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RESUMO

O avanco tecnoldgico de cameras de alta resolucdo em dispositivos méveis trouxe
potenciais solugbes para o setor da saude, especialmente sobre diagndsticos céleres e
portateis. A Ressonéancia de Plasmon de Superficie (SPR - Surface Plasmon Resonance) é
uma técnica de sensoriamento que se destaca pela alta sensibilidade de detec¢des em tempo
real, que pode ser empregada para identificar poluentes, toxinas, pesticidas, bactérias e
biomarcadores de doencas. A deteccdo € realizada com base em analise da incidéncia de
feixes de luz em substratos sensores compostos por camadas metalicas, acoplado a um canal
de fluido. O projeto teve como objetivo implementar uma plataforma SPR, traduzindo medidas
opticas em informagdes compreensiveis para os profissionais da satude, como a identificacdo
de virus em amostras. A pesquisa também envolveu o estudo de componentes eletrénicos e
dispositivos Opticos, a preparacdo de substratos, a caracterizagdo em microscopio eletrénico
de varredura (MEV), o funcionamento e calibragdo dos biossensores SPR, os métodos de
deteccgédo e seus impactos na reflexdo das imagens, e o desenvolvimento de uma interface de
usuério. Foram estudados os métodos para aquisi¢cdo de dados brutos dos equipamentos de
medicdo, a criagdo de uma interface intuitiva que simplifique o acesso aos profissionais da
saude, e o processamento da informacéo de forma eficiente e precisa, com aplicacdes em

tempo real e em campo.

Palavras-chave: ressonancia de plasmon de superficie, biossensores SPR, dispositivos

Opticos.
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ABSTRACT

The technological advancement of high-resolution cameras on mobile devices has
brought potential solutions to the healthcare sector, especially regarding rapid and portable
diagnoses. Surface Plasmon Resonance (SPR) is a sensing technique that stands out for its
high sensitivity in real-time detection, which can be used to identify pollutants, toxins,
pesticides, bacteria, and disease biomarkers. Detection is carried out based on analysis of the
incidence of light beams on sensor substrates composed of metallic layers, coupled to a fluid
channel. The project aimed to implement an SPR platform, translating optical measurements
into understandable information for healthcare professionals, such as identifying viruses in
samples. The research also involved the study of electronic components and optical devices,
the preparation of substrates, characterization in a scanning electron microscope (SEM), the
operation and calibration of SPR biosensors, detection methods and their impacts on image
reflection, and the development of a user interface. Methods for acquiring raw data from
measuring equipment, creating an intuitive interface that simplifies access for healthcare
professionals, and processing information efficiently and accurately, with real-time and field
applications were studied.

Keywords: surface plasmon resonance, SPR biosensors, optical devices.
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1. INTRODUCAO

Com o avanco da internet, os telefones celulares passaram a desempenhar fungdes
diversas além da comunicacdo. Na area da saude, a utilizacdo de smartphones e acessorios
vestiveis conectados a aplicativos se mostra cada vez mais promissora. Aplicativos voltados
para o monitoramento de sinais vitais, atividades cardiovasculares, respiratérias e do sono,
assim como analises de imagens da pele e dos olhos, tornaram-se comuns nas Ultimas
décadas (MAJUMDER; DEEN, 2019, p. 3).

Equipados com cameras de alta resolucdo e sensibilidade, os dispositivos moveis
possibilitam o desenvolvimento de tecnologias voltadas para deteccao oOptica. A portabilidade
desses dispositivos, aliada a essas inovacoes, favorece diagnosticos rapidos e proporciona
mobilidade a populacdo, oferecendo um custo-beneficio significativo. A Ressonéncia de
Plasmén de Superficie (SPR - Surface Plasmon Resonance) tem sido uma técnica
amplamente estudada por sua alta sensibilidade na deteccdo em tempo real. Sensores
baseados em SPR sao capazes de identificar na agua: poluentes, toxinas, pesticidas,
explosivos, bactérias e biomarcadores de doencas (SINGH; SARDANA, 2022, p. 2,3).

Um estudo realizado por Guner e colaboradores demonstrou que a detecgdo e analise
de moléculas em amostras biolégicas podem ser realizadas através da incidéncia de feixes
de luz em chips sensores compostos por camadas metalicas de ouro e prata, acoplados a um
canal de fluido. Esses chips possuem um padrédo de grade de difracdo que gera um grau de
reflexdo, produzindo imagens. Quando uma amostra € colocada na superficie do chip, a
intensidade da luz refletida é alterada, permitindo a coleta de dados a partir da variagéo da
imagem. Com o equipamento devidamente calibrado, esses dados podem ser convertidos em
diagnosticos, como a deteccdo de virus ou outras substancias. A implementacdo da
tecnologia SPRi em dispositivos moveis representa um conceito novo com grande potencial
de inovagdo (GUNER et al, 2017, p. 573-575).

Os desafios que ressaltam a importancia deste projeto incluem as limitagcbes de
linguagem nos dados processados pelos softwares desenvolvidos, uma vez que as
informagfes obtidas através das técnicas de SPRi geralmente sdo compreendidas apenas
por profissionais da pesquisa e engenharia. Portanto, € essencial criar uma interface
simplificada com informagfes adequadas para profissionais da area da saude, visando a
popularizacéo da tecnologia. O desenvolvimento eficaz dessa interface (hardware e software),
aliado a conectividade com um banco de dados unificado, pode se tornar uma ferramenta
promissora para os profissionais da saude. Isso contribuiria para o sistema de laboratério em
um chip (lab-on-a-chip), permitindo analises em campo, assim como em clinicas e hospitais

em tempo real, gerando diagnosticos precisos na palma da mao.
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2. REFERENCIAL TEORICO

2.1 Principio de funcionamento do SPR

A técnica de sensoriamento por Ressonéancia de Plasmon de Superficie (SPR) baseia-
se nas propriedades estruturais dos metais. Esses materiais, que séo eletricamente neutros,
consistem em ions positivos que atraem elétrons, formando um “mar de elétrons” ao redor de
sua superficie, resultando em particulas carregadas e moveis. Por essa razdo, 0s metais
podem ser considerados semelhantes a plasmas em termos de comportamento
eletromagnético. Essa propriedade permite determinar a "frequéncia plasmatica" de diferentes
metais, sendo que a “frequéncia plasmatica” mais eficaz para sensores SPR se encontra no
espectro ultravioleta. Os metais mais comumente utilizados que atendem a essa necessidade
s&0 o ouro, a prata e o aluminio. E importante ressaltar que certas condicdes devem ser
atendidas para que a luz visivel consiga excitar os plasmons de superficie na interface entre
0 metal e o dielétrico. Tanto o modo de Ressonéncia Plasmdnica de Superficie Localizada
(LSPR) guanto o modo de Polariton de Plasmon de Superficie (SPP) sdo métodos eficazes
para excitar sensores baseados em plasmon (SINGH; SARDANA, 2022, p. 1870).

Algumas variaveis devem ser consideradas ao definir o método de andlise, como a
fonte de luz, a técnica de acoplamento e o detector utilizado. Os métodos de andlise
frequentemente empregados incluem modulagédo do comprimento de onda de acoplamento,

angulo de acoplamento e intensidade, conforme ilustrado na Figura 1 a seguir.
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Figura 1: Técnicas de modulacdo, a Baseado em comprimento de onda, b baseado em angulo e ¢
baseado em intensidade (SINGH; SARDANA, 2022, p. 1871).
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Qualquer um dos métodos mencionados pode ser escolhido para o acoplamento de
prisma e grade, exceto o acoplamento por guia de onda (fibra 6tica), uma vez que a
modulacdo baseada em angulo nédo é viavel devido a impossibilidade de medir o angulo no
cabo de fibra 6tica (HOMOLA, 2006, p. 27-34). Teoricamente, 0 sensor modulado em angulo
apresenta a melhor sensibilidade entre as trés técnicas (ZENG et al, 2017, p. 1-4).

2.2 Sensores SPR

De acordo com Guner e colaboradores (2016, p. 571), nas Ultimas duas décadas,
diversas pesquisas tém explorado o uso de dispositivos moveis para deteccao optica, com o
objetivo de desenvolver plataformas lab-on-a-chip que possibilitam diagndsticos rapidos de
doencas comuns. Exemplos dessas tecnologias incluem imagens microscopicas, ensaios de
imunodiagnéstico, ensaios de fluxo lateral, deteccdo colorimétrica, biossensores baseados
em cristal fotbnico e a ressonéancia de plasmon de superficie (SPR), evidenciando assim o
vasto potencial de pesquisa nesta area.

Homola (2003, p. 535) destaca que as principais areas de aplicacao dos biossensores
SPR séo a detecgéo e identificacdo de analitos bioldgicos, bem como a andlise biofisica de
interacBes biomoleculares. Um biossensor SPR é capaz de gerar sinais elétricos que variam
em frequéncia ou magnitude de acordo com a concentracdo de um analito, baseando-se na
reflexdo de ondas eletromagnéticas em uma superficie metalica dielétrica.

A Tabela 1ilustra alguns exemplos de aplicacfes de sensores SPR encontrados na literatura.

Deteccgao Espécies
Campo
Bactéria E. coli, Salmonela, Listeria mgno_cytogenes, Campylobacter
jejuni
Seguranca
alimentar . . Botulinica, Desoxinivalenol, Nivalenol, Zearalenona,
Micotoxina :
Aflatoxin B1
Exotoxina Enterotoxina estafilocécica B
Marcador de Antigeno especifico da prostata, Interleucina 6, Interleucina
tumores 8
Diagnéstico v 3
Médico arcador Mioglobina, Troponina |
cardiaco
Marcador viral Ebola, Influenza], Hepatite B, DENV E-proteina (Dengue)
Medicamento Morfina, Interferon-y, Varfarina
o lon metalico Hg2+, Pb2+, Cu2+, Cd2+
Monitoria _ . — i S— .
Ambiental Pesticida Atrazina, Acido diclorofenoxiacético, Tiabendazol, Fenol
Explosivo RDX, Trinitrotolueno

Tabela 1: AplicacBes de sensores SPR (SINGH; SARDANA, 2022, p.1870).
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Conforme mencionado por Guner et al. (2016, p. 571), o software tem como finalidade
auxiliar o operador na visualizagdo imediata dos resultados, facilitando sua interpretagéo.
Além disso, a deteccdo em imagens 2D pode oferecer medi¢6es replicadas no mesmo chip
do sensor, juntamente com controles que aumentam a confiabilidade, precisédo e calibracdo
do dispositivo. Considerando as diversas condi¢bes operacionais e a ampla gama de niveis
de usuérios, a calibracéo inicial com o chip é essencial para garantir a precisdo mesmo na
auséncia de um profissional da saude.

A implementacdo de aplicativos avancados de deteccdo em smartphones, que estédo
se tornando cada vez mais sofisticados, podendo abrir novas possibilidades para ferramentas
de diagnéstico altamente sensiveis, acessiveis a pessoas de diferentes niveis

socioecondmicos.

3. METODOLOGIA

3.1 Desenvolvimento do dispositivo fluidico para medidas de SPRi
O primeiro passo estabelecido foi o estudo dos componentes 6pticos e eletrénicos que
compde o sistema SPRiI, entendendo suas caracteristicas técnicas e seu papel em conjunto
(Figura 2).
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Figura 2 (a-b) Configuracdo experimental montada no laboratério.

O arranjo experimental foi inicialmente configurado a fim de caracterizar o efeito de
Ressonancia de Plasmon de Superficie (SPR) no ar, em relacdo ao comprimento de onda da
luz proveniente de uma fonte de banda larga, com um angulo de incidéncia variavel no prisma
em substratos metalicos (Figura 2a). Posteriormente, sendo adaptado para medidas de SPR
com liquidos (Figura 2b).

Para a maximizagdo dos estudos, foi desenvolvido um dispositivo fluidico com os

seguintes pré-requisitos: medidas correspondentes ao suporte da configuragdo, canal de



INICIAGAO CIENTIFICA

fluido de 1 mm de diametro, fixador de imobilidade, vedacgéo contra vazamentos e amplo raio

de reflex@o. O conjunto foi dividido em duas partes, primeiro a peca de fixagéo foi desenhada
a partir de um software 3D e o prot6tipo foi fabricado numa impressora 3D utilizando filamento
de PLA (polylactic acid), a segunda peca servindo como uma base de acrilico contendo os
canais para entrada e saida do fluido de andlise (Figura 3).

Figura 3: Dispositivo fluidico em formatacéo 3D

Acoplado ao interior do dispositivo, um prisma semicilindrico transparente e o espacgo
para uma laminula de vidro com revestimento de ouro removivel para o posicionamento da
amostra a fim de ser analisada. Dentre as variaveis importante a se considerar, 0
desenvolvimento levou em conta a necessidade do estudo em medidas onde o angulo de

reflexdo pudesse ser alterado com facilidade (Figura 4).

Figura 4: Dispositivo fluidico instalado na base giratéria para controle do angulo.

A configuracao 6ptica é composto por um laser supercontinuo acoplado em uma fibra
Optica multimodo. Um feixe de luz colimado é ajustado em polarizacdo TE e TM ao passar

pelo filtro de polarizacao linear e é direcionado para a superficie sensora em incidéncia
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normal. A luz entdo é refletida passando por um divisor de feixes (beamsplitter), sendo
focalizada no prisma (Figura 5).
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Figura 5: Esquema de detec¢édo do SPR medindo a reflectancia de uma fonte de laser banda larga
em funcdo do comprimento de onda, dado um determinado angulo de incidéncia no prisma

3.2 Analise das medidas do SPR
Com o setup completo foi possivel estudar medi¢bes de SPR, com variacédo do fluido,
angulo de reflexao e faixa do espectro de luz, obtendo-se as seguintes medidas de SPR com

ar.
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Figura 6: Medida do comprimento de onda de SPR em ar (linha azul), resultante da razdo
entre as curvas espectrais referente aos estados de polariza¢ées ortogonais (linhas preto e vermelho)
da fonte banda larga.

Medidas de SPR em diferentes liquidos. Agua (Figura a-b) (n ~ 1.33) e isopropanol
(Figura c-d) (n ~ 1.36). Com a interface ouro/prisma junto a uma bomba peristaltica para

injetar os liquidos de forma continua.
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Figura 7: Medidas do comprimento de onda de SPR em funcao do angulo do prisma obtidos
em (a-b) agua e (c-d) isopropanol.

3.3 Aquisicao de dados

A elaboracao do software € uma etapa de multiplos desafios e de grande importancia,
pois permite a automagdo das medig¢des, facilitando o tratamento de dados. Além do tempo
de andlise, seu impacto abrange o aumento da confiabilidade dos resultados obtidos.

Com o avanco da pesquisa em testes com o0 setup épticos, tornou-se necessario dar
0s primeiros passos para a aquisicao dos dados em tempo real. O equipamento de medicdo
utilizado foi o analisador de espectro 6ptico YOKOGAWA OSA (Optical Spectrum Analyzer
350 — 1200nm) AQ7363, que se destaca pela sua alta precisdo e capacidade de analise em
um amplo espectro de comprimentos de onda. Este analisador € uma ferramenta fundamental

para a calibracdo dos componentes e para a realizacdo de medidas criticas.
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Figura 8: YOKOGAWA OSA (350-1200nm) AQ7363.

A escolha do OSA YOKOGAWA se justificou ndo apenas pela sua reputagdo de
gualidade, mas também pela versatilidade que oferece em ambientes de pesquisa e
desenvolvimento. Com a capacidade de medir poténcia Optica e distribuicdo espectral, o
equipamento permite a coleta de dados em tempo real, o que é essencial para a validagéo de
teorias e para a realizagdo de experimentos complexos.

Com base nos detalhes técnicos coletados no manual e nas informagdes fornecidas
pela assisténcia técnica da YOKOGAWA, o projeto esta progredindo na busca por opgdes de
aquisicao de dados. A porta USB permite a exportacdo de medidas salvas, mas ainda requer
um pos-tratamento dos dados para a visualiza¢do clara. Como a entrada USB néo possibilita
a leitura em tempo real dos dados, foram exploradas alternativas como as portas GP-IB (RS-
232) e Ethernet.

O uso de softwares auxiliares para intermediar a comunicacdo foi considerado,
incluindo LabVIEW e MATLAB. No MATLAB, as func¢fes disponiveis se limitavam a respostas
de status, permitindo apenas a identificagdo da maquina, sem troca de dados. Em contraste,
o LabVIEW mostrou-se promissor, sendo amplamente utilizado em interfaces Yokogawa em
diversos trabalhos, o que possibilita a automacao de configuracéo e leituras. No entanto, a
edicao do OSA utilizado no setup foi descontinuada em 2015 e n&o possui drivers disponiveis
para desktops, descartando funcionalidade. A mesma limitacédo se aplica a sugestéo de uso
de Python, que também néo oferece suporte adequado para a versdao do hardware em
questéao.

Adicionalmente, foi testada o modo demonstracdo de um software visualizador da
propria fabricante Yokogawa, onde as configuracdes basicas oferecidas pelo equipamento
podem ser definidas em um computador. Contudo, esse programa ndo apresenta opc¢oes para
o tratamento de dados, representando assim, uma barreira significativa para a andlise e

interpretacdo dos resultados.
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4. RESULTADO E DISCUSSAO

Seguindo o cronograma previamente estabelecido, o projeto passou pelas etapas
fundamentais: aprofundamento bibliogréfico; estudo e montagem dos componentes
eletrénicos; sistema de reflexdo; deteccdo de biossensores; estudo das propriedades,
"métodos de analise"; método de calibracdo dos chips e conceito de detec¢do por andlise de
imagem. Somente apds dominar esses conhecimentos, foi possivel alcancar a etapa de
viabilizacdo de uma plataforma que atenda aos requisitos desejados.

E crucial que o desenvolvedor da interface de detecgéo de Ressonancia de Plasmon
de Superficie por andlise de Imagem (SPRi) compreenda em profundidade o impacto de cada
componente e seu papel em conjunto. Além disso, € essencial que ele conhega 0s processos
analiticos envolvidos, desde a fisica dos plasmons de superficie até os métodos de
acoplamento e deteccdo Optica. Esse conhecimento abrangente permitira que o
desenvolvedor seja capaz de traduzir todos esses fendOmenos em uma programagcao eficiente
e robusta.

A auséncia de um driver, resultante da descontinuidade do equipamento que
possibilitasse a comunicagéo entre o sistema operacional do dispositivo desktop e o hardware
YOKOGAWA, comprometeu o desenvolvimento do projeto. Os drivers desempenham um
papel crucial ao intermediar a comunicacéo, traduzindo os comandos do sistema operacional
em instru¢des que o hardware pode entender e executar.

Diante desse cenario, duas solu¢cdes sdo consideradas: a primeira envolve um
profundo conhecimento em linguagens de programacao de baixo nivel, como C# ou C, na
busca por drivers mais antigos que ainda ndo foram encontrados. Esse conhecimento
permitira ao desenvolvedor compreender melhor a estrutura e funcionamento de drivers,
desvendando uma solugéo para comunicar com o hardware descontinuado; a Ultima opgéo
para superar essa barreira é considerar a possibilidade de trocar o OSA para um modelo mais
recente que oferega suporte a drivers atualizados e compatibilidade com softwares modernos
de aquisicdo de dados. Essa modernizagdo facilitaria a automacdo das leituras, além de
melhorar a eficiéncia do processamento da informacdo. Embora essa solu¢do exija um
investimento financeiro, ela poderia simplificar o desenvolvimento da interface, uma vez que
0S Novos equipamentos provavelmente virdo acompanhados de drivers compativeis com os
sistemas operacionais mais recentes.

Em resumo, o desenvolvedor da interface SPRi precisa ter um conhecimento sélido
dos principios fisicos-quimicos, métodos analiticos e componentes envolvidos na detec¢éo

por Ressonancia de Plasmon de Superficie. Essa compreensédo, aliada a habilidade em
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programacédo de baixo nivel e resolu¢do de problemas, € essencial para vencer os desafios
encontrados durante o desenvolvimento da interface e garantir sua aplicabilidade.

5. CONSIDERAGOES FINAIS

O projeto ja se encontra em estagio de coleta de medidas. Essa atividade é
fundamental e de alta complexidade. Para as etapas que virdo, € fundamental implementar
automacfes tanto das medidas quanto do tratamento da informacdo, visando tornar as
analises mais ageis e assertivos. A implementacdo do software reduzira drasticamente o
tempo necessario para a coleta de dados, além de mitigar a possibilidade de erros humanos,
aumentando a precisao dos resultados obtidos.

Levando em conta que o projeto tem como objetivo oferecer uma interface simplificada
para profissionais da area da saude, é imprescindivel a realizagdo de estudos controlados
com testadores. Esses ensaios permitirdo coletar sugestfes e reclamagdes com o objetivo de
alcancar um alto nivel de qualidade. O feedback dos usuarios sera essencial para identificar
lacunas de melhoria e garantir que o programa atende as necessidades reais dos
profissionais, validando seu uso em ambientes clinicos.

Além disso, estabelecer um ciclo continuo de correcao e lapidacdo do software, onde
as atualizacdes sejam realizadas com base nas experiéncias dos usuarios e nas novas
descobertas cientificas € uma boa pratica. Esse processo interativo aprimorara a usabilidade
da interface e vai garantir que ela evolua com os avanc¢os na tecnologia de deteccdo SPR.

Vale ainda salientar o grande impacto que a implementacdo de um programa eficiente
terd, ndo apenas em relacdo a Ressonancia de Plasmoén de Superficie, mas também como
um ponto de partida para solugbes de diagndstico de inUmeras doencas. A automacédo do
software impulsionara o projeto em diferentes frentes de pesquisa, como a identificacdo do
angulo de reflexdo, o comprimento de onda ideal e o fluido mais adequado para a detecgéo.

Adicionalmente, a criacdo de uma base de dados e a integracdo de algoritmos de
aprendizado de maquina podera ser explorada para otimizar a analise de dados coletados.
Esses avancos aumentardo a taxa de confiabilidade do diagnostico, além de permitir a
personalizacéo de tratamentos, contribuindo para a medicina de preciséo.

Por fim, a colaboracdo com instituicbes de saude e centros de pesquisa pode
proporcionar uma validacdo externa, além de abrir novas oportunidades para parcerias e
financiamento. Essa abordagem colaborativa pode acelerar o desenvolvimento da tecnologia
e expandir sua aplicacdo em diferentes contextos, beneficiando um nimero ainda maior de

pacientes.
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