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DESCRIPCION
Manipulacién optica de microparticulas

La presente invencion se refiere a la manipulacién dptica y, en particular, a la manipulacién 6ptica utilizando un haz
de Airy, por ejemplo.

Antecedentes de la invencion

La micromanipulacion optica se ha expandido para formar un campo sustancial que continGa teniendo un gran
impacto sobre las ciencias biolégicas y coloidales, véase Optical Micromanipulation de Dholakia, K. y otros,
Chem. Soc. Rev. 37, 42-55 (2008). Un tema emergente particular es el del uso de nuevos campos de luz y matrices
extendidas de trampas: todo ello puede agruparse bajo el titulo particular de “paisajes de energia Optica potencial”.
La capacidad de influir en el movimiento de los objetos coloidales y biolégicos en tales paisajes resulta importante
para la observacion de transiciones de fase, y para iniciar la clasificacion 6ptica. Tales microparticulas responden al
gradiente y a las fuerzas de dispersion ejercidas, y siguen trayectorias no acordes con la direccién de flujo del liquido
en el que se proporcionan las particulas.

El documento EP 1.850.182 da a conocer un método para limpiar una superficie. EI método incluye liberar al menos
parcialmente contaminantes desde la superficie, con un dispositivo de liberacién de contaminantes, y capturar los
contaminantes parcialmente liberados con un dispositivo de eliminacion de contaminantes, generando el dispositivo
de eliminacién de contaminantes al menos una trampa éptica para atrapar los contaminantes parcialmente liberados.
También se dan a conocer un método de fabricacion de dispositivos, un método de limpieza de una superficie de un
elemento Gptico, un conjunto de limpieza y un aparato de limpieza, y un aparato litografico.

El documento “Optical micromanipulation using a Bessel light beam”, de ARLT, J. y otros, Optics Communications,
vol. 197 (2001), paginas 239 a 245, da a conocer una técnica para la manipulacién éptica de particulas de tamafio
micromeétrico, incluyendo muestras bioldgicas, utilizando un haz de luz de Bessel de orden cero. El maximo central
de dicho haz ofrece una linea focal de vision no difractante. Este enfoque lineal es muy adecuado para alinear
rotacionalmente particulas de tipo tubular a lo largo de la direccion del haz, y para construir pilas de particulas.

El documento “A revolution in optical manipulation”, de GRIER, D.G., Nature, vol. 424, 14 de agosto de 2003,
paginas 810 a 816, da a conocer pinzas opticas que utilizan las fuerzas ejercidas por un haz de luz fuertemente
enfocado, para atrapar y desplazar objetos cuyos tamafios varien desde decenas de nanémetros hasta decenas de
micrometros.

El documento “Controlled Rotation of Optically Trapped Microscope particles”, de PATERSON, L. y otros, Science,
vol. 292, 4 de mayo de 2001, paginas 912 a 914, da a conocer la rotacion controlada de objetos épticamente
atrapados en un patron de interferencia en espiral. Este patrén se genera interfiriendo con un haz de referencia en
un haz de laser de forma anular. Los objetos quedan atrapados en los brazos espirales del patrén. El cambio de la
longitud de la ruta 6ptica hace que este patron gire y que, por lo tanto, giren los objetos atrapados.

El documento de TATARKOVA, S.A. y otros: “Brownian Particle in an Optical potential of the Washboard Type”,
Physical Review Letters, vol. 91, n.° 3, 1 de julio de 2003, paginas 038101-1 a 038101-4, da a conocer
observaciones experimentales del transporte neto de microesferas de silice, conducidas por fluctuaciéon, en un
potencial 6ptico bidimensional de simetria circular creado por un haz luminoso de Bessel. EI campo Optico se disefia
a medida para romper la simetria y para crear un potencial periddico (de tipo Washboard) inclinado estatico.

Sumario de la invencion

De acuerdo con la presente invencién, se proporcionan un método y un sistema para manipular una o mas
particulas, segun lo definido en las reivindicaciones independientes. En las reivindicaciones dependientes se definen
algunas caracteristicas opcionales. El método de la invencién comprende elevar e impartir una aceleracion a la una
0 mas particulas, utilizando un haz de radiacion, para hacer que la una o mas particulas aceleren a lo largo de una o
mas trayectorias curvas. El haz puede comprender un haz de Airy, que tenga un perfil curvado, por ejemplo
parabdlico.

Es posible desplazar una particula hacia arriba y a lo largo de una trayectoria curva, utilizando un haz de Airy,
debido a la naturaleza fundamental del haz. El haz puede transmitir movimiento a la particula sin la necesidad de
flujo microfluidico o del movimiento del haz. Esta ventaja resulta significativa.

En el documento Nonspreading wave packets, A.m. J. Phys. 47, 264-267 (1979), Berry, M.V. y Balazs, N.L. han
demostrado tedricamente que un paquete de ondas de Airy es una solucion “libre de difraccion” a la ecuacion de
Schrédinger para una particula libre. En ausencia de cualquier potencial externo, el paquete de ondas puede
acelerar libremente de manera transversal a su direccion de propagacién. La analogia matematica entre la ecuacién
de Schrédinger y las ecuaciones de ondas paraxiales puede utilizarse para realizar haces de Airy de energia finita
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en el dominio éptico, como se ha observado recientemente, véase el documento “Observation of Accelerating Airy
Beams” de Siviloglou, GA, Broky, J., Dogariu, A. y Christodoulides, D.N., Phys. Rev. Lett. 99, 213901 (2007). El haz
tiene la forma de un maximo central, y una serie de l6bulos laterales que exhiben movimiento transversal. Sin
embargo, a dia de hoy estos haces son un fenémeno curioso sin aplicacion (til alguna.

Un haz de Airy presenta una aceleracion transversal, asociada con su campo de luz. Puede inducirse a las
trayectorias de particulas para que formen trayectorias parabdlicas, acordes con dicha aceleracién transversal.
Ademas de uno o mas haces de Airy, también pueden utilizarse otros haces parabdlicos o combinaciones
apropiadas de haces/conjuntos de haces/haces escaneados. Aunque en el presente documento se describe el uso
de un haz de Bessel inclinado para manipular una particula, debe comprenderse que el uso de un haz de Bessel
inclinado para manipular una o mas particulas no forma parte de la presente invencién, y que no pertenece al
alcance de las reivindicaciones independientes. En el documento Observation of accelerating parabolic beams,
Optar. Express 16, 12866-12871 (2008), de Davis, J.A. y otros, se describen ejemplos de haces parabdlicos.

La presente invencién puede utilizarse para invocar la transferencia precisa o “eliminacién” de particulas de un
cuadrante dado, en una camara de muestras, sin movimiento del haz de luz. Cuando se utiliza un haz de Airy, éste
actla a modo de “quitanieves” de tamafio micrométrico que atrae las particulas del fondo, para impulsarlas hacia
arriba y hacia los lados.

Aungue puede resultar deseable evitar el uso de microfluidos y disposiciones de escaneo, en algunas circunstancias
pueden utilizarse los mismos junto con los haces curvos descritos en el presente documento.

Breve descripcion de los dibujos

Se describiran ahora diversos aspectos de la invencion, s6lo a modo de ejemplo, con referencia a los dibujos
adjuntos, de los cuales:

La Figura 1 es una serie de imagenes que muestran un haz de Airy a diferentes distancias de propagacion;

La Figura 2 es un diagrama esquematico de una configuracion experimental para generar un haz de Airy;

La Figura 3 es una serie de imagenes que muestran la reduccién de un haz de Airy, generandose estas
imagenes utilizando parametros determinados a partir de secciones transversales de intensidad, medidas;

La Figura 4 es una imagen que muestra el efecto de limpieza de un haz de Airy;

La Figura 5(a) es un grafico del nimero de particulas en funcién del tiempo, en las cuatro secciones de la imagen
de la Figura 4;

La Figura 5(b) es un grafico de componentes X e Y medidos (simbolos cuadrados y circulares, respectivamente)
frente a la distancia de propagacion para un haz de Airy, en una primera direccion;

La Figura 5(c) es un grafico de los componentes X e Y medidos (simbolos cuadrados y circulares,
respectivamente) frente a la distancia de propagacion para un haz de Airy, en la direccion opuesta a la de la
Figura 4(b);

La Figura 6(a) es una serie de imagenes obtenidas por experimentacion con un haz de Airy, a diferentes
distancias de propagacion;

La Figura 6(b) es una serie de imagenes obtenidas por experimentacion de un haz de Airy, a diferentes
distancias de propagacién, en las que una particula no transparente bloquea el punto principal del haz, y

Figura 6 (c) es una serie de imagenes obtenidas mediante el experimento de un haz de Airy a diferentes
distancias de propagacion, donde una particula transparente bloquea el foco principal del haz, y

La Figura 7 es una serie de imagenes que muestran particulas que se insuflan sobre una pared, utilizando un
haz de Airy.

Descripcion detallada de los dibujos

La presente invencion, tal como se define en las reivindicaciones independientes, proporciona un sistema y un
método para manipular dpticamente particulas utilizando un haz o combinacién de haces, que pueden hacer levitar y
proyectar particulas a lo largo de una trayectoria curva, de modo que puedan despejarse completamente areas
especificas. Las particulas se elevan y se desplazan a lo largo de una trayectoria tridimensional, utilizando el
potencial éptico del haz, hasta que se supera la accion de elevacion éptica y las particulas caen por la accion de la
gravedad. El haz curvo acelerado induce una forma de deflexion transversal, que acompafia al guiado (traslacion)
vertical de un conjunto de particulas dado.

A modo de ejemplo de haz, que puede utilizarse para hacer que las particulas sigan una trayectoria curvada hacia
arriba y hacia los lados, podria utilizarse un haz de Airy. Este presenta un patrén de intensidad caracteristico que
arrastra las particulas hacia un maximo de intensidad principal, que guia las particulas verticalmente a lo largo de
una trayectoria parabdlica, hasta que se reduce el potencial 6ptico y la particula cae. Esta propiedad peculiar de los
haces de Airy permite eliminar particulas y células de un area, por ejemplo una seccién de una camara de muestras,
y trasladarlas a otra area sin que sea necesario mover el haz o un flujo microfluidico.
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La Figura 1 muestra una serie de imagenes de secciones transversales de intensidad bidimensionales, de un haz de
Airy a diferentes distancias de propagaciéon z (de izquierda a derecha: z=Opm, z=30um, z=60um, z=90um). La
desviacion transversal total en la serie de imagenes de la Figura 1 es Ax=20um. En las mismas, puede observarse
que el haz tiene un foco principal y una serie de I6bulos laterales, cuya intensidad disminuye al aumentar la distancia
desde el foco principal.

El foco principal, que es “pseudo no difractante”, sigue una trayectoria parabdlica mientras se propaga. Esto es
importante para el guiado de particulas a lo largo del eje de propagacién del haz. La intensidad de los I6bulos
laterales disminuye a medida que aumenta la distancia con respecto al foco principal, y el patrén de intensidad se
difumina gradualmente mientras el haz se propaga, es decir, disminuye la profundidad relativa del pozo de potencial.
Como consecuencia, para la clasificacion, las particulas o los coloides se arrastrardn mas eficazmente al foco
principal si se proyecta el haz de Airy ligeramente antes del plano de la muestra, en lugar proyectarlo directamente
en dicho plano.

Para generar un haz de Airy puede utilizarse cualquier técnica adecuada. Para los experimentos descritos en el
presente documento, el enfoque utilizado fue el descrito por Siviloglou y otros en “Observation of Accelerating Airy
Beams”, Phys. Rev. Lett. 99, 213901 (2007). En la Figura 2 se muestra la configuracion experimental. En la misma,
un haz Gausiano incide sobre un modulador de mascara de fase/espacial de luz (SLM) adecuado. La mascara de
fase es una imagen en escala de grises, que se transfiere a una matriz de cambios de fase entre 0 y 2 mediante un
cristal liquido que es, en esencia, el SLM. El haz se refleja desde la mascara de fase sobre una lente, que esta
situada a una distancia del SLM que coincide con su longitud focal. La lente enfoca la luz de modo que se forme un
haz de Airy en su plano focal, que es el plano de Fourier. La fuente de laser utilizada fue un laser Ar* (luz polarizada
linealmente, longitud de onda de 514 nm). Las potencias del laser aplicadas en el plano de la muestra fueron de
25 mW, como es habitual.

Para acceder a la escala micrométrica, se redujo el haz de Airy utilizando una éptica apropiada, por ejemplo una
Optica de telescopio inversor con dos lentes TL1 y TL2. Utilizando este tipo de disposicion, se redujeron las
dimensiones del haz de Airy desde aproximadamente 10 cm a aproximadamente 50 um, en la direccion de
propagacion. Una vez dimensionado adecuadamente, se hizo incidir el haz sobre una muestra.

La configuracion de Figura 2 permite la construccién adecuada del haz de Airy en el plano de Fourier, asi como la
proyeccion adecuada en el plano de la muestra, si todos los pares de lentes estan montados en la configuracion 2f.
Sin embargo, puede variarse la posicion de las lentes para alterar la deflexion transversal. Las Figuras 3(a) a (c)
muestran las trayectorias del haz de Airy para diversas posiciones diferentes de las lentes TL1 y TL2, utilizadas en la
Optica de telescopio inversor. La Figura 3(b) muestra la trayectoria parabdlica del foco principal del haz de Airy
cuando el telescopio presenta la configuracion 2f, es decir cuando esta montado a una distancia que coincida con la
suma de sus distancias focales.

La Figura 3 muestra como el desajuste de la configuracién 2f, del telescopio de reduccion de tamafio (lentes TL1 y
TL2), afecta a la deflexion transversal Ax del haz de Airy. De esto puede deducirse que la trayectoria puede
adaptarse, si se desajusta ligeramente la Optica del telescopio. En la Figura 3(a), la distancia entre las lentes del
telescopio es menor que en la configuracion 2f, y en la Figura 3(c) es mayor. El desajuste es aproximadamente del
6 %. En la Figura 3(c) la deflexion transversal del foco principal del haz de Airy llega a ser casi dos veces mayor que
en la Figura 3(b). Las secciones transversales de intensidad unidimensional representadas, frente a la distancia de
propagacion, se calcularon sobre la base de la ecuacion paraxial y se verificaron experimentalmente.

Desajustando cualquier posible distancia entre las lentes en la ruta optica, o agregando una funcién de lente en el
haz mediante el SLM, pueden obtenerse efectos de desviacion transversales similares. Por ejemplo, la desviacion
transversal puede adaptarse mediante la modificacion de la fase cubica impuesta sobre el haz, por el modulador
espacial de luz (SLM). Por ejemplo, si la fase cubica es ke, ky3 =-201 ... 201 en 1,5 cm, el foco principal del haz de
Airy se desvia por Ax=20um a una distancia de propagacion de z=80um. Si < ky3 = -501r ... 50T en 1,5 cm,
entonces Ax=20um a z=200um. En consecuencia, la curvatura se reduce. Se prevé un comportamiento similar para

los patrones de haces creados de forma similar al haz de Airy, tales como los haces parabdlicos.

El haz de Airy incidi6 sobre una camara de muestras que contenia una suspension acuosa de esferas de vidrio
coloidales (con un diametro de 1,5 um). Las particulas de vidrio son pesadas (densidad de 1,5 g/cms) y, por lo tanto,
vuelven a sedimentar en las placas inferiores de muestra en pocos segundos; esto permite un acceso rapido a
estudios basicos de guiado. La camara de muestras tenia un diametro de 1 cm y un grosor de 100 um, y constaba
de dos cubreobjetos con un espaciador de vinilo. Se formaron imagenes de las particulas con un objetivo de 40x en
el chip de una camara CCD, y se grabaron las imagenes en un disco duro. Para grabar las trayectorias de las
particulas se utiliz6 un algoritmo de deteccién estandar. Al agregar en el haz una funcién de lente, en este caso una
fase cuadrada, mediante un modulador de luz espacial (SLM), pudo proyectarse el haz de Airy antes del plano de la
muestra.

Para demostrar las propiedades de limpieza del haz de Airy, se expuso al haz una suspension de particulas
coloidales distribuidas homogéneamente, durante dos minutos. Como resultado, la distribucién de particulas pasé a
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ser altamente asimétrica, como puede observarse en la Figura 4, que muestra como un haz de Airy desplaza
particulas movidas desde una seccién de la muestra a otra seccién de la misma. En este caso, el haz de Airy incide
sobre el plano de la muestra desde abajo. Las particulas se arrastran hacia el foco principal en la seccién 1, y luego
se guian verticalmente a lo largo de una trayectoria parabolica que apunta hacia la seccién 3. La intensidad del haz
se expande a una altura de z=80um, y las particulas caen desde el foco principal y sedimentan de nuevo en el fondo
de la muestra, en la seccion 3. De esta manera, el haz de Airy limpia la seccién 1 y transporta las particulas con
precision hacia la seccioén 3.

La Figura 5 ilustra el efecto de limpieza de manera mas cuantitativa. La Figura 5(a) muestra el nimero de particulas
en funcién del tiempo, en las cuatro secciones de la Figura 4, en la que los cuadrados, circulos, triangulos y
diamantes corresponden a las secciones 1-4, respectivamente. La linea gris vertical izquierda corresponde a la
situacion que se muestra en la imagen de la Figura 4. Se hizo girar entonces el haz de Airy 180°. A consecuencia de
esto, se vacia la seccién 3 y se transportan las particulas a la seccion 1. Estos datos se muestran entre las dos
lineas grises verticales. El nimero total de particulas aumentoé durante la medicion, lo que explica por qué el nimero
de particulas en la seccién verde sélo muestra una ligera disminucion durante el primer intervalo de tiempo; las
particulas se difunden hacia la seccién verde desde el exterior, siendo arrastradas posteriormente hacia el foco
principal del haz de Airy, simulando asi un niumero de particulas bastante constante.

Para demostrar que las particulas siguen el foco principal del haz de Airy, las Figuras 5(b) y (c) muestran los
componentes X y los componentes Y (simbolos cuadrados y circulares, respectivamente) de las trayectorias de las
particulas, a lo largo del foco principal del haz de Airy, frente a la distancia de propagacion z. Para una mayor
claridad, los datos en la direccién Y se han desplazado verticalmente. Las Figuras 5(b) y (c) corresponden a haces
de Airy que estan orientados en direcciones opuestas.

Intuitivamente, se espera que una particula coloidal en un haz laser modifique significativamente el patron de
intensidad. Sin embargo, se ha observado de manera inesperada que los haces de Airy exhiben propiedades de
autocurativas. La Figura 6(a) muestra secciones transversales de intensidad bidimensional a diferentes distancias de
propagacion, similares a las mostradas en la Figura 1. En la Figura 6(b), una particula no transparente bloquea el
foco principal del haz de Airy, que reaparece gradualmente al aumentar la distancia de propagacion, lo que
demuestra que el haz exhibe propiedades autocurativas. En la Figura 6(c) se contempla una particula transparente,
que casi no afecta el perfil de intensidad del haz.

Como se ha demostrado anteriormente, pueden utilizarse haces de aceleracion curva, tales como los haces de Airy,
en la micromanipulacion 6ptica. Presentan caracteristicas Unicas que pueden explotarse para nuevos métodos de
captura y clasificacion, a saber, que permitan despejar particulas y células de una camara de muestras, y que
permitan que las particulas sigan con precision trayectorias parabdlicas tridimensionales. Por ejemplo, la Figura 7
muestra dos compartimentos (con un tamafio de 100um x 100um) separados por unas paredes con una altura de
20um. El haz de Airy (que se indica con el tridngulo) permite transportar particulas sobre la pared, desde un
compartimiento hacia el otro. Se prevé que estos efectos exhiban una selectividad en numerosas propiedades de
particulas y células, incluyendo el tamafio, peso, y el indice de refraccién. Cuando las particulas estén suspendidas
en un liquido, el efecto también podra depender de las propiedades de dicho liquido, por ejemplo su densidad e
indice de refraccién. Por lo tanto, las haces de Airy abren nuevas perspectivas para la clasificacién y mezclado de
particulas. Esto se ve reforzado por el hecho de que no se requiere un flujo microfluidico ni un movimiento complejo
de los haces.

Los expertos en la materia apreciaran que son posibles variaciones de las disposiciones dadas a conocer, sin
apartarse de la invencion. Por ejemplo, aunque los haces descritos anteriormente se utilizan para desplazar células
desde un area a otra, también podrian utilizarse en conjuntos de aerosol o de pulverizaciéon para despejar una ruta
en el aire. De la misma manera, aunque se ha descrito un haz de Airy, podrian utilizarse otros haces con
propiedades adecuadas. Por consiguiente, la anterior descripcion de la realizacion especifica se ha hecho a modo
de ejemplo solamente, y no a efectos de limitacién. Para los expertos en la materia sera evidente que pueden
efectuarse modificaciones menores sin que supongan cambios significativos en la operacién descrita.

En el presente documento también se han descrito haces de Bessel inclinados, que presentan un foco central con
una pluralidad de haces concéntricos. Para desviar particulas a lo largo de una trayectoria tridimensional, podria
disponerse el haz de Bessel de modo que incida sobre una muestra, de manera que su foco principal provoque el
levantamiento de una o mas particulas. Podria entonces inclinarse el haz para impartir una aceleracion, que haga
que la particula se proyecte hacia una trayectoria curva. Sin embargo, debe comprenderse que el uso de un haz de
Bessel inclinado, para manipular de esta manera una o mas particulas, no forma parte de la presente invencion y no
pertenece al alcance de las reivindicaciones independientes.
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REIVINDICACIONES

1. Un método para manipular una o mas particulas, comprendiendo el método elevar e impartir una aceleracion a la
una o mas particulas utilizando un haz de radiacion, en donde el haz se propaga a lo largo de una trayectoria curva
para hacer que la una o mas particulas se desplacen en una trayectoria curva, hasta que se supere la accion de
elevacion oOptica y la una o mas particulas caigan por la accién de la gravedad.

2. Un método de acuerdo con la reivindicacion 1, en el que el haz tiene un perfil tridimensional.

3. Un método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en el que el haz es un haz parabdlico,
por ejemplo un haz de Airy, comprendiendo el método opcionalmente proyectar el haz sobre un plano delante de un
plano de una muestra que incluya la una o mas particulas.

4. Un método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones anteriores, que comprende eliminar las particulas
de una o mas éreas utilizando el haz de radiacion.

5. Un método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones anteriores, que comprende desplazar la una 0 mas
particulas desde un area hasta otra utilizando el haz y/o desplazar la una o mas particulas sobre una barrera
utilizando el haz, en donde la barrera es opcionalmente fisica u 6ptica, y/o desplazar la una o mas particulas a lo
largo de una trayectoria curva de tal forma que se eliminen las particulas de un plano dado.

6. Un método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en el que las particulas son particulas
bioldgicas, por ejemplo células, opcionalmente con particulas dieléctricas adheridas.

7. Un método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones anteriores, que comprende clasificar las particulas
segun el tamafio y/o el peso y/o el indice de refraccion.

8. Un método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones anteriores, que comprende desajustar una o mas
lentes en una trayectoria optica del haz.

9. Un sistema para manipular una o mas particulas, que comprende medios para generar uno o0 mas haces de
radiacion para levantar y/o impartir una aceleraciéon a la una o mas particulas, para hacer que la una o mas
particulas se desplacen en una trayectoria curva hasta que se supere la accion de levantamiento éptico y la una o
mas particulas caigan por la accién de la gravedad, en donde el haz se propaga a lo largo de una trayectoria curva.

10. Un sistema de acuerdo con la reivindicacién 9, en el que pueden operarse los medios de generacion para
generar un haz que tenga un perfil tridimensional.

11. Un sistema de acuerdo con las reivindicaciones 9 o 10, en el que pueden operarse los medios de generacion
para generar un haz parabdlico, por ejemplo un haz de Airy, en donde, opcionalmente, el sistema comprende
adicionalmente medios para proyectar el haz sobre un plano delante de un plano de una muestra que incluye la una
0 mas particulas.

12. Un sistema de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 9 a 11, en el que el haz estd adaptado para
eliminar las particulas de una o mas areas.

13. Un sistema de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 9 a 12, en el que el haz estad adaptado para
desplazar la una o mas particulas desde un area hasta otra, y/o esta adaptado para desplazar la una o mas
particulas sobre una barrera, en donde la barrera es opcionalmente fisica u dptica.

14. Un sistema para clasificar particulas, que comprende un sistema para manipular una o mas particulas de
acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 9 a 13.
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