa adesdo com o substrato. Uma alternativa citada na literatura € a
deposicdo de uma camada adicional de outro material polimérico que apresente
melhor adesdo ao metal. Exemplos de materiais poliméricos empregados sao o
parilene C e o SU-8 [98][97].

TABELA 2 - INFORMAGOES DA LITERATURA SOBRE MATERIAIS UTILIZADOS COMO
SUBSTRATOS, CAMADAS DE ADESAO E ELETRODOS EM SMV

Camada de adeséo Eletrodo A
Substrato . . Referéncia
(material/espessura) (material/espessura)
Silicio Ti 50 nm Pt 100 nm [69]
Vidro Cr20 nm Au 150 nm [70]
Silicio Cr20 nm Au 200 nm [74]
PMMA Parilene C Au 150 nm [98]
PMMA SU8 20 um + Ti 50 nm Pt 100 nm [97]

Nessa pesquisa de doutorado, os eletrodos foram construidos sobre camadas
de PMMA utilizando-se a técnica lift-off. As etapas do processo estéo ilustradas na
Figura 34.

Inicialmente tem-se a camada de PMMA previamente limpa de acordo com o
procedimento descrito anteriormente (Figura 34 a). Na sequéncia, uma mascara'® de
vinil adesivo contendo o perfil do eletrodo € sobreposta a camada de PMMA (Figura
34 bc). O conjunto é colocado em uma metalizadora (Sputter Coater Cressington
208HR) onde uma camada de 60 nm de ouro é depositada (Figura 34 d). Apds o
processo de deposicao, a mascara € removida (Figura 34e) e o material condutor

permanece apenas na regiao exposta (Figura 34 f).

13 A madscara utilizada inicialmente foi um vinil adesivo (marca Sillhouette®) onde o contorno dos
eletrodos foi recortado utilizando a plotter de recorte.
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(a) (d)

(b)

(c)

Figura 34 — Etapas do processo de construgao dos eletrodos metalicos sobre a camada e PMMA.
FONTE: O autor (2017).

Devido as dimensdes relativamente grandes dos eletrodos utilizadas nesta
pesquisa (menores dimensdes da ordem de 2 mm), as primeiras deposi¢cdes foram
realizadas sem camadas de adesao. Os eletrodos n&o apresentaram danos visiveis
apo6s o processo de remogédo da mascara. Entretanto, durante os testes iniciais do
SMV, os eletrodos foram danificados (Figura 35).

Posteriormente, diversos processos visando melhorar a adesao do eletrodo
ao PMMA foram testados como: a adigdo de camada de ades&o metalica com Cr (20-
50 nm); o tratamento a plasma de 0, e a exposigéo prévia do substrato a vapores de
solventes organicos (cloroférmio). Porém, nenhum destes procedimentos foi suficiente

para contornar esta limitagao.
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Figura 35 — Em ambas as fotos sdo mostrados dois eletrodos de Platina com 100 nm de
espessura com uma camada de adesao de Cromo de 20 nm. Em (a) os eletrodos antes do teste
e em (b) os mesmos eletrodos apos os testes. FONTE: O autor (2017).

A alternativa encontrada nessa pesquisa para superar a limitagéo referente a
falta de adeséo dos eletrodos de Au no substrato de PMMA foi adicionar uma camada
de adesivo dupla face transparente (Drytac Facemount®), o mesmo utilizado para a
definicdo dos canais microfluidicos. A escolha deste adesivo foi baseada na sua
qualidade superior em relagéo a transparéncia, visando ndo comprometer as medidas
oOpticas.

A utilizagdo do adesivo dupla face resultou em algumas alteragbes no
processo de construgao dos eletrodos. Inicialmente, o perfil dos eletrodos é recortado
no proprio liner de protegdo do adesivo e a parte interna é retirada (Figura 36a). O
liner da parte inferior do adesivo é retirado por completo e este é posicionado sobre a
camada de PMMA (Figura 36bc). O conjunto é colocado na metalizadora, onde a
camada de ouro de 100 nm de espessura é depositada (Figura 36d). E por fim, o
restante do liner (mascara) € retirado (Figura 36e). Esse procedimento resolveu

completamente as limitagcbes referentes a adesao dos eletrodos.
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(a) (d)

(b) ! .
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(C) g
Figura 36 - Etapas do processo de construgdo dos eletrodos metalicos adaptado para a
utilizacao do adesivo dupla face. FONTE: O autor (2017).

4.2.2.5. Fechamento dos dispositivos

Construidas as camadas, segue a etapa de montagem da plataforma
microfluidica, que & basicamente o empilhamento das mesmas. Em cada uma das
camadas sao feitos orificios de diametros pré-definidos (Figura 37). Parafusos
contendo uma base de apoio sdo passados pelos orificios com a finalidade de

promover o alinhamento das camadas.
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Figura 37 — Etapas da montagem das camadas que compdem a plataforma microfluidica. FONTE:
O autor (2017).

4.2.2.6. Dimensdes nominais e posicionamento dos componentes

Na figura 38 sao apresentadas algumas das dimensdes caracteristicas da
plataforma microfluidica desenvolvida. A Figura 38a destaca a largura L, € o
comprimento C. do canal. Detalhes da parte central do dispositivo sdo apresentados
na Figura 38b, onde C, é o comprimento do eletrodo, L, € a largura do eletrodo, D,,
€ a distancia entre os eletrodos e D,; é a distadncia entre a extremidade de um
eletrodo e a posicdo média entre os dois eletrodos. Nesta posicdo média entre os
eletrodos é colocado o sensor éptico para detecg¢ao do sinal.

E importante destacar nesta configuracdo, que apenas as areas expostas
dos eletrodos dentro do canal microfluidico contribuem para o processo de geracéo
do sinal éptico. Sendo assim, a largura do eletrodo (Le) é igual a largura do canal
(Le).

No processo de caracterizacdo dos dispositivos desenvolvidos foram
utilizadas plataformas microfluidicas com diferentes larguras e alturas de canais. As
demais dimensdes foram mantidas constantes e seus respectivos valores séo:

Cc =40mm; C, = 2mm; D,, = 1,5mm ;D,, = 0,75 mm
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Cc

Figura 38 — Detalhes da geometria da plataforma microfluidica e definicdo das dimensées
relevantes. FONTE: O autor (2017).

4.2.3. Dimensdes do SMV

A medicéo das dimensbes do SMV foi realizada através do software ImagelJ.
Nesse software define-se uma linha com comprimento real conhecido como uma linha
de referéncia. O software associa o comprimento desta linha de referéncia a uma
quantidade de pixels da imagem e define uma escala comprimento/pixel. Na
sequéncia s&o tragadas linhas entre os pontos em que se deseja medir a distancia, o
software realiza a contagem dos pixels e converte para unidade de comprimento com
base na escala previamente definida.

Nesse procedimento, a largura do eletrodo a esquerda na Figura 39
(denominado eletrodo 1) foi adotada como referéncia. A largura do eletrodo 1 foi
previamente medida através de perfilometria resultando em um valor igual a 2,0 +
0,1 mm. As medidas realizadas, e marcadas na Figura 39, sdo apresentadas na
Tabela 3. Adotou-se o erro da medida de referéncia como erro das demais medidas
realizadas.

Comparando o valor da largura medida para o sensor 6ptico na Tabela 3 e 0
valor nominal (fornecida pelo fabricante) de 1,0 + 0,1 mm, é possivel concluir que o

procedimento de medi¢cao adotado fornece resultados satisfatérios.
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Figura 39 — Imagem SMV utilizada na determinagdo das dimensées dos componentes através
do software ImageJ. FONTE: O autor (2017).

TABELA 3 — RESULTADOS DAS MEDIDAS DE DIMENSOES DOS COMPONENTES DO SMV
APRESENTADO NA FIGURA 39

Medida Descrigao Valor obtido
1 Largura do eletrodo 1 2,0+ 0,1mm
2 Largura do canal 3,0+ 0,1mm
3 Distancia entre eletrodos 1,4+ 0,1 mm
4 Largura sensor 6ptico 1,0 £ 0,1 mm
5 Distancia eletrodo-sensor 0,7+ 0,1 mm
6 Largura do eletrodo 2 2,0+ 0,1mm

4.2.4. Sistema de controle e aquisicao de dados

4.2.4.1. Hardware

Para detectar a variagdo de coloragcdo na solugdo de referéncia foi
desenvolvido um sistema de aquisicdo composto por: um emissor de luz; um sensor
de luz e uma plataforma de prototipagem eletronica (Arduino UNO R3).

O emissor de luz utilizado foi um LED amarelo ambar (TLYH156P) que apresenta
um pico de emissdo no comprimento de onda de 590 nm, largura da banda de emissao

de 15 nm e angulo de abertura de ~30°. O LED foi acoplado a uma estrutura de PMMA
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(Figura 40 a) para o correto posicionamento em relacdo ao sensor de luz. Essa
estrutura que contém o emissor de luz sera aqui denominada, médulo do emissor de

luz. Aluz do LED, posicionado em oposi¢cao ao sensor de luz, é utilizada como sinal

luminoso de referéncia.

L

(a) (b)

Figura 40 — Em (a) o modulo contendo o emissor de luz (LED) e em (b) o médulo contendo o
sensor de luz. FONTE: O autor (2017).

O sensor de luz utilizado foi um sensor de luz ambiente (breakout board
Ambient light sensor TEMT6000) comercializado pela empresa Sparkfun Electronic
(Figura 41). Este sensor é um fototransistor planar sensivel ao espectro visivel que
apresenta um pico de sensibilidade em 570 nm. O sensor de luz também foi acoplado
a uma estrutura de PMMA (Figura 40 b) que permite o correto posicionamento do
mesmo em relagdo ao microcanal e aos eletrodos. Essa estrutura que contém o

sensor de luz sera denominada, moédulo do sensor de luz.

Figura 41 —Sensor de luz ambiente TEMT6000 (Sparkfun electronics) [99]. FONTE: O autor (2017).

Tanto na estrutura do modulo do emissor quanto na do sensor de luz foram
utiizados PMMA com pigmentacéo preta para minimizar a interferéncia da luz

ambiente (externa). Lembrando que para a estrutura da plataforma microfluidica
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utilizou-se o PMMA transparente devido a necessidade de uma janela Optica entre o
emissor e o sensor de luz.

Ja a Figura 42 mostra a integragdo da plataforma microfluidica com os
modulos do emissor de luz e do sensor de luz formando o SMV completo. Na Figura

43 é possivel observar com mais detalhes a disposi¢c&o do sensor e do emissor de luz

em relacao aos eletrodos e ao canal microfluidico.

(b)

Figura 42 — Em (a) é apresentado um esquema da integragdo dos moédulos do emissor de luz
(parte superior), do sensor de luz (parte inferior) e a plataforma microfluidica (intermediaria). Em
(b) é mostrado um dispositivo completamente integrado. FONTE: O autor (2017).

Figura 43 - Visao dos detalhes internos do sistema integrado. Essa figura possibilita observar a
posi¢do do sensor e do emissor de luz em relagdo aos eletrodos e ao canal microfluidico.
FONTE: O autor (2017).
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A construgdo em moédulos, como ilustrada na Figura 42, possibilita que cada
uma das partes possa ser trocada individualmente. Essa caracteristica foi considerada
importante para o presente trabalho tendo em vista a necessidade de se realizar testes
com diferentes parametros de constru¢cao. Um exemplo s&o os testes que envolvem
canais com diferentes larguras. Neste caso troca-se apenas a plataforma
microfluidica, mantendo os médulos do emissor e sensor de luz. A construgcdo de um
sistema completo (plataforma, LED e sensor de luz) para cada um dos testes os
tornaria demorados e dispendiosos.

Os sensores microfluidicos de vazéo, apesar de serem miniaturizados, muitas
vezes depende de equipamentos externos no controle e aquisi¢cdo de dados (fontes
de tensado, medidores e etc.) que acabam prejudicando esse aspecto.

No desenvolvimento do sistema de controle e aquisicdo de dados optou-se
pela utilizagdo de uma plataforma de prototipagem eletrénica Arduino modelo UNO
R3. O Arduino é uma plataforma eletrénica programavel, que pode ser utilizada para
diversas fungdes como receber informagdes de sensores, controlar atuadores (motor,
LED e etc.) e processar informagdes. Esta plataforma € constituida basicamente por:
um microcontrolador, entradas e saidas (digitais e analdgicas), uma porta de
comunicacdo USB e uma entrada para alimentagédo externa. A programacao é feita
no proprio software da plataforma (IDE — Integrated Development Enviroment) e utiliza

uma linguagem de programacéao semelhante ao C/C++ [100].

Figura 44 - llustragdo de um Arduino UNO R3 [100].

A utilizacdo desse tipo de plataforma apresenta vantagens como: a
versatilidade, pois permite o controle do sistema e a aquisicdo dos dados em um unico
dispositivo; dimensdes reduzidas, desejaveis em sistemas microfluidicos; facilidade
de implementacao e baixo custo (~ R$ 50,00).
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No sensor de vazao desenvolvido, o Arduino é utilizado simultaneamente nas
seqguintes fungdes (esquematizadas na Figura 45):

e Fornecimento continuo de tensédo ao emissor de luz (LED);

e Fornecimento do pulso de tensao aos eletrodos, para gerar as alteracdes
locais de coloracgao do fluido de referéncia;

e Leitura da tensédo fornecida aos eletrodos, que fornece informacgao referente
ao tempo (inicial) da geracdo das alteragdes de coloragdo do fluido de
referéncia;

e Fornecimento continuo de tenséo ao sensor de luz, para o funcionamento do
mesmo;

e Leitura da tensdo de saida do sensor de luz, que fornece informacdes
referentes ao tempo (final) de deteccao das alteracdes de coloragao do fluido
de referéncia;

e Comunicagao com computador, para receber os comandos relacionados ao
pulso de tensao e enviar os dados das leituras realizadas.

LED

Tensdo de
alimentacdo

Tensdo de

Figura 45 — Esquema das fungdes desempenhadas pela plataforma Arduino no SMV de vazao.
FONTE: O autor (2017).

A conexéo entre o Arduino e o computador é feita através da porta USB. Esta
conexdo permite o fornecimento de tensdo necessaria para o funcionamento do

Arduino e a transferéncia de dados entre este e o computador, simultaneamente.
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4.2.4.2. Software

Para coordenar todas essas ag¢des relacionadas ao funcionamento do SMV e
a aquisicdo de dados foi necessaria uma programacao combinada envolvendo a IDE
do Arduino o software Labview.

Uma vez definida a programacao na IDE, esta fica armazenada no Arduino e
€ executada continuamente enquanto o mesmo estiver ligado. Desse modo, o Arduino
pode operar de maneira autbnoma, ou seja, sem a necessidade de comandos
externos. Essa caracteristica da sua programacao foi utilizada para definir os
comandos executados continuamente no funcionamento do sensor de vazéo, que sao:

e O fornecimento de tensdo para o LED e para o sensor de luz;
e As leituras da tensdo fornecida para os eletrodos e da tensdo de saida do
sensor de luz;

e E a comunicagéo do Arduino com computador (Labview).

Comunicagao

Figura 46 - llustragdo das fungdes executadas pela IDE do Arduino (em laranja) e das fungodes
executadas pelo LabView (em vermelho) durante o funcionamento do sensor de vazdo. FONTE:
O autor (2017).

O Labview, instalado no computador, foi programado para desempenhar as
seguintes fungdes:
e Iniciar a comunicagédo com o Arduino através da porta USB,;
e Fornecer o comando para o inicio e o final do pulso de tenséo;
e Receber continuamente os dados de tensao enviados pelo Arduino;
e Processar continuamente os dados;

e Apresentar os dados na interface grafica, em tempo real.
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A Figura 46 apresenta uma ilustracéo da operagao combinada entre a IDE e
o Labview e suas respectivas fungbes. As fungdes destacadas na cor laranja sao
referentes as realizadas pela IDE, enquanto as destacadas em vermelho sao
referentes as fungdes realizadas pelo Labview.

Tanto o ajuste dos parametros relacionados ao pulso de tensdo (duragao
temporal, intervalo entre pulsos) quanto a visualizagdo dos dados do SMV de vazao
em tempo real durante os testes, sdo realizados através de uma interface grafica
(Figura 47) criada utilizando o Labview. Esta € uma das principais vantagens na
utilizacao desse software nessa pesquisa.

A interface grafica foi elaborada de modo que a duragao temporal de cada
pulso (tp) e o intervalo de tempo (Dt) entre cada pulso pudesse ser alterado facilmente
durante a operacdo do sensor de vazdo. Outra caracteristica implementada na
interface foi a visualizagdo através de graficos dindmicos dos valores de tenséo
aplicada (Vp) nos eletrodos e da tensédo de saida do sensor (Vs) de luz, ambos em
fungdo do tempo. Na Figura 47 é possivel observar trés graficos: a tensdo aplicada
nos eletrodos em funcao do tempo; a tenséo de saida do sensor de luz em fungéo do

tempo e ambos os valores de tensao em fungao do tempo.

B 2 i o aitedont i -
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Diretons dos Dados wntura o sensor Temai i - 1
sers’ Rahal Desheog) Da 027311

Vocme g0 drgumo Terndo aphcads

porta senad
§coms =l

Duragdo do pubso (ms.

Figura 47 - Interface grafica para controle e visualizagdao do comportamento do sistema criada
com o software Labview. FONTE: O autor (2017).
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Para uma versdao comercial de um sensor de vazao, o controle do pulso de
tensdo nos eletrodos poderia ser realizado direto pelo Arduino, através de comandos
pré-definidos na IDE. Neste caso, a visualizagdo grafica dos valores de tensao
também é dispensavel e todo o calculo referente ao valor da medida de vazdo também
poderia ser realizado pelo Arduino. No entanto, essa pesquisa tem como objetivos a
prova de conceito e a caracterizacdo dos dispositivos, sendo assim as funcdes de

controle e visualizacdo associadas a interface tornam-se indispensaveis.
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4.3. CARACTERIZACAO DOS SMV

4.3.1. Montagem experimental

Todos os testes realizados com os SMV utilizaram a montagem experimental
da Figura 48.

Bomba de infusdo

Plataforma
microfluidica |

Aquisicao de dados

Figura 48 — Montagem experimental para os testes de vazdo. FONTE: O autor (2017).

Uma seringa de vidro Hamilton Gastight (50-500 ul), contendo a solugdo com
o indicador de pH € acoplada a bomba de infus&o. A calibracdo da bomba é realizada
de forma automatica, necessitando apenas fornecer o didmetro interno da seringa.
Um tubo flexivel e transparente de PVC (Cloreto de Polivinila) com didmetro interno
de 1,5 mm faz a ligacao entre a seringa e o sensor microfluidicos de vaz&o A saida
do SMV é conectada diretamente a um reservatério com 10 mm de didmetro.

A bomba de infuséo é ligada até que o fluido preencha completamente o
sistema e atinja uma determinada marca no reservatorio. Nessa etapa é fundamental
que n&o haja bolhas de ar no sistema, pois estas podem comprometer o

funcionamento do sensor.
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4.3.1.1. Bomba de infusédo

A caracterizagdo dos SMV desenvolvidos depende da utilizagdo de um
sistema de bombeamento que forneca vazées da ordem de microlitros por minuto,
com boa preciséo e reprodutibilidade. Para tal fim, foi utilizada uma bomba de infusao
Harvard Aparattus 11 plus (Figura 49) que possui um motor de passo de precisao. As
principais informagdes a respeito do funcionamento dessa bomba de infusdo séo

apresentadas na Tabela 4.

Figura 49 - Bomba de infusdo Harvard Apparatus 11 plus [101].

Uma caracteristica importante desse tipo de sistema de bombeamento € que
a faixa de vazao depende do volume da seringa utilizada. Por exemplo, utilizando uma
seringa de 50 ul de volume interno a faixa de vazao nominal fornecida pela bomba
sera de 0,0025 ul/min a 39,52 ul/min. Outros valores de volumes de seringas e suas
respectivas faixas de vazées nominais sdo apresentados na Tabela 5. Estes valores
sao fornecidos pelo fabricante da bomba de infusao.

A faixa de vazéo para cada seringa esta diretamente relacionada a taxa de
passo do motor. Por exemplo, para a bomba utilizada neste trabalho o valor minimo
de vazao, para qualquer volume de seringa, esta associado a uma taxa minima de
0,036 passos por segundo (Tabela 4). Para o valor maximo de vazao, também
relacionado a qualquer volume de seringa, o motor de passo funciona a uma taxa
maxima de 200 passos por segundo.

Uma das vantagens desse tipo de bomba de infuséo é que, para determinados
valores de vazao, a taxa de passo € alta a ponto das flutuagbes nos valores de vazéo
(pulsacao devido aos passos) néo influenciarem o escoamento. No entanto, essa taxa

de passo, na qual a pulsagao torna-se insignificante ndo é fornecida pelo fabricante.
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TABELA 4 - PARAMETROS DA BOMBA DE INFUSAO HAVARD APPARATUS 11 PLUS

Seringas 0,5 ul —50/60 mi

Faixa de vazao 0,0014 ul/h — 26,55 ml/min

Precisédo 0,5 %

Reprodutibilidade 0,1%

Calibragao Automatica, através da entrada do diédmetro interno da seringa
Angulo de passo 0,9° (400 passos por volta completa)

Avanco linear 0,8 um por passo

Taxa de passo 0,012 (1 passo a cada 83,3 s) até 200 passos por segundo

FONTE: Manual da bomba de infusdo Harvard Apparatus 11 plus [101].

TABELA 5 — RELAGAO ENTRE O VOLUME DAS SERINGAS E A FAIXA DE VAZAO NOMINAL
PARA A BOMBA DE INFUSAO HARVARD APPARATUS 11 PLUS

Volume Faixa de vazdo nominal

(H) (ul/min)

500 0,0242 - 395,7
50 0,0025 - 39,52
10 0,0005 - 7,883

FONTE: Manual da bomba de infusdo Harvard Apparatus 11 plus [101].

Apés alguns testes iniciais, o valor minimo da taxa de passo para o
funcionamento adequado do SMV foi estimado em 3 passos por segundo.
Independente do volume da seringa, a vazdo maxima sempre esta associada a
maxima taxa de passo da bomba que é de 200 passos por segundo (fornecido pelo
fabricante). Utilizando esta relagédo de proporcionalidade com o valor minimo estimado
da taxa de passo é possivel estimar a vazdo minima fornecida pelo sistema de
bombeamento adequada ao funcionamento do SMV. A Tabela 6 apresenta a relagédo
entre o volume da seringa e a correspondente faixa de vazdo adequada ao
funcionamento dos SMVs desenvolvidos.

TABELA6 - RELAGAO ENTRE VOLUME DA SERINGA E A FAIXA DE VAZAO ADEQUADA
COMPATIVEL COM O FUNCIONAMENTO DO SMV.

Volume Faixa de vazao
(u1) (ul/min)
500 5,94 - 395,70
50 0,59 - 39,52

10 0,12-7,88
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4.3.2. Determinacéao do tempo de voo

A determinacdo do valor do tempo de voo é feita através do software Origin
8.0, onde sao plotados os valores das tensbes associadas aos pulsos de tensao
aplicados nos eletrodos e a leitura da saida do sensor de luz em fungéo do tempo, em

um mesmo grafico.
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Figura 50 — Procedimento para determinagao do tempo de voo com base nas medidas realizadas
durante a operagao do SMV. FONTE: O autor (2017).

Para viabilizar a comparagéo entre as medidas adotou-se um procedimento
padrdo para a determinagao do tempo de voo, através do grafico. O tempo inicial foi
definido como o valor associado ao inicio do pulso de tensédo nos eletrodos (Figura
50). O tempo final foi definido como o valor associado ao instante onde a intensidade
da tenséo de saida do sensor de 6ptico atinge o valor minimo. O tempo de voo, por
sua vez é definido pela diferenca entre o valor de tempo final e o valor de tempo inicial.
O tempo de voo medido é correlacionado com o valor de vazéo imposto pelo sistema

de bombeamento, no instante em que os pulsos foram registrados.
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4.4. CARACTERISTICAS DE FUNCIONAMENTO DOS SMVS EM
RELACAO AS DIMENSOES DOS CANAIS

Foram realizados testes utilizando dispositivos com diferentes valores de
largura e altura de canal. Estes testes visaram investigar os efeitos das variagdes de

dimensdes dos canais nas medidas do tempo de voo.

4.4.1. Faixa de vazao e a largura do canal

Inicialmente a altura do canal foi mantida fixa em 75 um e a largura dos canais
foi variada. Os valores referentes a largura do canal para cada dispositivo séo
apresentados na Tabela 7.

TABELA 7 — VALORES DE LARGURA DE CANAL UTILIZADOS NA CARACTERIZACAO DOS SMV
DESENVOLVIDOS.

Dispositivo Altura do canal Largura do canal
1 75 um 1 mm
2 75 um 2mm
3 75 um 3 mm

Para viabilizar uma analise comparativa entre os dispositivos da Tabela 7,
todos foram submetidos as mesmas condigbes de testes. Estas condi¢cdes séo
apresentadas na Tabela 8.

TABELA 8 - PARAMETROS UTILIZADOS NA CARACTERIZAGAO DOS DISPOSITIVOS COM
CANAIS DE LARGURAS DIFERENTES.

Parametros dos testes

Volume da seringa

500 ul Q > 15 ul/min
50 ul Q < 15 ul/min
Pulso de tensao
Vp 4,750 £ 0,001V
to 1000 £ 10 ms
Dtp 30s

Foram realizadas trés medidas de tempo de voo para cada valor de vazao

imposta pelo sistema de bombeamento, no intuito de viabilizar a analise do desvio
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padrdo experimental associado ao teste. Como exemplo, a Tabela 9 mostra os

resultados para o dispositivo 1 (canal com altura igual a 75 um e largura igual a 1 mm).

TABELA 9 — RESULTADOS OBTIDOS PARA O DISPOSITIVO 1 NO TESTE DE VAZAO.

Vazao Medidal Medida2 Medida3 Média Desvio Padrao Desvio
(ul/min) (ms) (ms) (ms) (ms) experimental Percentual
1 4172 3920 3906 3999,3 122,2 3,1%
2 2786 2548 2699 2677,7 98,3 3,7%
3 1946 1974 2002 1974,0 22,9 1,2%
4 1666 1764 1778 1736,0 49,8 2,9%
5 1582 1582 1596 1586,7 6,6 0,4%
6 1498 1429 1429 1452,0 32,5 2,2%
7 1414 1400 1400 1404,7 6,6 0,5%
8 1331 1330 1344 1335,0 6,4 0,5%
9 1358 1275 1261 1298,0 42,8 3,3%
10 1260 1246 1288 1264,7 17,5 1,4%
15 1134 1120 1218 1157,3 43,3 3,7%
20 1092 1106 1120 1106,0 11,4 1,0%
25 1064 1106 1064 1078,0 19,8 1,8%
30 1036 1106 1078 1073,3 28,8 2,7%
35 1022 1050 1050 1040,7 13,2 1,3%
40 1022 1022 1022 1022,0 0,0 0,0%

Com base nos resultados da Tabela 9 foi construido um grafico (Figura 51) do

tempo de voo médio em fungdo da vazao imposta pelo sistema de bombeamento. O

mesmo procedimento foi realizado para os demais dispositivos e seus respectivos

graficos sao apresentados na Figura 52.
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Figura 51 - Relagdo entre o tempo de voo (ms) e a vazado imposta (ul/min) para o dispositivo 1
(H=75pum e Lc=1 mm).

A sensibilidade dos SMV desenvolvidos nessa pesquisa é definida pela

variacdo da medida do tempo de voo em relagéo a variagdo da vaz&o imposta:

dt,

ST

(21)

Em um determinado ponto do grafico, que relaciona o tempo de voo com a
vazé&o imposta, a sensibilidade do sensor esta associada a inclinagéo da reta tangente
ao ponto considerado. Com base nisso, € possivel observar na Figura 51 que a
sensibilidade do SMV & maior para vazdes mais baixas e decresce com o aumento da
vazéo. Esse comportamento é tipico dos SMV que utilizam o método TOF.

Na Figura 52, os graficos referentes aos testes envolvendo dispositivos com
larguras diferentes estdo sobrepostos. Neste grafico é possivel observar que as
medidas de tempo de voo e a sensibilidade dos sensores variam em fun¢ao da largura
do canal. Para facilitar a analise do grafico, a Figura 52 foi separada em duas partes

apresentadas nas Figura 53 a e b.
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Figura 52 — Sobreposicao dos graficos de tempo de voo (ms) em fungao vazao imposta (pl/min)
para os testes envolvendo a variagao da largura dos canais.

Na Figura 53 a, observa-se que a sensibilidade do dispositivo 1 decai mais
rapidamente do que a sensibilidade dos dispositivos 2 e 3. Na Figura 53 b, mesmo
com um aumento na variagdo da vazao imposta, o dispositivo 1 apresenta uma
sensibilidade muito reduzida.

De modo quantitativo, o limite de sensibilidade dos dispositivos foi definido

com base nas caracteristicas do sistema de aquisicdo de dados utilizado neste

ms

trabalho. A sensibilidade minima para os dispositivos foi definida em S =5

ul/min’
seja, quando uma variagdo de vazdo imposta igual a 10 ul/min resulta em uma
variagao de tempo igual a 50 ms. Esta sensibilidade minima é utilizada para definir o
limite superior de medicado de vazao para cada um dos dispositivos. Neste caso, os
limites superiores de vazao obtidos para os dispositivos com canais de larguras iguais
a1, 2 e 3 mm foram respectivamente 15, 30 e 40 ul/min.

Vale destacar que a sensibilidade minima pode ser aumentada, utilizando
sistemas de aquisicdo de dados mais sofisticados. Entretanto, isso pode resultar no
aumento dos custos e do volume total do sistema de aquisigao, indo na contraméao do

que se propde nessa pesquisa de doutorado.
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Figura 53 — Detalhes do grafico apresentado na Figura 52 para o intervalo (a) de 0-10 pl/min e (b)

de 10-40 pl/min.
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4 .4.2. Faixa de vazao e a altura do canal

Para analisar a influéncia da altura do canal nas medidas de tempo de voo a
largura do canal foi mantida constante em 3 mm. Os valores referentes a altura do
canal para cada dispositivo sdo apresentados na Tabela 10.

TABELA 10 — VALORES DE ALTURA DE CANAL UTILIZADOS NA CARACTERIZACAO DOS SMV
DESENVOLVIDOS.

Dispositivo Altura Largura do canal
3 75 um 3 mm
4 150 um 3 mm
5 300 um 3 mm

As condigbes de testes foram mantidas iguais aos dos testes anteriores
(Tabela 8). Os resultados para os testes relacionados a variagéo de altura dos canais
séo apresentados na Figura 54.

14000 -
<
12000 A H=75pm L, =3mm
<
¢ H=150pm L =3 mm
|
& 10000 < H=300pm L, =3 mm
L]
E <
o i |
8 8000
>
@ @
T 6000 <
2 P
d
5 4000 -} . %
- 4
* <
* 4 4
2000 x ‘e 4 4 4
% 4 4 ¢
Adas 4 4t e il

e L s &L 7T 17T 15T T 1
0 20 40 60 80 100 120 140 160

Vazio (ul/min)

Figura 54 - Sobreposigao dos graficos de tempo de voo (ms) em fungado vazido imposta (pl/min)
para os testes envolvendo a variagao da altura dos canais.
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No grafico apresentado na Figura 54 é possivel observar que a variagcao da
altura também afeta os valores de tempo de voo. Com base no valor de sensibilidade
minima definido anteriormente, o limite superior para medida de vazao obtido para o
dispositivo com altura de canal igual a 150 um (dispositivo 4) foi igual a 80 ul/min.
Ainda com base no grafico da Figura 54, nota-se que o dispositivo com canal de altura
igual a 300 um (dispositivo 5) apresenta uma sensibilidade superior aos demais. O
limite de deteccgéo para este dispositivo € de 150 ul/min (Figura 55).

De modo geral, conclui-se que as dimensdes dos canais influenciam nas
medidas de tempo de voo, na sensibilidade e, consequentemente, nos limites de
deteccdo do sensor (limite maximo de detecgéo de vazao). A variacao de altura do
canal apresentou efeitos mais significativos nas medidas de vazao do que a variagao
na largura do mesmao. Isto sugere que o perfil velocidade na dire¢ao da altura do canal

€ um fator predominante no funcionamento dos SMV desta categoria.
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Figura 55 - Detalhes do grafico apresentado na Figura 54 para o intervalo de 40-160 pl/min.
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4.4 3. Limite inferior de vazao

Para investigar sobre o limite inferior de vazao, o dispositivo canal de largura
igual a 1 mm e altura 75 um (dispositivo 1) foi selecionado e algumas alteracbes nas
condi¢gbes dos testes foram realizadas. Neste teste, os valores de vazao impostas
foram de 5 a 0,5 ul/min. Para cada valor de vazao foram realizadas cinco medidas
de tempo de voo. Apenas a seringa com volume interno igual a 50 ul foi utilizada nessa

etapa. Os resultados deste teste estao apresentados na Tabela 11.

TABELA 11 - RESULTADOS OBTIDOS PARA O DISPOSITIVO 1 NO TESTE DE BAIXAS VAZOES.

Desvio
Vazao Medida 1 Medida 2 Medida 3 Medida 4 Medida5 Média Padrao Desvio
(ul/min) (ms) (ms) (ms) (ms) (ms) (ms) experimental Percentual
n=5

0,5 12734 10314 9814 8722 11032 10523 1337,0 12,7
0,6 7942 8384 8935 9618 5544 8085 1388,5 17,2
0,7 5740 6568 6424 6132 6818 6336 371,7 5,9
0,8 5662 5112 4981 4984 5698 5287 324,2 6,1
0,9 4928 4788 4788 4928 4312 4749 227,2 4,8
1 4214 3935 4172 3920 3906 4029 134,6 3,3
2 2548 2699 2338 2422 2408 2483 127,5 51
3 1974 2002 1932 1918 1946 1954 30,2 1,5
4 1764 1778 1652 1610 1639 1689 68,8 4,1
5 1582 1596 1498 1512 1554 1548 38,2 2,5

Com base nos resultados da Tabela 11 foi construido o grafico da Figura 56.
A partir deste grafico foi possivel concluir que o SMV é capaz de medir vazdes da
ordem de 0,5 ul/min. Entretanto, definiu-se como limite inferior da medida da vazéo
o valor de 0,7 ul/min, pois abaixo deste valor o desvio padrao percentual € superior
a 10%. Esse aumento no desvio padréo para vazdes inferiores a 0,7 ul/min esta
associado ao inicio do regime pulsado do sistema de bombeamento. O limite inferior
para os dispositivos com a mesma altura de canal (75 um) e com larguras iguais a 2
e 3 mm foram obtidos utilizando o mesmo critério (desvio padrao > 10%), sendo os
valores obtidos respectivamente iguais a 1 e 1,5 ul/min.

Um segundo critério utilizado para definir o limite inferior da medida de vazéo
foi o valor do tempo de voo. Para valores de vazdes muito baixos (em relagédo a uma

determinada faixa de vazao) o tempo de voo tende a assumir valores relativamente
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altos. Como consequéncia, o intervalo de tempo necessario para que um pulso de
marcador passe completamente pelo sensor 6ptico, e permita a realizagdo de uma
nova medida vazao, também aumenta. O valor maximo definido para o tempo de voo
foi de 15 s, 0 que resulta em um intervalo de tempo entre medidas consecutivas de
vazao de aproximadamente 1 minuto. O valor maximo definido pata o tempo de voo
foi utilizado para estimar o limite inferior da medida de vazéo para os dispositivos com
canais de alturas iguais a 150 e 300 um. Nestes dispositivos, conforme a vazéo é
reduzida o tempo de voo ultrapassa o valor maximo definido antes de chegar nos
valores de vazao onde o regime pulsado do sistema de bombeamento passa a
influenciar as medidas. Os valores minimos de vazdo medidos pelos dispositivos de

alturas 150 e 300 um foram estimados em 2 e 5 ul/min, respectivamente.

12000 -
10000 m H=75um LC=1mm
m
£ 8000 1
g |
. .
© 6000
°
0 ] "
E- ]
S 4000 - |
[
|
2000 - L - .
0 . , . . . . v | ' | .
0 1 2 3 4 5

Vazio (ul/min)

Figura 56 — Relagao entre o tempo de voo e a vazao imposta para valores de vazao inferiores a
5 pl/min.

4.4 .4. Resolugao das medidas

A resolugao das medidas é definida como a menor variagéo de vazao imposta
que resulta em uma variagao de tempo de voo detectavel pelo SMV. A resolucao esta

relacionada com a sensibilidade do sensor e também varia ao longo da faixa de vazao.
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Por exemplo, o dispositivo 1 (Figura 56) apresenta uma resolugdo de
aproximadamente 1 ul/min no intervalo de vazao imposta entre 5-1 ul/min e de 0,1
ul/min para vazdes inferiores a 1 ul/min. Para o dispositivo 5 (Figura 54), a resolugéo
€ de aproximadamente 1 ul/min no intervalo de vazao imposta entre 5-30 ul/min,
aumentando para 5 ul/min no intervalo de vazéo entre 30-70 ul/min e para 10 ul/min

no intervalo de vazao entre 70-150 ul/min.

Sensores TOF Marcadores 100 - 600

(literatura)

1-15 :
0,3-7,8 -
_ : :
|
; ~ 10-1000
©
] |}
E 100 - 5000
Sensores comerciais : ——————— 18 =10 ’
> ' 1-80 ;
, 01-7 '
0,01-1,5 -
i 1 1 i 1 l ; l 1 ' 1 L ; ' 1 1 1 |
r T T T T T ; T T T T ; T T T T 1
0,01 0,10 ' 10 100° 1000 10000

Vazao (ul/min)

Figura 57 — Comparagao das faixas de vazdo entre sensores comerciais (azul), sensores TOF
apresentados na literatura (vermelho e amarelo) e os sensores desenvolvidos neste trabalho de
doutorado (entre as linhas tracejadas). As faixas de vazdo foram extraidas das tabelas que
constam no ANEXO I.

Com base nos resultados apresentados, conclui-se que os dispositivos
desenvolvidos nesta pesquisa de doutorado sao aplicaveis a uma faixa de vazéo de
0,7 — 150 ul/min. Esta faixa de vazdo & compativel tanto com as dos SMV TOF
apresentados na literatura quanto com a dos SMV disponiveis comercialmente (Figura
57). Vale destacar que as caracteristicas de funcionamento dos sensores
desenvolvidos podem ser otimizadas utilizando-se: ajustes nas dimensdes e nas
disposicdes dos componentes, técnicas mais sofisticadas de fabricacdo e
equipamentos mais precisos na aquisigdo de dados. Entretanto, o processo de

otimizacéo esta fora do escopo dessa pesquisa.
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4.5. ANALISES E SIMULACOES RELACIONADAS AO TEMPO DE
VOO DO PULSO DE MARCADOR E SUA DISTRIBUICAO EM
RELACAO AO CANAL

4.5.1. Analise das curvas de tempo de voo em funcéo da vaz&o imposta

Com objetivo de investigar mais detalhadamente as caracteristicas de
funcionamento dos SMVs desenvolvidos, as curvas de tempo de voo em funcgéo da
vazéao impostas foram analisadas individualmente para cada dispositivo. Inicialmente,
foram selecionadas as curvas dos dispositivos com altura de canal igual a 75 um
(dispositivos 1, 2 e 3) na faixa de vazao entre 1-40 ul/min (Figura 52). Para cada uma
das curvas foram realizados ajustes, via software (Origin 8.0), utilizando a seguinte

equacao de referéncia:
y=a+bx% (22)

onde a e b sédo constantes. A equacao de referéncia escolhida, tem a mesma forma
da equacio (20)'4, que assume a condigdo Pey > 1. Comparando os termos das

equacdes (20) e (22) temos que:

y =ty x = Q; a=tygy; b = AAx;

O ajuste das curvas para os dispositivos 1, 2 e 3, bem como as equacgdes e
seus coeficientes, sdo apresentadas respectivamente nas Figura 58 a, b, c. Uma vez
conhecida a area da secéo transversal (A) e o coeficiente b € possivel determinar a
distancia percorrida pelo pulso (Ax), entre a emissao e a detecc¢do, para cada um dos
dispositivos. Estes valores foram calculados e estdo apresentados na Tabela 12.

As distancias Ax, na Tabela 12, apresentam valores préximos ao da distancia
nominal eletrodo-sensor d,; = 0,75 + 0,1 mm e ao da distédncia medida d,.; = 0,70 +
0,1 mm (Tabela 3). Este resultado, apesar de esperado, contribui para a avaliagdo do
processo de fabricagdo dos dispositivos, principalmente a respeito do alinhamento

entre o sensor e o eletrodo. Além disso, este resultado mostra que a equagao de

14 Equagdo (20): t, = AQﬂ +ty
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referéncia utilizada nos ajustes é adequada para descrever o comportamento destes

dispositivos nessa faixa de vazao.

TABELA 12 — VALORES DOS COEFICIENTES B E DAS DISTANCIAS AX PARA OS DISPOSITIVOS
1,2E3.

Coeficiente b Coeficiente b 2
A(m?)  Ax(m) Ax(mm)

(ms.%) (m?)
Dispositivo 1 3106,9 5,18.10711 7,5.1078  6,90.107* 0,69
Dispositivo 2 5787,7 9,64.10~ 11 1,5.1077 6,43.107* 0,64
Dispositivo 3 8756,9 1,46.1071°  225107%7 6,49.107* 0,65

Com relagdo a constante a das curvas ajustadas (Figura 58 a-c), os
dispositivos 1, 2 e 3 apresentaram os respectivos valores 959,9, 923,6 e 929,1 ms.
Como mencionado anteriormente, esta € uma constante de tempo (t;) que pode estar
relacionada ao processo de formacgao e deteccédo do pulso de marcador, segundo a
literatura [76]. De fato, foi observado que os valores das constantes de tempo séo
proximos ao valor do tempo do pulso de tenséo (t,,) aplicado nos eletrodos durante a
formacao do pulso de marcador (1000 ms).

Através dos graficos (Figura 58 a-c) é possivel observar que para valores de
vazdes mais elevados o tempo de voo de todos os dispositivos tendem a um mesmo
valor, proximo a 1000 ms. Esta constante de tempo do SMV foi relatada na literatura
para sensores TOF que empregavam pulsos térmicos. Até o momento, ndo ha relatos
da mesma em trabalhos envolvendo sensores TOF que empregam marcadores
eletroquimicos.

No intuito de investigar um pouco mais sobre a constante de tempo t; foram
realizados testes de vazdo com um mesmo dispositivo variando o tempo de duragao

do pulso (t,). Para estes testes foi selecionado o dispositivo com altura de canal igual

a 150 um (dispositivo 4) e a faixa de vazao entre 5-80 ul/min. Os tempos de pulsos

utilizados foram 500, 700 e 1000 ms e os resultados sao apresentados na Figura 59.
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Figura 58 — Graficos do tempo de voo em funcdo da vazao imposta e o ajuste de curvas (a) para
o dispositivo 1, (b) para o dispositivo 2 e (c) para o dispositivo 3.
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Ao contrario da situagao observada no grafico da Figura 52, onde os diferentes
dispositivos utilizam o mesmo tempo de pulso (1000 ms) e os tempos de voo
convergem para este valor, na Figura 59 os tempos de voo apresentam diferentes
valores de estabilizagdo. Para cada um dos testes no grafico da Figura 59 foi realizado
um ajuste de curvas utilizando a mesma equacao de referéncia (22). Através das
equacdes ajustadas foi possivel comprovar que o coeficiente a (constante de tempo
tq) esta diretamente relacionada com a duragao do pulso de tenséo aplicado (t,).

Outro resultado obtido através do grafico na Figura 59 € que a variagéo na
duracédo do tempo de pulso (no intervalo testado) aparentemente n&o resultou em

alteracgdes na sensibilidade do sensor.
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Figura 59 - Graficos do tempo de voo em fungdo da vazdo imposta para o dispositivo 4 com
tempos de duracio de pulso iguais 500, 700 e 1000 ms.

Com base nos resultados apresentados, a equacdo de referéncia (22)
utilizada para descrever a relagao entre o tempo de voo e a vazao imposta, se mostrou
adequada para os dispositivos de altura igual a 75 um (dispositivos 1, 2 e 3), na faixa

de vazao de analisada. Entretanto, esta equagéo n&o apresenta a mesma preciséo na

107



descricdo do tempo de voo em funcéo da vazéo para os dispositivos com canais de
alturas iguais a 150 um e 300 um (dispositivos 4 e 5).

Para os dispositivos de altura igual a 75 um, a velocidade média do
escoamento u assume valores mais altos de modo que, mesmo para baixas vazoes,
os efeitos da difusdo axial ndo séo significativos (u > u,,). Aléem disso, para estes
canais os valores do tempo caracteristico t; s&o menores, logo o pulso de marcador
necessita de um tempo menor para atingir o topo do canal e a condigdo Gz <1
prevalece ao longo da faixa de vazdo. Nesse caso, o valor da velocidade média do
pulso se aproxima da velocidade média do escoamento. Estes fatores justificam a
validade da equacéo de referéncia utilizada para os dispositivos de altura igual a 75
um.

Para os dispositivos com microcanais de alturas maiores (150 e 300 um), a
velocidade média do escoamento (i) assume valores menores € a velocidade
associada a difusdo do pulso na direcdo axial (u,,) passa a influenciar de modo
significativo nas medidas de tempo de voo, principalmente para vazbes préximas ao
limite inferior da faixa de vaz&o. Esse efeito pode ser observado no grafico da Figura
60. Este grafico apresenta os dados experimentais obtidos para o dispositivo com
canal de altura igual a 300 um. Inicialmente foi realizado um ajuste de uma curva
utilizando a equacéo de referéncia (22) aos dados experimentais, mas apenas para
valores mais altos de velocidade de escoamento (Pey > 50), representado pela curva
em vermelho mais espessa. Em seguida esta curva foi extrapolada para valores mais
baixos de velocidade de escoamento, dentro da faixa de operagéo.

Observou-se que a curva extrapolada, mostrada na Figura 60, discorda dos
dados experimentais para baixas velocidades de escoamento (baixas vazdes). Essa
diferenca foi associada ao efeito da difuséo axial (u,,) na velocidade do pulso de
marcador. Para o dispositivo com canal de altura igual a 300 um, conclui-se que os
efeitos da difusdo passam a ser mais pronunciados para vazdes inferiores a 20
ul/min. Esse valor de vazao foi definido como limite de difusao Q ;-

Utilizando o mesmo procedimento de extrapolagéo da curva ajustada para os
demais dispositivos, diferentes valores para o limite de difuséo (Qg;) foram obtidos.
Estes valores sao apresentados na Tabela 13. Observou-se que apesar dos valores

de Qqif serem distintos para cada dispositivo, todos estdo associados a valores de
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tempo de voo muito préximos (Tabela 13). Isso sugere, que o limite de difuséo esta
relacionado a um valor minimo da velocidade de propagacéao do pulso, a partir do qual
o valor da velocidade de difusao passa a ter uma influéncia significativa.

Vazao (ul/min)
11 22 32 43 54 65 75
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Figura 60 — Grafico do tempo de voo em fung¢édo da velocidade média do escoamento, para o
dispositivo com canal de altura igual a 300 pm.

Uma analise adicional relacionada ao limite de difusdo € apresentada no
anexo lll. Esta analise foi realizada com base nas variagdes de intensidade do sinal
associado ao pulso de marcador, para diferentes valores de vazdo. Os resultados

dessa outra analise indicam valores de Q. compativeis com os apresentados na

Tabela 13, para os dispositivos com alturas de canais iguais a 75 um.

TABELA 13 — VALORES DO LIMITE DE DIFUSAO E DO VALOR DE TEMPO DE VOO

Dispositivo 1(75um) 2(75um) 3(75um) 4 (150 pm) 5 (300 um)
Quif (ul/min) 0,7 1,3 2 7 20
t, (s) 54 5,1 55 5,2 5,2

A velocidade associada a difusdo axial (u,,) foi determinada através dos
dados apresentados no grafico da Figura 60, para o dispositivo com canal de altura
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igual a 300 um. Para cada valor de vazéo na faixa de vazao entre 5-20 ul/min, foi
determinada a diferenca entre o tempo de voo medido e o estimado através da
extrapolagéo da curva ajustada (At,,). Dividindo a distancia entre o eletrodo-gerador e
0 centro da regiao de deteccgéo do sensor 6ptico (Ax) pela diferenca de tempo de voo,
obteve-se o valor de u,, para cada um dos valores de vazao. Os valores encontrados
para u,, sdo proximos, sendo assim, esta foi considerada constante na referida faixa
de vazdo com um valor médio de aproximadamente u,, = 1,2.107> m/s.

Uma estimativa numérica utilizando o software Excel 2013, foi realizada com
0 objetivo de obter mais detalhes a respeito dos efeitos da velocidade de difusao axial
nas medidas de tempo de voo. Na referida simulagdo, utilizou-se uma equacao
semelhante a equagéo (22), mas que considera a velocidade de difuséo axial:

Ax

%+uax

ty = + ta;

(23)

A simulagao considerou o dispositivo com canal de altura igual a 300 um e
largura igual a 3 mm (dispositivo 5), Ax = 0,675 mm, t; = 1000 ms e o valor de u,, em
duas situagdes u,, = 0m/s e uy, = 1,2.107° m/s. O tempo de voo foi calculado para
diversos valores de vazéo variando de 5 a 200 ul/min. O resultado da etapa inicial da
simulacéao é apresentado na Figura 61.

O resultado apresentado na Figura 61, apresenta uma grande discrepancia
com os dados experimentais. De modo geral, os valores de tempo de voo obtidos
através da equacao (23), tanto para u,, = 0 m/s quanto para u,, = 1,2.107> m/s, sdo
inferiores aos valores medidos. Observou-se que este comportamento esta associado
a relagéo entre a velocidade média do escoamento do fluido e a velocidade média da
propagacéao do pulso de marcador. Para os dispositivos com canais de alturas maiores
(150 e 300 um), a condigéo Gz > 1 é predominante na maior parte da faixa de vazéo,
mesmo para vazdes mais baixas, ou seja, o pulso de marcador n&o atinge o topo do
canal antes de chegar a regido de deteccéo. Assim, a velocidade média associada ao

pulso difere da velocidade média do escoamento, assumindo valores inferiores.
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Figura 61 — Grafico do tempo de voo em fun¢ao da vazdo imposta no microcanal obtido para o
dispositivo com altura de canal igual a 300 um. Este grafico foi obtido através da simulagao no
Excel e utilizando a equagao (23). No mesmo grafico, os dados experimentais obtidos para o
mesmo dispositivo sdo apresentados, a titulo de comparacao.

No grafico da Figura 62 sdo apresentadas as relagdes entre a velocidade
média de propagac¢do do pulso no canal, na regido entre o eletrodo gerador e o
detector, e a velocidade média de escoamento do fluido para os diferentes dispositivos
desenvolvidos nesta pesquisa. Apenas para os canais com altura igual a 75 um e para
vazdes proximas ao limite inferior, os valores das velocidades de propagac¢ao do pulso
sdo aproximadamente iguais a velocidade média do escoamento no canal. Para os
canais com alturas iguais a 150 e 300 um, as velocidades de propagacao do pulso
sdo inferiores as velocidades médias de escoamento, mesmo para vazdes proximas
ao limite inferior (Figura 62 b). Neste caso, um coeficiente de proporcionalidade (c)
entre a velocidade do pulso e a velocidade do escoamento foi adicionado a equacgéo

(23) sendo descrita da seguinte forma:

Ax
t,=—F7——+1t,

c% + Ugy (24)
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Figura 62 — Grafico da velocidade do pulso de marcador em fungido da velocidade média do
escoamento do fluido no microcanal. Em (a) sdo apresentados os graficos para cada um dos
dispositivos e em (b) o mesmo grafico, mas destacando-se a regido onde os valores das
velocidades sdo mais baixos.
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O coeficiente ¢ foi definido como um parametro adimensional que indica a
proporcao da velocidade média do escoamento que efetivamente contribui para a
propagacéo do pulso. Através das simulacdo no Excel, o valor do coeficiente ¢ foi
estimado para o dispositivo com canal de largura igual a 3 mm e altura igual a 300 um
(dispositivo 5). Para este dispositivo o valor obtido foi igual a 0,4. Na Figura 63, sao
apresentados os resultados das simulagdes para o dispositivo 5, considerando a
equacao (24) com valor de ¢ = 0,4 em duas situagdes, u, =0m/s € u, =
1,2.107° m/s.
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Figura 63 - Grafico do tempo de voo em fun¢ao da vazdao imposta no microcanal obtido para o
dispositivo com altura de canal igual a 300 ym. Este grafico foi obtido através da simulagido no
Excel e utilizando a equacao (24) para dois diferentes valores de u.x. No mesmo grafico, os dados
experimentais também sao apresentados, a titulo de comparacgao.

De acordo com a Figura 63, a equagao (24) mostra-se mais adequada na
descrigao da relagédo entre o tempo de voo e a velocidade média do escoamento.
Através do software Origin 8.0, foi realizado um ajuste da equacgéo (24) comc =04 e
Ug, = 1,2.107°m/s aos dados obtidos experimentamente, para o dispositivo com
altura igual a 300 um. Deste ajuste, obteve-se os valores das constantes Ax =
6,75.107*m = 0,670 mm e t; = 1,05 s, que concordam de maneira satisfatoria com os

valores esperados (Ax~0,75 mm e t,~1s).
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Além das simulagdes numéricas utilizando o Excel, foram realizadas
simulacgdes utilizando o método de elementos finitos, através do software Comsol
Multiphysics, com o objetivo de complementar as analises relacionadas ao
funcionamento dos dispositivos desenvolvidos. Nestas simulagdes optou-se pela
utilizacdo de um modelo bidimensional (2D) como o apresentado Figura 64 a. Este
modelo representa um corte transversal no meio do canal, indicado pela linha
tracejada na Figura 64 b. Esta aproximacéo desconsidera as intera¢des do fluido com
as paredes laterais do canal. Entretanto, como a regido de detecgao do pulso esta no
centro do canal (em relagéo a sua largura, Figura 64 b) o modelo 2D é uma alternativa
interessante, pois minimiza os recursos computacionais demandados pela simulagao.

Neste caso, a principal vantagem é a redugéo no tempo de simulacéo.

Ax

—
—
=

Figura 64 — Em (a) é apresentada uma vista lateral do microcanal, dos eletrodos e da area de
detecgao do sensor éptico. A vista lateral em (a) corresponde a regido central do microcanal
destacado nas figuras (b) e (c).
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As simulacdes realizadas consideraram os seguintes fatores:

e A geometria, as dimensdes e a disposigao dos componentes iguais aos
dos dispositivos desenvolvidos;

e A agua deionizada como fluido principal da solugéao;

e As concentracgdes iniciais das espécies quimicas OH™ e H™, de forma
que o pH da solucao fosse inicialmente neutro.

e O regime de escoamento de Stokes e as condicdes de né&o
escorregamento nas paredes;

e A aplicacéo da diferenga de potencial entre os eletrodos na forma de
um sinal retangular composto por duas fun¢des degrau;

e As reagbes eletroquimicas em cada um dos eletrodos utilizando o
modelo de Butler-Volmer;

e As variagbes locais de concentragdo das espécies quimicas na
superficie dos eletrodos;

e O transporte das espécies quimicas considerando os efeitos acoplados
da adveccéo e da difuséo pela Lei de Fick, e ainda da migragao elétrica

durante a aplicagéo da diferenca de potencial entre os eletrodos.

A tabela com os paréametros utilizados na simulagcdo por método dos
elementos finitos, assim como uma descrigdo mais detalhada é apresentada no anexo
V.

Na Figura 64 a, o fluido escoa no sentido da esquerda para a direita, o eletrodo
a esquerda € o catodo o eletrodo a direita é o anodo, e a regido entre as duas linhas
verticais mais proximas do centro do canal é a area de medicao do sensor 6ptico. A
variacao de concentracdo em fungcéo do tempo (pulso de concentragcédo) € obtida
através da integragcdo da concentragcdo na area de medi¢cdo do sensor Optico para
cada instante de tempo analisado na simulag&o. A Figura 65 apresenta as curvas
associadas aos pulsos de concentragao para o dispositivo com altura igual a 300 um,
para diferentes valores de vazao na faixa de 5 - 200 ul/min obtidas através da

simulagao.
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Figura 65 — Pulsos de concentragdo de OH~ obtidos através da simulagdo com o Comsol
Multiphysics para o dispositivo com altura igual a 300 um na faixa de vazao entre 5 — 200 ul/min.

Assim como nas medidas experimentais, o tempo associado ao valor maximo
de concentragdo (pico) é utilizado na determinagao do tempo de voo. Com os valores
de tempo de voo e seus respectivos valores de vazao, obtém-se um grafico
relacionando estas duas grandezas.

A Figura 66, apresenta a curva de tempo de voo em funcdo da vazao obtida
através da simulagéo no Comsol, para o dispositivo com altura igual a 300 um na faixa
de vazao entre 5 — 200 ul/min. Na mesma figura sdo apresentados os dados obtidos
experimentalmente. Comparando estes resultados concluiu-se que as simulagdes
realizadas utilizadas utilizando o método dos elementos finitos, concordam de maneira
satisfatéria com os dados experimentais, sendo adequadas para descrever o
funcionamento do dispositivo analisado. Resultados com concordancias semelhantes

foram obtidos nas simula¢des para os dispositivos com alturas iguais a 150 e 75 um.
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Figura 66 - Graficos do tempo de voo em fun¢do da vazédo obtidos através da simulagédo no
COMSOL utilizando os parametros do anexo IV. Sdo apresentados os graficos para trés
diferentes canais com alturas iguais a 300, 150 e 75 ym e larguras iguais a 3 mm. Os dados
experimentais referentes a cada um dos dispositivos também sdo apresentados a titulo de
comparagao.

As discrepancias entre os valores simulados e os valores medidos
experimentalmente sdo mais pronunciadas para vazdes proximas ao limite inferior
associado ao dispositivo. Estas discrepancias estao relacionadas aos erros
experimentais envolvidos tanto na fabricacdo como caracterizagdo dos dispositivos.
Para vazbes mais baixas, pequenas variagbes nas dimensdes podem resultar em
variagdes mais significativas nos valores do tempo de voo.

Uma vez que o modelo utilizado na simulagcdo com o Comsol se mostrou
satisfatério para descrever o funcionamento dos dispositivos desenvolvidos, 0 mesmo
foi utilizado para investigar outros detalhes pertinentes. Através das simula¢des no
Comsol buscou-se obter mais informagdes a respeito do processo de formacgéo do
pulso de concentracdo e da sua propagacédo ao longo do canal até a regido de
deteccgdo.

As figuras Figura 67, Figura 68 e Figura 69 mostram o perfil de concentragéo
da espécie quimica de interesse (OH ™) nas proximidades do eletrodo gerador (catodo)
em diferentes instantes de tempo durante o processo de formagédo dos pulso de
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marcador, simulados para os canais de 75, 150 e 300 um de altura, respectivamente.
Para facilitar a comparagao entre estas figuras a vazao foi mantida em 5 ul/min. Cada
uma das figuras apresenta trés instantes de tempo. O tempo igual a 1 s corresponde
ao instante inicial da aplicacao do pulso de tenséo e ao inicio da formacgéo do pulso
de marcador da espécie quimica. O tempo igual a 2 s corresponde ao final da
aplicacao do pulso de tensédo, ou seja, ao instante em que as reagdes eletroquimicas
cessam. Por fim, o tempo igual a 3 s, corresponde a um instante em que o pulso de
marcador estd sendo conduzido pelo canal sem a influéncia do campo elétrico
associado ao pulso de tensao.

Comparando as figuras Figura 67 b, Figura 68 b e Figura 69 b, observa-se
que durante a formacdo do pulso de marcador o mesmo apresenta uma maior
intensidade na regido proxima a uma das extremidades do eletrodo gerador (a direita).
A passagem das espécies quimicas que estavam inicialmente nesta regidao de maior
concentracao pela regido de deteccdo do sensor Optico, resulta no maximo da curva
de concentragcéo em fungéo do tempo registrado pelo sensor 6ptico (Figura 65). Neste
caso, a distancia de propagacgao do pulso Ax utilizada nessa pesquisa (Figura 64 a),
que equivale a distancia entre a extremidade do eletrodo gerador mais proxima a
regidao de deteccdo do sensor optico e o centro da regido de detecgédo, se mostra
adequada.

Outro ponto importante e que pode ser explorado através das simulagdes é a
distribuicdo do pulso de marcador em relagdo a altura do canal. Através da
comparacao entre as figuras Figura 67 c, Figura 68 c e Figura 69 c, é possivel observar
que para um mesmo intervalo de tempo (1 s apds o término do pulso de tenséo) a

altura do pulso em relag&o a altura do canal varia de forma significativa.
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Figura 67 — As figuras acima mostram o perfil de concentracdo de OH- nas proximidades do

eletrodo gerador (catodo) em diferentes instantes de tempo (a) 1s, (b) 2s e (c) 3s apds o inicio
da simulagéo, para o canal de 75 ym de altura.
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Figura 68 - As figuras acima mostram o perfil de concentragcdo de OH" nas proximidades do

eletrodo gerador (catodo) em diferentes instantes de tempo (a) 1s, (b) 2s e (c) 3s apds o inicio
da simulagao, para o canal de 150 ym de altura.
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Figura 69 - As figuras acima mostram o perfil de concentragdo de OH- nas proximidades do

eletrodo gerador (catodo) em diferentes instantes de tempo (a) 1s, (b) 2s e (c) 3s apds o inicio
da simulagao, para o canal de 300 pm de altura.

121



Além da variagao em relagao ao tempo, a altura do pulso de concentragéo nos
microcanais também varia em fungdo da vaz&o imposta, devido a variagao no perfil
de velocidade. As figuras Figura 70, Figura 71 e Figura 72 mostram o perfil de
concentracédo da espécie quimica de interesse (OH™) no instante em que o maximo
de concentracao passa pela regidao de detecgao do sensor 6tico. Cada uma das figuras
apresenta trés situacdes com diferentes valores de vazdes para cada altura de canal,
em (a) um valor préximo ao limite inferior, em (b) um valor intermediario e em (c) um
valor préximo ao limite superior da faixa de vazao de cada dispositivo.

Observa-se na Figura 70 que para o canal de menor altura (75 um) o pulso de
marcador atinge o topo canal antes de passar pela regido de detecgdo do sensor
optico, mesmo nas situagdes onde a vazao assume valores mais altos dentro da sua
faixa de operacao (aproximadamente 30 ul/min).

Para o canal com altura intermediaria (150 um, Figura 71), o pulso de
marcador atinge o topo do canal antes de chegar a regido de detecgéo, apenas para
valores de vazao proximos ao limite inferior da sua faixa de operacgéo (inferiores a 30
ul/min). Em vazdes superiores a 30 ul/min, o pulso de marcador ndo chega ao topo
do canal antes de passar pela regiédo de detec¢cédo do sensor 6tico, correspondendo
as situacdes onde Gz > 1.

Na Figura 72, observa-se que para o canal de maior altura (300 um) o pulso
de marcador atinge o topo do canal apenas para vazdes proximas ao limite inferior
definido para este dispositivo (5 ul/min). Em quase toda a extensao da faixa de vazéo
deste dispositivo (10 — 150 ul/min) prevalece a condi¢ao Gz > 1.

A altura do pulso de marcador em fungéo da vaz&o imposta no canal foi
analisada de forma mais detalhada para o dispositivo de altura igual a 300 um. Neste
caso, a medida da altura do pulso de marcador foi estimada para diferentes valores
de vazao. Inicialmente esta analise considerou apenas valores de vazao superiores a
80 ul/min, ou seja, a condicdo onde Gz >» 1. Para estimar a altura do pulso de
marcador foram gerados graficos da concentragédo ao longo de uma linha vertical,
posicionada na posi¢ao central da regido de deteccdo do sensor optico, para cada um

dos valores de vazéo (Figura 73).
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Figura 70 — Perfil de concentragdo de OH" no instante em que o maximo passa pela regiao de
detecgado, simuladas no COMSOL para o canal de 75 pym de altura. Sdao apresentadas trés
situagées com diferentes valores de vazado onde (a) corresponde a um valor préximo ao limite
inferior, (b) um valor intermediario e em (c) um valor préximo ao limite superior.
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Figura 71 - Perfil de concentragao de OH" no instante em que o maximo passa pela regidao de
detecc¢do, simuladas no COMSOL para o canal de 150 ym de altura. Sdo apresentadas trés
situagées com diferentes valores de vazao onde (a) corresponde a um valor proximo ao limite
inferior, (b) um valor intermediario e em (c) um valor préximo ao limite superior.
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Figura 72 - Perfil de concentragao de OH" no instante em que o maximo passa pela regidao de
detec¢do, simuladas no COMSOL para o canal de 300 ym de altura. Sdo apresentadas trés
situagées com diferentes valores de vazao onde (a) corresponde a um valor proximo ao limite
inferior, (b) um valor intermediario e em (c) um valor préximo ao limite superior.
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No procedimento para estimar a altura do pulso de marcador o valor de
concentragéo igual a 3,0.10~7mol/I foi utilizado como referéncia. O ponto na posig¢do
mediana da regido de deteccdo do sensor o6tico, que corresponde a este valor de
concentracédo de referéncia, esta indicado pela ponta da seta na Figura 73 b.
Analisando a Figura 73 b observou-se que este ponto descreve de maneira satisfatoria
a altura do pulso de marcador na regido de interesse. Entdo, para cada uma das
curvas no grafico da Figura 73 correlacionou-se o valor de concentracao de referéncia
com o valor da posicao no eixo vertical correspondente. A Figura 74, apresenta o
resultado deste procedimento onde a altura do pulso de marcador é correlacionada

com a vazao imposta no canal.
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Figura 73 — (a) Graficos da variagao de concentracdo ao longo de uma linha vertical com altura
igual a do canal (300 ym), posicionada na posigcdo central da regiao de detecgcdo do sensor
optico. Cada uma das curvas corresponde a um valor de vazdo na faixa de 5 — 200 pl/min. Em
(b) é apresentada uma parte da camada de difusdo, onde na posicdo central esta a linha de
referéncia e as duas linhas mais externas limitam a regido de detecgdo do sensor é6tico. A seta
em (b) indica a posigado de referéncia considerada para estimar a altura da camada de difuséo.
A situagao em (b) esta associada ao valor de vazao igual a 150 pl/min.
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Apesar da equacao (8) ter sido proposta para estimar a espessura da camada
de difusdo apenas em situacbes onde as reacbes e o transporte de espécies
encontram-se em regime estacionario, a mesma foi utilizada para estimar a altura do
pulso de marcador nas condi¢gdes associadas ao funcionamento dos dispositivos
desenvolvidos nesta pesquisa de doutorado. Nessa estimativa, o valor da distancia ao
longo do canal (L) foi considerado igual a soma do comprimento do eletrodo (L.) e da
distancia entre a extremidade do eletrodo e o inicio da area de detecgao do sensor
optico (Ax). Com base na Figura 74, concluiu-se que os resultados obtidos utilizando
a equacao (8) concordam com os resultados obtidos através do procedimento descrito
anteriormente (através dos graficos de concentragdo). Posteriormente, estes

resultados foram extrapolados para vazdes inferiores a 80 ul/min.
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Figura 74 — Grafico da altura do pulso de marcado em fun¢édo da vazao imposta no microcanal.
No mesmo grafico sdo apresentados os valores medidos nessa pesquisa, através da simulagéao
no COMSOL e os valores calculados utilizando a equagéo (8).
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Um parametro denominado altura relativa do pulso h,..; foi definido para esta

simulacéo da seguinte forma:

hyer = (25)

E;
onde H é a altura total do canal e § € a altura do pulso de marcador (ou o comprimento
da camada de difusado). Os valores de h,..; foram calculados para cada valor de vazao,
utilizando-se a equacgao (8) para a determinacao dos respectivos valores de § e os
resultados sao apresentados na Tabela 14. Por definicdo o valor maximo assumido
por h,.; € igual a 1, o que corresponde a situacdo onde H = §. O valor médio do h,,,;
foi calculado utilizando apenas os valores correspondentes a Gz > 1. Neste caso o
valor obtido foi h,.; = 0,5. O mesmo procedimento foi realizado para os canais com
alturas iguais a 150 e 75 um e os resultados sé&o apresentados respectivamente nas
Tabela 15 e Tabela 16.

Para o dispositivo com altura igual a 150 um, a condigdo Gz > 1 ocorre apenas
para valores de vaz&o superiores a 30 ul/min (Tabela 15). Logo, o valor de h,,,; foi
calculado utilizando apenas os valores de h,,; correspondentes a vazdes superiores
a esta. Nesta situac&o o valor obtido foi h,.,; = 0,7.

No caso do dispositivo de altura igual a 75 um, a condigéo Gz > 1 é satisfeita
apenas para vazdes proximas ao limite superior da faixa de vazao (Tabela 16). Sendo
assim, a descricdo da camada de difusao através da equacao (8) nao se mostra util

nesta situagdo. O valor médio da altura relativa obtido para esse canal foi h,,; = 0,99.
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TABELA 14 — VALORES ESTIMADO DE ALTURA DO PULSO DE MARCADOR E ALTURA
RELATIVA PARA O DISPOSITIVO H = 300 um.

Q (pl/min) Pey Gz 6 (um) hyer
5 5,26 0,79 300 1
10 10,52 1,58 292,83 0,98
15 1578 2,37 255,81 0,85
20 21,04 3,16 232,42 0,77
25 26,30 3,95 215,76 0,72
30 31,57 473 203,04 0,68
40 42,09 6,31 184,47 0,61
50 52,61 7,89 171,25 0,57
60 6313 947 161,15 0,54
70 7365 11,05 153,08 0,51
80 84,18 12,63 146,41 0,49
9 94,70 1420 140,78 0,47
100 105,22 15,78 135,92 0,45
110 115,74 17,36 131,67 0,44
120 126,26 18,94 127,90 0,43
130 136,78 20,52 124,54 0,42
140 147,31 22,10 121,50 0,40
150 157,83 23,67 118,74 0,40
160 168,35 2525 116,21 0,39

Ryer 0,50

TABELA 15 - VALORES ESTIMADO DE ALTURA DO PULSO DE MARCADOR E ALTURA
RELATIVA PARA O DISPOSITIVO H = 150 um.

Q (pl/min) Pey Gz 6 (um) Ryl
2 2,10 0,08 150 1
5 5,26 0,20 150 1
10 10,52 0,39 150 1
15 1578 0,59 150 1
20 21,04 079 146,41 0,98
25 26,30 0,99 135,92 0,91
30 31,57 1,18 127,90 0,85
40 42,09 158 116,21 0,77
50 52,61 1,97 107,88 0,72
60 6313 237 101,52 0,68
70 7365 276 96,43 0,64
80 84,18 3,16 92,23 0,61
Rrer 0,70
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TABELA 16 - VALORES ESTIMADO DE ALTURA DO PULSO DE MARCADOR E ALTURA
RELATIVA PARA O DISPOSITIVO H =75 um.

Q (pl/min) Pey Gz 6 (um) hyer
1 1,05 0,04 75 1
2 2,10 0,08 75 1
3 3,16 0,12 75 1
4 4,21 0,16 75 1
5 5,26 0,20 75 1
10 10,52 0,39 75 1
15 1578 0,59 75 1
20 21,04 0,79 75 1
25 26,30 0,99 75 1
30 31,57 1,18 75 1
40 42,09 1,58 73,21 0,98

Ryer 0,99

Os valores obtidos para a altura relativa média (h,..;) do pulso de marcador
para os canais com alturas de 300, 150 e 75 um foram respectivamente iguais a 0,5,
0,7 e 0,99. Analisando estes valores observou-se que 0s mesmos Sao proximos aos
valores do coeficientes de proporcionalidade (c¢) obtidos através da estimativa
numeérica para cada um dos respectivos canais (0,45, 0,7 e 1). Desta forma, concluiu-
se que os coeficientes de proporcionalidade (c¢) apresentam de fato uma relagdo com
a altura relativa média do pulso de marcador (h,..;), como assumido inicialmente.

Em sintese, nessa pesquisa de doutorado foi proposta uma expresséo
analitica que descreve o tempo de voo de um pulso de marcador em funcao da vazao
imposta, descrita pela equacgéo (24), que nao se restringe as condigbes em que Gz <
1 e Pey > 1. Nesta equacao trés termos foram identificados como fundamentais para
a descrigao correta do tempo de voo. Este termos séo: o tempo de delay, o coeficiente
de proporcionalidade (c) e o termo de velocidade associado a difus&o na diregéo axial
(ugy)- Foram apresentados métodos para estimar os valores de cada um dos termos
mencionados. O tempo de delay foi determinado através das analises das curvas t,
em funcdo de Q e observou-se que, dentro da faixa de vazéo detectavel, o mesmo
apresenta valores proximos aos da duragéo temporal do pulso de tensao aplicado nos
eletrodos. A velocidade de difuséo (u,,) também foi determinada através do ajuste
das curvas de referéncia aos dados experimentais e da extrapolagéo destas curvas

para valores mais baixos de vazao. Além disso, esse método possibilitou estimar os
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valores de vazao, dentro das faixas de cada um dos dispositivos, a partir do qual os
efeitos da difusdo passam a ser significativos. O coeficiente de proporcionalidade (c)
foi estimado para os dispositivos com diferentes alturas de canal, inicialmente
utilizando uma estimativa numérica no Excel. Posteriormente, simulagdes utilizando o
método de elementos finitos (Comsol) foram realizadas no intuito de obter mais
detalhes a respeito do coeficiente (c¢). Com base nos resultados obtidos na simulagéo
no Comsol, a altura relativa do pulso de concentracdo em fungdo da vazéo pdde ser
analisada de maneira mais detalhada. Através desta analise foi possivel estimar o
valor do coeficiente (c) para diferentes canais. Estes valores, por sua vez, apresentam
um bom grau de concordancia com os valores obtidos inicialmente através da
estimativa numérica. Por fim, observou-se que equacao (24) proposta nesta pesquisa
de doutorado em conjunto com os valores dos coeficientes obtidos, descrevem a
relagao entre o tempo de voo e a vaz&do imposta no microcanal de forma mais precisa,

em comparacgéo as demais equagdes propostas na literatura.
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5. CONCLUSAO

Nessa pesquisa de doutorado foi desenvolvido um SMV TOF que combina
marcadores eletroquimicos, indicador de pH e detecgao Optica. Esta combinacéo de
caracteristicas é inédita na literatura e possibilita contornar algumas dificuldades
relacionadas aos sensores TOF.

Em relagdo aos materiais e procedimentos utilizados na fabricagcdo dos SMV,
as principais contribuicbes para o estado da arte foram: a utilizagcdo de camada
adesiva para definicdo da altura do canal e fechamento do sistema microfluidicos; a
deposicado de eletrodos metalicos sobre a camada adesiva para contornar os
problemas de adesao metal-polimero. A utilizacdo de materiais de baixo custo relativo
combinados a processos simples de fabricagdo € uma tendéncia na area microfluidica
e as técnicas desenvolvidas e relatadas nesta pesquisa contribuem para o avango
nesse sentido.

No controle e aquisicdo de dados do SMV foi utilizada uma plataforma de
prototipagem eletrénica Arduino Uno R3. A referida plataforma se mostrou adequada
a aplicacao fornecendo resultados satisfatérios. Apesar de ser utilizada em outras
aplicacdes dentro da microfluidica até o momento n&o ha relatos da utilizagdo deste
tipo de plataforma em SMV. Estas plataformas fornecem uma alternativa de baixo
custo, se comparado com os equipamentos tradicionais utilizados no controle e
aquisicdo de dados, e possuem dimensdes reduzidas favorecendo a redugdo no
volume total do sistema.

Referente a caracterizagcdo dos dispositivos, conclui-se as dimensdes do
canal microfluidico, largura e altura, influenciam diretamente na sensibilidade do SMV.
A alteragdo na altura do microcanal resultou em uma variagdo mais acentuada na
sensibilidade do sensor. Esse fato indica que o perfil de velocidade do escoamento,
na diregéo da altura do no microcanal, € um fator predominante no funcionamento dos
SMV que empregam o método TOF.

Verificou-se que a sensibilidade afeta diretamente a faixa de vazao detectavel
e a resolucado das medidas dos SMV. As faixas de vazbes obtidas dependem das
dimensbes dos canais e variaram entre 0,7 — 15 ul/min e 20 — 150 ul/min. A

resolugcdo das medidas, por sua vez, apresentou uma variagcdo progressiva de
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0,1 ul/min a 10 ul/min ao longo da faixa de vaz&o dos dispositivos. A amplitude da
faixa de vazéao, a resolucao das medidas e o valor minimo de vazao detectavel obtidos
sdo comparaveis aos dos SMV TOF eletroquimicos relatados na literatura. Entretanto,
os dispositivos desenvolvidos nessa pesquisa se destacam por possibilitar medidas
em uma faixa de vazao (~15-100 ul/min) ndo atendida pelos demais SMV da mesma
categoria.

A repetitividade nas medidas de tempo de voo foi inferior a 5% para vazdes
superiores a 1 ul/min e de 5-10 % para vazdes inferiores a este valor. A maior
influéncia na repetitividade dos testes é atribuida as caracteristicas do sistema de
bombeamento utilizado no processo de caracterizagéo.

Com base nas analises dos resultados obtidos no processo de caracterizagéo
dos dispositivos, uma fungéo que correlaciona o tempo de voo com a vazao imposta
no microcanal foi proposta (equacgéo 24). Além da vazao e dos fatores geométricos,
esta funcao leva em consideragao outros trés fatores: o tempo de delay (t;), termo de
velocidade associado a difusdo na diregcdo axial (u,.) € 0 coeficiente de
proporcionalidade entre a velocidade média no microcanal e a velocidade média do
pulso de marcador (c). Buscou-se validar a utilizacdo destes fatores na funcgao
proposta através de simulagdes computacionais numérica (Excel) e utilizando o
método dos elementos finitos (Comsol). Comparando os dados obtidos
experimentalmente com os resultados das simulagbes concluiu-se que a funcgéo
proposta e os fatores associados a mesma sao adequados para descrever o tempo
de voo do pulso de marcador. A fungdo proposta nesta pesquisa se destaca por
possibilitar a descricdo do tempo de voo de um pulso de marcador em situagbes onde
0 mesmo néo atinge o topo do canal (Gz > 1) e também no caso onde a difusdo passa
a afetar a velocidade de propagacéo (u ~ u,). Com auxilio das simulacdes
computacionais pelo método de elementos finitos, alguns pontos relacionados a
formacao do pulso de marcador e também a sua altura em relagéo ao canal puderam
ser observados e analisados com mais detalhes.

Por fim, conclui-se que essa pesquisa de doutorado atingiu os objetivos
iniciais gerando contribuicbes ao estado da arte em diferentes pontos. Estas
contribuigdes incluem: a prova de conceito de um novo método para medicado de
vazdes em sistemas microfluidicos, simplificagdes nos processos de constru¢do dos

dispositivos e a utilizacdo de sistemas de aquisicdo de dados alternativos, o
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desenvolvimento de SMVs que atendem uma faixa de vazéo até entdo nao acessivel
aos demais dispositivos da mesma categoria, a proposta e validacao de uma funcéo
que descreve a relagao entre o tempo de voo e a vazdo em situagcées mais gerais e a
apresentacao de detalhes a respeito do comportamento do pulso de marcador dentro

dos microcanais através das simulagdes.
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ANEXOS

ANEXO |

(Tabelas contendo informagdes sobre os principais SMV relatados na literatura

e sensores disponiveis comercialmente)

EXEMPLOS DE SMV APRESENTADOS NA LITERATURA E SUAS PRINCIPAIS CARACTERISTICAS

Principios Faixa
P (#L/min)
Térmico
Anemometria (AN)
0,02-0,7
50 - 150
3-167
Calorimetria (CL)
10 - 200
~1-30
1-20
0,03 -1
0,04 -0,7
Time-of-flight (TOF)
100 - 500
50 - 500
25 -650
Multimodo
1,5-36
CL+ TOF 36 - 1440
0,5-20
CL + TOF + AN 5-30
10 - 400
3-100
CL + AN 50 - 500
Mecéanico
Deflexdo de parte mével
(cantilever)
Piezoresistor 5-500
Placa 21-417
Fibra optica 30 - 1500
(cantilever)
e 10-20
Membrana com orificios e 0,01 - 100

refletor acoplado

Resolugao
minima
(uL/min)

0,04
NR
10

NR
NR
~1

~0,01

~0,05

NR
NR

NR

NR

~10
~2

0,03
0,06

Dimensoées

Referéncia Altura x Largura Limitagdes gerais

[22] 2001
[98] 2005
[102] 2009

[48] 1990
[103] 1993
[45] 1997
[36] 2005
[46] 2008

[48] 1990
[104] 1991

[105] 2007

[49]1999

[37] 2008

[29] 2010

[56] 1993

[58] 2004
[28] 2007

[57] 2011
[59] 2013

(pm)

2x20
300 x 4000
240 x 400

300 x 1500

500 x 1000

330 x 1800
15 x50
15x 80

300 x 1500
300 x 1500
100 x 500

400 x 600

500 x 1000

60 x 2000

NR

30 x 200
250 x 1000

NR
NR

Aquecimento do fluido,
fabricagdo complexa devido
a necessidade de isolamento
térmico, dependéncia das
propriedades térmicas do
fluido, necessita
caracterizacao e calibragao
do SMV para cada fluido a
ser utilizado.

Aquecimento excessivo do
fluido limitando a operacao
dos SMV a vazdes mais
altas.

Pecas méveis, fabricagéo
complexa, perturbagéo no
escoamento, limitado a
fluidos n&o particulados,
dependéncia da viscosidade
e densidade do fluido.
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Diferenca de pressao
Piezoresistores/
membranas (capacitores)

Bolhas/Resisténcia elétrica

Membranal/interferéncia
Optica

Coriolis

Eletroquimico

Marcador Oz TOF
Marcador H* TOF
Marcador Ru(NH3)}® TOF
Marcador Ru(NH3)Z3 AN

Optico

Micro Velocimetria por
imagem de particulas

Deslocamento de fluido
em capilares

Elétrico
Admitancia
Recentes (hibridos)

Térmico AN + oOptico
Térmico AN + 6ptico

Térmico CL + o6ptico

30 - 270

04-19

0,02-0,16

0,01-16

1-15
100 - 600
03-78
6-300

0,15 -15
85 - 540

16 -100

0,05-35

18 - 69
6 - 66

0,01 - 500

5

NR

NR

NR

NR

0,05

~5
~1

0,01 -32

[62] 1999
[33] 2007

[35] 2011

[65] 2013

[69] 2002
[32] 2003
[19] 2004
[70] 2007

[31] 2008
[73] 2013

[106] 2005

[15] 2004

[75] 2014
[107] 2014
[30] 2015

21 x 340

22x25

20 x 30

NR

10 xNR
500 x 2000

17 x 420
100 x 1000

5x50
5x 500

530

500 x 500

40
500

27 x 135

Alta resisténcia hidraulica
adicionada, dependéncia da
viscosidade do fluido.

Fabricacdo complexa, possui
pecas moveis e dificil
integracéo a sistemas
microfluidicos

Dependéncia da composi¢cao
quimica do fluido, elevado
tempo de resposta,
interferéncia elétrica entre
sistema de geracéo e
recepgao do sinal.

Necessidade de
equipamentos auxiliares
como microscopio, camera,
laser, etc, comprometendo a
miniaturizacao e a integracao
com sistemas microfluidicos.

Determina apenas vazao
média. Nao permite
monitoramento continuo.

Dependéncia da composi¢céo
quimica do fluido.

Fabricagdo complexa, alta
necessidade de
equipamentos auxiliares nao
integraveis a sistemas
microfluidicos.

~ Valores néao especificados, mas estimados com base nos dados relatados na publicagéo.

NR — Nao relatado
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PRINCIPAIS MARCAS E MODELOS DE SMV DISPONIVEIS COMERCIALMENTE

Marca Modelo

Sensirion [24] LG16-0025  LG16-0150  LG16-0430 LG16-1000  LG16-2000

Faixa de vazao (ul/min) 0,01-1,5 0,1-7 1-80 10-1000 100-5000

Exatiddo 10% vm 5% vm 5% vm 5% vm 5% vm

Repetitividade <1% vm 0,5% 0,5 % vm 0,5% vm 0,5 % vm

Dolomite [108] 3200100 3200099 3200098 3200097 3200096

Faixa de vazéo (ul/min) 0,07-1,5 0,4-7 1-50 30-1000 200 — 5000

Exatidao 10% vm 5% vm 5% vm 5% vm 5% vm

Repetitividade NR NR NR NR NR

Elvenflow [23] MF1 MF2 MF3 MF4 MF5

Faixa de vaz&o (ul/min) 0,07-1,5 0,4-7 2-80 40-1000 200-5000

Exatidao 10% vm 5% vm 5% vm 5% vm 5% vm

Repetitividade NR NR NR NR NR

Bronkhorst [66] “'F'&‘)"q /S'Le(;izes Liquid-Flow series Lﬁm::djﬂlgg mini CORI-FLOW
L10 L20 ML120

Faixa de vaz&o (ul/min) 008-2 4,1-83 33- 1600 0,025 - 100 0,8 — 3300 8

Exatidao 29, ES 1% FS 1% FS 2% FS 0, 2% vm 0

Repetitividade 0.2 % FS 0,2% FS 0.2 % ES 0,2% FS 0,05% vm 0,

vm - valor medido
FS - fundo de escala



ANEXO Il

(Resultados para o teste de estabilidade em relagao ao tempo de uso do SMV)

Conforme o tempo de uso dos dispositivos, segundo relatado na literatura, é
possivel haver variagdes na intensidade do pulso relacionada a eventuais processos
de degradacdao dos componentes (eletrodos). Desta forma, foram realizados testes
para avaliar a estabilidade do SMV em relacdo ao tempo de operagao. Para tal, foi
escolhido o dispositivo com altura de canal igual a 150 um e largura igual a 3 mm
(dispositivo 4), um tempo de pulso igual a 500 ms, intervalo entre os pulsos de 30 s,
uma vazao imposta de 5 ul/min e um tempo total de teste igual a 20 minutos
(ininterruptos). O resultado é apresentado na Figura 75.

Esse teste foi repetido em mais duas datas diferentes com intervalos de 7
dias. Nao houve variagbes superiores a 1 mV na intensidade dos sinais detectados
em todos os testes, indicando que os SMV desenvolvidos apresentam uma
estabilidade satisfatoria em relagédo ao tempo de operacao. Além disso, foi realizada
uma inspegao (com um microscoépio éptico) ao final dos testes e nenhum dano visivel

nos eletrodos foi identificado.

0.335?
b...,.-zt-\-,-"-»-n-n_~s.,.-,'_,..,.,~, ————— AN -
0,330
<
= 0,325
‘Z
=
B
P
0,320 -
0,315 -
v 1 . ! v ' b 1
0 5 10 15 20

Tempo (min)

Figura 75 — Grafico apresentando sucessivos sinais detectados pelo SMV no teste de
estabilidade utilizando o dispositivo 4 com t, =500 ms, Dt=30s e Q=5 ul/min.
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ANEXO Il

(Analise da variagao nas caracteristicas do pulso de marcador para vazées

préoximas ao limite inferior)

A intensidade (amplitude) dos pulsos detectados pelo SMV nao é considera
na medida de tempo de voo. Entretanto, observando a variacdo da intensidade do
sinal é possivel ter uma ideia dos efeitos difusivos na propagacao do pulso de
marcador ao longo do escoamento, contribuindo para a definigdo dos limites de

operacao do SMV.

—— Pulso de tensdo
0.34 - S— Sinal

N | \
< N ~Z1 0N W W

|
=1 \A ( 4 f ' \| |
A '\ // - ‘ ." | | |
S 033 |/ | | i | | ' |
0] ‘ 11 [ V‘ | I | ’ 4
v H J’ | \ | ‘ ‘
.6 ‘l | | J' ‘
& | | L ‘ ' | ’ ‘
2 \ / | | I ‘
= v | | | | | | |
0,8 ul/imin \V | \4
0,32 4 1p|/min (| H ‘

| i

2ulimin | 3 yimin | 4 wWmin |5 Wmin

. .
100000 200000
Tempo (ms)

Figura 76 - Sinais registados pelo SMV para diferentes valores de vazao imposta. Neste teste foi
utilizado o dispositivo 3 com um tempo de pulso igual a 1000 ms.

A Figura 76 apresenta alguns sinais detectados pelo SMV para diferentes
valores de vazao. Neste caso, foi utilizado o dispositivo com canal de altura igual a 75
um e largura igual a 3 mm (dispositivo 3), com um tempo de pulso igual a 1000 ms.
Analisando a Figura 76, observou-se que para vazdes superiores a 2 ul/min 0s sinais
ndo apresentam variagbes significativas na amplitude. Por outro lado, os sinais
associados a vazoes inferiores a 2 ul/min apresentam variagcdes perceptiveis. Esta

redugdo na intensidade do sinal esta relaciona aos efeitos da difusao do pulso de
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marcador na dire¢do do escoamento. Resultados similares foram obtidos para os
outros dispositivos de mesma altura (75 um). No entanto, os valores em que as
variacbes na amplitude sao perceptiveis foram diferentes, sendo 1,5 ul/min para o
dispositivo com largura de canal igual a 2mm e 0,8 ul/min para o dispositivo com
largura de canal igual a 1 mm. Os valores a partir dos quais a variagcdo na amplitude
dos sinais do pulso de marcadores tornam-se perceptiveis sdo compativeis com o0s

valores de limite de difuséo (Qg;r) para a vazéo, apresentados na Tabela 13.
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ANEXO IV

(Parametros utilizados e detalhes a respeito da simulagéao realizada no Comsol

Multiphysics)

Parametro* Valor Descrigdo
El 2mm Comprimento do eletrodo na diregéo x
Es 1,5 mm Espacamento entre os eletrodos
Cy 300 uym Comprimento do canal na diregéo y
Cz 3 mm Comprimento do canal na dire¢éo z
Sl 200 ym Comprimento do sensor na diregcéo y
Q 1-200 pL/min Vazao imposta
C_init 1.107 mol/L Concentragao inicial de ions H* e OH-
Ve 4,75V Amplitude do pulso de tenséo
Dh 9,31.10° m?/s [83] Coeficiente de difusdo do ion H*
Doh 2,12.10° m?/s [83] Coeficiente de difusdo do ion OH-
Uh 36,23.108 m?/(s.V)[109] Mobilidade do ion H*
Uoh 20,64.10® m?/(s.V) [109] Mobilidade do ion OH-
sigma 122,8 uS/m Condutividade do Eletrdlito
i0 1,5.104 A/m? Densidade de corrente de troca

*Os parametros que ndo apresentam referéncias foram obtidos experimentalmente ou estimados através

de simulagodes.

Para a realizacao dessa simulagao foram utilizadas trés interfaces fisicas no

software Comsol Multiphysics:

Escoamento de Stokes (Creeping Flow) - Utilizada para simular
escoamento de fluidos com numero de Reynolds muito baixos, para os
quais o termo inercial na equacao de Navier-Stokes pode ser ignorado.
As equacgdes resolvidas nessa interface sdo as equacgdes de Stokes
para a conservacao do momento e a equagéo de continuidade para
conservagao da massa.

Transporte de Espécies Diluidas - Utilizada para calcular o campo de
concentragéo de um soluto diluido em um solvente. Os mecanismos de
transporte podem ser a difusdo pela Lei de Fick, advecc¢éo, quando
acoplado a um campo de velocidades do fluido, e migragcédo, quando
acoplado a um campo elétrico.

Distribuicdo de Corrente Secundaria - Utilizada para modelagem de

células eletroquimicas. Pode ser acoplada a interface de Transporte de
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Espécies Diluidas para descrever distribuicbes de corrente
dependentes da concentracéo. Nesta interface a Lei de Ohm é utilizada
em combinagdo com um balango de cargas para descrever a condug¢ao

de correntes nos eletrodos e no eletrolito.

A simulacao foi realizada utilizando o método de elementos finitos, conforme
a malha que pode ser observada na Figura 77. Certas regides da geometria tiveram o
tamanho dos elementos refinados devido a fisica do problema e também devido ao
estudo que foi realizado, sdo elas: a area do fluido préxima aos eletrodos (a), onde
ocorrem as reacdes eletroquimicas e o consequente consumo e producdo de
espécies, as paredes do canal, onde a velocidade do fluido € préxima de zero, e a
area de integracdo do sensor, onde desejamos realizar as medidas do pulso de

concentragcéo que se desloca pelo canal.

G

e
v

Figura 77 — Detalhes da malha utilizada na simulagao.

A resolucao do estudo foi separada em dois passos para otimizar os calculos
e reduzir os custos computacionais. Um primeiro passo estacionario calcula somente
o campo de velocidades do fluido utilizando a interface de Fluxo de Stokes, que é
seguido por um passo dependente do tempo, que calcula as fisicas de Transporte de
Espécies Diluidas e de Distribuicdo de Corrente Secundaria de maneira acoplada,
utilizando o resultado do campo de velocidades resolvido no passo estacionario. Tal
desacoplamento entre as fisicas é possivel, pois a mudanga na concentracdo das
espécies quimicas OH~ e H* devido as reagbes nos eletrodos, ndo gera alteracdes

significativas na viscosidade do fluido, de maneira que o campo de velocidades &
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independente das concentragbes. A Figura 78 mostra o perfil de velocidade de
escoamento do fluido no canal para uma vazéo imposta de 30 puL/min resolvido para
o primeiro passo estacionario. O eletrodo a esquerda é o catodo o eletrodo a direita €
0 anodo, e a regiao entre as duas linhas verticais mais proximas do centro do canal &

a area de medicéo do sensor optico.

$ensor
Optico

— -

- - - - - -
- - - —= — = ‘ —

Catodo” \ Anodo

Figura 78 - Perfil de velocidade de escoamento do fluido em regime estacionario, para uma vazao
imposta de 30 pL/min.

Para resolver o estudo na condigao dependente do tempo foi considerado que
o catodo se encontra aterrado, e que no anodo é aplicado um pulso quadrado com
amplitude Ve = 4,75 V entre 1 s e 2 s. Devido a problemas de convergéncia, apos a
aplicacao do pulso nao € mais possivel retornar a tensao no anodo para 0 V. Por isso
foi considerado que a tensdo no anodo iniciaem O Vemt=0s,vaiaVeemt=1s
com uma fungéo degrau suavizada e depois retorna para 1.10°V em t =2 s com outra

fungcdo degrau. A equacao que define o pulso é dada por:

Pulso = step1(t[1/s]) * (t < 1.5[s]) + step2(t[1/s]) * (t >= 1.5[s])
Onde:

0, x <1
stepl(x) = {Ve > 1

Ve, x <2
step2(x) = {1. 10-9 >0

A Figura 79 apresenta o grafico do pulso de tensdo em funcdo do tempo de
acordo com a equacao anterior. Este pulso de tenséo utilizado na simulagdo € muito

semelhante ao pulso aplicado nos dispositivos construidos.
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Figura 79 — Forma do pulso de tenséo utilizado na simulagao.
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