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1 Uvod

Tehnologija mikro¢ipov in integriranih vezij je privedla do revolucije v ra-
cunalnistvu, ker je zelo zmanjsala cas, prostor in delovno silo za racunanje.
Mikrofluidika obeta podobne pridobitve v avtomatizaciji kemije in biologije.
7 mikrofluidiko lahko izvedemo mnozico eksperimentov vzporedno in v zelo
kratkem cCasu, poraba reagentov pa je minimalna.

Pojavi se vprasanje, ali je mozno tudi biologijo in kemijo avtomatizirati
do te mere kot racunalnistvo in kaksne bodo posledice. V industriji so pri-
stopili k avtomatizaciji kemije tako, da so vzpostavili ogromne laboratorije,
kjer delo opravljajo roboti, ampak to terja velike investicije, mnogo prostora
in delovno silo. Ze ta pristop je visoko produktiven, rezultati se kazejo v se-
kvenciranju genomskega zapisa in v kemijski analizi. Mikrofluidika poskusa
miniaturizirati naprave za manipulacijo fluidov.

Glavne aplikacije mikrofluidike so v kemiji, biologiji, medicini in fiziki,
naprimer v tehnologiji izdelave zaslonov, kontrolnih sistemih, brizgalnih ti-
skalnikih in gorivnih celicah.

V mikroelektroniki se nedavno dosegli skale, kjer fizikalni fenomeni terjajo
drugacen opis kot na makroskali. V mikrofluidiki pa hitro dosezemo skale,
na kateri se fenomeni drasticno spremenijo v primerjavi z ve¢jimi skalami.
Osnovni zgled je recimo sprememba rezima toka: na velikih skalah prevla-
duje turbulentno gibanje tekocine, medtem ko na mikroskali tekocCina tece
laminarno in se mesa z difuzijo.

Ukvarjali se bomo s fiziko fluidov, ki tecejo v kanalih premera ~ 100 pm.
Za primerjavo naj sluzi 1 nl =(100 pum)3.

Mikrofluidika je relativno mlada veja znanosti, ki se se ukvarja z razvo-
jem fluidnih sistemov, z razvojem gradnikov, iz katerih je mogoce proizvesti
kompleksne fluidi¢ne sisteme, in z obnasanjem teko¢in v majhnih kanalih.



2 Lastnosti toka v mikrometerskih kanalih

V mikrofluidiki opazimo mnozico fenomenov. Da pa dobimo vtis o njihovi
pomembnosti jih moramo med sabo primerjati. Prvi korak pri opisu toka
je napoved rezima gibanja tekocine na podlagi Reynoldsovega Stevila. Za-
nima nas, ali je gibanje laminarno ali turbulentno. Nato si ogledamo prenos
energije v tekoc¢inah s primerjavo konvekcije in difuzije - o tem govori Pe-
cletovo stevilo. Ce imamo opravka s teko¢inami, ki se ne mesajo, postanejo
pomembne sile na gladino. Pomembnost viskoznih sil glede na povrsinske
napetosti primerjamo s kapilarnim stevilom.

Kanale bomo modelirali glede na sliko w oznacuje tipicen polmer, h
visino kanala, Uy tipi¢no hitrost, [ pa dolzino.

(a) XT% (b)
0

Slika 1: Model pravokotnega (a) in okroglega (b) mikrokanala. Tekocina se
pretaka s tipi¢no hitrostjo Uy. Dolzino kanala oznac¢imo z [, viSino ali Sirino
(najkrasjo dolzino) ali pa polmer z w[I].

2.1 Reynoldsovo stevilo

Tok newtonskih tekocinf| opisemo z Navier-Stokesovo enacbo, ki je kontinu-
umska razlicica Newtnovega zakona F = ma:

ou
p<a+u-Vu>:V-a+f:—Vp+nV2u+f, (1)
kjer je u hitrost delcka tekocine, o napetostni tenzor, f pa so zunanje sile na

prostornino.
Ko so viskozne sile velike v primerjavi z advekcijskimi, lahko nelinearni
¢len zanemarimo, ostane nam Stokesova enacba

0
pa—;‘ = —Vp+nViu-f. 2)

*Predpostavimo, da je tekoCina izotropen medij, torej se v stacionarnem primeru
napetostni tenzor reducira na —pd;.



Da dobimo vtis o velikostnem redu Reynoldsovega stevila, si ogedamo
dva primera:

- pretakanje v mikrokanalu s premerom w in hitrostjo Uy, ki ima koleno
pod kotom ¢/2 (slika [2)),

- pretakanje skozi cev, ki se skrci na dolzini /.

Najprej izracunamo inercijske sile v tekocini, nato pa jih primerjamo z visko-
znimi.

Slika 2: Inercijske sile v tekocini. (a) Deléek tekocine, ki se premika okrog
vogala ( smer gibanja je nakazana s tanko puséico), izgubi gibalno koli¢ino
pUy v casu 19 = w/Uy, torej pritiska s silo f; ~ pUZ/l. (b) Delcku tekocine
se spremeni gibalna koli¢ina pri premikanju skozi stozec in deluje z inercijsko
silo f; = pUZ/w na okolisko tekocino. [1].

V prvem primer izbrani delé¢ek volumna prepotuje koleno v casu 7y ~
w/Up, medtem izgubi gostoto gibalne koli¢ine pUy, ker deluje s silo

fi ~ pUo /70 = pUs* Jw (3)

na okolico.
V drugem primeru se zaradi ohranitve mase hitrost povec¢a u ~ Uy(1 +
z/l), sprememba gibalne koli¢ine v ¢asovni enoti je

du du  pU?
o~ p— = — ~ 20 4
firvpgy =rlo ~ = (4)

Sedaj primejamo inercijske in viskozne sile za oba primera. Viskozna sila
je fo ~nUy/LE. Lo je tipicna dolzinska skala, in je enaka razmerju volumna



Zunanjost

Slika 3: Tekoc¢ina tece v dolgi rahlo zaviti cevi. Zaradi nehomogenih inercij-
skih sil se pojavi dodatno krozenje tekoc¢ine v cevi. Inercijska sila je nakazana
z zasencenim obmocjem. Najvecja je v sredini cevi, kjer je hitrost tekocine
vzdolZ cevi najvecja. Zaradi te sile delcki tekoc¢ine potujejo proti zunanjosti
zavoja. Ker je sila najvec¢ja na sredini, delcki tekocine krozijo po preseku
cevi. Projekcija tirov je nakazana s ¢rnimi krivuljami[l].

tekocine in povrsine, ki omejuje ta volumen. Recimo v 1 cm dolgem, 1 mm
sirokem in 100 pum globokem mikrokanalu je Ly = 50 um. Razmerje sil da

ﬁ ~ pUyLyg
o U
kjer smo vzeli [ ~ Ly za enacbo in w ~ Ly za enacbo (4)).

Ocenimo Reynoldsovo §tevilo v tipicnem mikrokanalu s premerom 1- 100
pum v katerem se pretaka voda s hitrostjo 1 pm/s-1 cm/s. Gostota je p = 1000
kg/m3, viskoznost pa 1 x 10® kg/ms. To nam da Re ~ 107% — 10. Torej se
tekoCina ne mesa turbulentno, gibanje je laminarno.

Na makroskali se v dolgi ravni cevi pojavi turbulenca okrog Re~2300.
Gibanje je torej mocno laminarno.

Nelinearni efekti se kazejo v dolgi cevi, z radijem R > w, ki rahlo zavija
(slika |3]). Tekoc¢ina na robu miruje, hitrostni profil je nehomogen u ~ Up[1 —
(r/w)?]. To povzroci centrifugalno silo f; ~ UZ[1 — (r/w)?]/R, ki se kaze v
dodatnem toku, imenovanem Deanov tok Up ~ Re(w/R)Uy. V zavitih ceveh
z ostrimi robovi se ta efekt lahko izkoristiti za meSanje tekocine.

= Re, (5)



Delec Velikost | Difuzijska konstanta [um?/s]
ion 10~! nm 2 x 103

protein 5 nm 40

virus 100 nm 2

bakterija 1 pm 0.2

zivalska celica | 10 pm 0.02

Tabela 1: Difuzijske konstante in velikosti delcev, ki se pogosto opazujejo v
biologiji in kemiji.

2.2 Pecletovo stevilo

V vsakdanjem zivljenju imamo opravka z velikimi Reynoldsovimi stevili. Re-
cimo, da opazujemo kapljico barvila v vodi. Ko voda tece, se kapljica raz-
leze v nitko, nato se nitka zvije in okoliska voda se dokaj hitro enakomerno
obarva. Izbran delcek tekocine - barvilo, se giblje kaoticno. To imenujemo
turbulentno gibanje, ¢asi mesanja tekocine so zelo skrajSani. Na mikroskali
se tekoéina mesa samo zaradi difuzije, saj so tokovi laminarni. Cas, potreben
za mesanje tekocin na mikroskali, je lahko tudi nekaj minut, ¢e se tekocina
mesa le zaradi difuzije, kar je mnogokrat nesprejemljivo.

Recimo za kemijske rekcije moramo razli¢ne raztopine hitro premesati,
da lahko opazujemo dinamiko reakcije, ne pa dinamiko difuzije. Obraten
problem pa imamo pri sortiranju produktov reakcij za analizo. Takrat nam
mesanje otezuje separacijo.

Vidimo torej, da je meSanje za nekatere aplikacije zazeleno, za druge pa
ne.

Za zacetek si oglejmo T senzor (slika [4)), v katerega stekata dve razliéni
tekocini, nato pa nadaljujeta pot po cevki ena poleg druge. Zanima nas
pot, ki je potrebena da se tekocina v kanalu homogenizira. Cas, potreben
za difuzijo molekul preko celotnega preseka kanala, ocenimo na 7p ~ w?/D,
w je §irina kanala. V tem casu tekocina prepotuje dolzino Z ~ Uyw?/D.
Razmerje med dolzino poti in Sirino kanala potrebno za premesanje tekocine,
je

A Uow
— ~ —— = Pe.
—~ - =Pe (6)

Vidimo, da je v tem primeru Pecletovo stevilo linearno odvisno od pre-
mera kanala. Recimo raztopina, ki vsebuje proteine (tabela [2.2)) v 100 pum
kanalu in tece s hitrostjo 100 pm/s, zahteva ~ 250-kratno 8irino kanala, da
se homogenizira. To je priblizno 2.5 cm in 4 minute.
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Slika 4: (a) V T senzor pripeljemo dve tekocini z leve in desne, ki nato vzpo-
redno nadaljujeta pot po navpicnem kanalu. V senzorju se obe komponenti
mesata z difuzijo. Slika kaze Se cono v kateri je ena tekocina difundirala v
drugo. (b)Cona se vzdolz kanala &iri s korenom oddaljenosti od kolena T
senzorja, vendar priblizek velja le blizu sredine kanala. (c-d)Pri stenah kanal
tekocina skorajda miruje, zato tam molekule difundirajo kot z'/3. V tekocino
so dodali marker, kateri postane fluorescenten, ko difundira v drugo tekocino.
V presekih vidimo difuzijo ob stenah in sredini kanala[l].

2.3 Kapilarno stevilo

Doslej smo predpostavili, da imamo opravka z tekoc¢inami, ki se mesajo. V
mikrofluidi¢ni napravi lahko ustvarimo kapljice enake velikosti iz tekocin, ki
se ne mesata, recimo iz olja v vodi[l]. V en krak T senzorja vpeljemo olje, v
drugega vodo. Povrsinska napetost zmanjsuje gladino, viskozna sila pa po-
tiska gladino po kanalu. Te napetosti destabilizirajo mejo med tekocinama,
in se tvorijo kapljice z radijem R(slika [5] levo). Oceno za velikost kapljic
dobimo, ¢e primerjamo povrsinske napetosti in viskozne sile. Povrsinka na-
petost je velikosti v/ R in jo uravnovesi viskozna sila velikosti nUy/h. Tvorijo
se kapljice z radijem
~ b - i’ (7)
nUy Ca
kjer Ca oznacuje kapilarno stevilo Ca = nUy/h.
Manjse kapljice tvorimo v napravi s tremi vhodnimi kraki. V sredinskem
kraku tece olje, v stranskih voda (slika [, desno). Curka vode zozita curek
olja in zaradi Rayleiht-Plateujeve nestabilnosti curek olja razpade v kapljice

enake velikosti.



Slika 5: Tvorba kapljic olja v vodi v mikrofluidiéni napravi. (levo) V. T
senzor vpeljemo olje in vodo. Zaradi viskoznih sil in povrsinskih napetosti
nastanejo pri kolenu kapljice. (desno) Curek olja tece med curkoma vode in
se zozi v stozec, nato pa se zaradi Rayleigh-Plateaujeve nestabilnosti razbije
na kapljice.[I].

3 Gradniki mikrofluidiénih sistemov

3.1 T senzor

V T senzorju vzporedno teceta dve raztopini. Molekule ene raztopine di-
fundirajo v drugo. Podrocje difuzije obicajno opazujemo s fluorescenénim
markerjem. T senzor uporabljamo za merjenje koncentracije, difuzijske kon-
stante, reakcijske kinetike[I],[7].

3.2 H filter

H filter je naprava, ki filtrira delce po velikosti brez membrane (slika @
Podobno kot pri T senzorju vzporedno teceta dva tokova, en tok je raztopina
z delci razliénih velikosti. Razlicni delci imajo razliéno difuzijsko konstanto
in tudi razlicno Pecletovo stevilo. Le-ta nam pove, koliksno pot mora prepo-
tovati tok, da dani delci difundirajo na celotno Sirino kanala. H filter deluje
takrat, ko je dolzina kanala ali pa hitrost toka izbrana tako, da je Pecletovo
Stevilo za en delec majhno, za drugega pa veliko. Recimo, za delce razlicnih
velikosti iz enacbe @ in table ugotovimo, da je Pecletovo Stevilo tem
vecje, ¢im manjsa je difuzijska konstanta, ta pa je manjsa za velike delce.
Torej je Pecletovo Stevilo vecje za velike delce kot za majhne, to pa pomeni,
da veliki delci rabijo daljso pot, da zapolnijo celotno Sirino kanala.

Delci z majhnim Pecletovim Stevilom zapolnijo celotno Sirino kanala v H
senzorju, delci z velikim Pecletovim Stevilom pa ostanejo na svoji polovici,
saj difundirajo mnogo pocasneje. Na koncu kanala nato obrnjem T senzor
razdvoji tok tako, da en tok vsebuje majhne delce, drugi pa velike in majhne
delcel[I].
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Slika 6: H filter brez membrane locuje delce po velikosti. Delci razliénih
velikosti imajo razlicno difuzijsko konstanto. Dolzino [ izberemo tako, da
majhni delci zapolnijo celoten presek kanala, torej difundirajo v sosednjo
tekocino, veliki delci pa zaradi pocasnejSe difuzije ostanejo pretezno na svoji
polovici. Nato lo¢imo tokova. En tok torej vsebuje pretezno majhne delce.
Na sliki majhne delce predstavlja zasenc¢eno obmocje.[I].

H filter deluje tudi za delce enake velikosti, pomembno je le, da razli¢ni
delci razlicno hitro zapolnijo celotno 8irino kanala (slika [7)).

Za zgled izberemo raztopino, ki vsebuje viruse (majhni delci) in bakterije
(veliki delci). Pri hitrosti 100 pm/s in $irini 100 gm ugotovimo, da rabimo 0.5
metra dolg kanal, da se homogenizira virus (Pe = 5000) in 5 m za bakterijo
(Pe = 50000). Preden delce lo¢imo, rabimo kar 83 minut. V tem casu
tekocina prepotuje 0.5 meterski kanal. Kaze torej zmanjsati presek kanala,
saj hitrost nima vpliva na ¢as filtracije, le na dolzino kanala | = Uyw?/D.
Cas filtracije pa je t = w?/D. Ce vzamemo 10 pm kanal, porabimo le 1/100
prejSnjega casa, to je manj kot minuto. Pretiravati pa ne smemo, saj smo
omejeni z velikostjo bakterije.

3.3 Mikroérpalke

Tekocine v kanalih spravimo v gibanje na razlicne nacine. Tok lahko ustva-
rimo z makroskopskimi ¢rpalkami (tlak/vakuum), vendar je mnogokrat za-
zeljeno, da sam mikrofluidi¢ni sistem vsebuje komponente, s katerimi lahko
premikamo, uravnavamo in usmerjamo tekoc¢ine, saj uporaba makroskop-
skih ¢rpalk zasede prevec prostora, ali pa omejuje prenosnost naprave. Mi-
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Slika 7: Filtriranje s H-filtrom. Filter loci gibke spermije od negibkih, saj
gibki spermiji zapolnijo celotno $irino kanal zelo hitro glede na negibke|I]

krocrpalke uporabljamo v miniaturnih hladilnikih (za elektronska vezja), v
analiznih sistemih, v zdravstvu za uravnavanje vsebnosti zdravila v krvi (brez
injekcij).

3.3.1 Membranske ¢rpalke

Vecina mikrocrpalk dela na podlagi periodi¢no se gibajoce membrane, ki po-
tiska tekocino. Mikrocrpalke je lazje narediti iz materialov kot je plastika,
tezje pa iz stekla ali pa silikona, iz katerega je vec¢ina mikrofluidi¢nih siste-
mov. Osnovna izvedba je sestavljena iz dveh ventilov, aktuatorja, komore,
vhodnega in izhodnega kanala[b]. Aktuator je kos piezoelektrika, ki se pod
napetostjo kréi, takrat se komora napolni z delovno tekoé¢ino(ki jo érpamo),
preko levega ventila. Ko je komora napolnjena, napetost obrnemo, piezoe-
lektrik se razsiri, vsebina komore preko drugega ventila zapusti ¢rpalko (slika
. Tipicni obratovalni parametri so: tlacna razlika ~ 10 — 100 kPa, delovna
napetost ~ 200 V, pretok ~ 10 ml/min. V kanalu s tlacno razliko gnanih
sistemov se vzpostavi parabolicen hitrostni profil (slika E[)

Pri peristaltski ¢rpalki speljemo nad delovnim kanalom s proznimi ste-
nami ve¢ pomoznih kanalov, ki jih zaporedoma polnimo in praznimo (slika
, desno). Dodatni kanali so uporabni tudi kot ventili, saj ob dovolj veli-
kem tlaku popolnoma zaprejo delovni kanal (slika a, b). Drug tip ventila
vidimo na sliki ¢, d. Ce povetamo pritisk v levem kanalu, se ventil odpre,
sicer pa je zaprt. Lahko pa je ventil tudi navaden vijak, ki ga operater privije
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Slika 8: Mikroc¢rpalka na membrano poganja kos piezoelektrika prego upo-
gljive membrane iz PDMS. Pretakanje v zeljeno smer poteka preko dveh ven-
tilov, sesalnega in izpusnega. Pri sesalnem ciklu se kristal skréi in se ¢rpalna
komora preko sesalnega ventila napolni z delovno tekocino, izpusni ventil je
zaprt. Nato se kristal razsiri, sesalni ventil se zapre, delovna tekocina zapusti
¢rpalko prek izpusnega ventila[5].

in tako zapre kanal.
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Slika 9: (a) Slika prikazuje paraboli¢en hitrostni profil tekoc¢ine v primeru, ko
tekocine ¢rpamo s tlacno ¢rpalko. Zaradi parabolicnega hitrostnega profila
se marker najhitreje razleze v sredini. (b) Vidimo razporeditev nabojev ob
steni kanala v elektri¢ni dvojni plasti in hitrostni profil za elektroosmotsko
crpalko. Fotografije prikazujejo razsirjanje markerja v toku za oba primera

[2].

3.3.2 Elektroosmotska crpalka

V tem primeru izkoris¢amo naboj, ki nastane spontano pri stiku tekocine
s trdnino. Recimo pri silikonskih keramikah (steklo) se pri teko¢inah s pH
> 4 stena nabije negativno. Ioni v tekoc¢ini (vodi) uravnovesijo tale naboj
in tvorijo elektricno dvojno plast. Na zacetek in konec kanala priklju¢imo

11
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Slika 10: (a-b) Aktivno uravnavani ventili izdelajo tako, ta teko¢inski kanal
lo¢ijo od aktuacijskega z mehko(upogljivo) membrano iz PDMS. Kadar je
aktuacijski kanal pod tlakom, se membrana upogne v tekoc¢inski kanal in jo
zapre[l]. (c-d) Pasivni ventil je upogljiv kos PDMS vdelan v mikrokanal
tako, da se prileze na steno, ko je pritisk ve¢ji v desnem kanalu, in se odpre
ko povecamo pritisk v levem kanalu. (zgoraj desno) Zaporedno dodamo k
tekocinskemu kanalu tri aktivno krmiljene ventile, ki delujejo kot peristaltska
¢rpalka[l]. Na zadnji sliki vidimo napravo za analiziranje imunosti. Kot
ventil uporabljajo navadne vijake[3].

napetost, ki pritegne nasprotno predznacene ione v dvojni plasti, ti pa za
sabo povlecejo ostalo tekocino (slika E[)

Pretoki skozi taksne ¢palke so zelo majhni ~ 1 ul/min, napetosti ~ 0.1 —
10 kV/cem, tlaki so pa precejsnji > 100 kPa. Da povecamo pretok, vzporedno
vezemo mnozico ¢rpalk[5].

3.4 Mikromesalci

Najenostavnejsi mikromesalec je kar T senzor, vendar je zelo neucinkovit.
Cas mesanja skrajsamo, ¢e mikrokanal zavijemo, postavimo v njega ovire, in
tako Se dodatno premesamo tokove v tekoéini (slika [11]).

Aktivni mikromesalci najveckrat s pomocjo razliénih ¢rpalk posiljajo va-
love skozi tekoc¢ino ali pa izmeni¢no prepuscajo za kratek ¢as eno, nato drugo
komponento, ta pa se nato zaradi difuzije v vzdolzni smeri precej hitreje
premesa, kot bi se v T senzorju[6].

12
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Slika 11: Za pasivne mikromesalce uporabljamo T filter (a), druge izvedbe
(b-e) izrabljajo dodatno mesanje zaradi ovir in oblike mikrokanala4]. Na
desni sliki vidimo meSanje teko¢in v mesalcu z ovirami. Zaradi ovir se pojavi
dodatno gibanje tekocine pravokotno na prvoten tok, kar lahko zasledujemo
z markerjem. Na sliki vidimo nekaj prerezov ob razli¢cnih casih v postopku
mesanjal[2].

3.4.1 Krozni meSalec

V krozni mesSalec priteka nehomogena tekocina. Tekocino shranimo v obroc,
kjer jo z ventili peristaltsko potiskamo naokrog. Zaradi paraboli¢nega hitro-
stnega profila se barvilo, ki je bilo prej v traku razleze, kot to kaze slika
c. Sledovi barvila se hiteje homogenizirajo, saj smo teko¢ino spet dodatno
premesali [1], [6].

4 Izdelava mikrofluidi¢énih sistemov

Prve sisteme so izdelali s klasicnimi metodami znanimi iz sveta ra¢unalnistva,
kot sta fotolitografija in jedkanje. Uporabljali so materiale, kot sta silicij in
steklo. Te metode so dodobra preiskusene in natancéne, vendar imajo nekaj
pomanjkljivosti. Kanale je tezko povezati med sabo, tezko jih je zakljuciti,
pa Se izdelava je draga.

Alternativno lahko uporabljamo organske polimere, saj prenesejo tudi
400 K, kar zadosca za sterilizacijo vode. Vodne raztopine so najpogosteje
uporabljene tekocine v biologiji in kemiji. Najpogosteje se uporablja elasto-
mer PDMS (polidimetilsiloksan). Ima nekaj privlaénih lastnosti, kot so nizka
cena, nizka toksi¢nost, prozornost v vidnem spektru, inertnost, proznost in
trajnost. V postopku izdelave sistema, ki bazira na PDMS, se uporablja
tiskanje in kalupiranje.

Postopek izdelave je sledec. Na folijo natisnejo vzorec kanalov. Nato
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Slika 12: Aktivni krozni mikser[I]. (a) Ventili, ki delujejo kot peristalt-
ska c¢rpalka, so razporejeni okrog obroca v katerega nacrpamo nehomogeno
tekocino, ki jo zelimo premesati. (b) Tekoc¢ina v obro¢u vsebuje barvilo, ki
se zaradi parabolicnega hitrostnega profila deformira med mesanjem. (c)
Mesanje tekocine je tako hitro, da se deformiran trak barvila razleze po ce-
lotnem obrocu, vendar difuzija Se ne pride do izraza. Sedaj barvilo tvori po
dolzini obroca pasove, in se efektivna precna oddaljenost med pasovi barvila
zmanjsa na hegr ~ h/2N po N = Uy, /27 R revolucijah tekocine v obrocu.
(d) Pasovi barvila in ostale tekoc¢ine so na gosto nanizani, in barvilo preko
hegs difundira v neobarvano tekocino v casu 7, ~ hZ;;/D ter se celotna
vsebina obroca homogenizira.

s fotolitografijo s folije preslikajo vzorec na negativ, ki sluzi kot kalup. S
vlivanje PDMS izdelajo kopije vzorca. Konce kanala zatesnijo z oksidacijo
PDMS. Na koncu prilepijo vzorec na kos stekla ali pa na drug kos PDMS
(slika [13)). Postopek avtorji imenujejo mehka litografija [2).

5 Primeri iz uporabe mikrofluidike

5.1 Uporaba vzporednih laminarnih tokov

Imejmo kanal, po katerem se pretaka tekocina z velikim Pecletovim Stevilom.
Tako se tokovi razlicnih raztopin mesajo le minimalno. To je uporabno,
ko zelimo v obstojecem mikrokanalu izdelati dodatne strukture, recimo ele-
ktrode (slika [I4). Pravokotno v kanalu namestimo zlat trak. Preko treh
kapilar speljemo v kanal raztopine z velikim Pecletovim stevilom, vmesni je
primesana kemikalija, ki razje zlato. Dobimo dve elektrodi. Nato samo skozi
levi in desni kanal spustimo tekocini, ki na meji reagirata in tvorita srebrn
trak. Izdelali smo sistem s tremi elektrodami.
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Slika 13: Izdelava mikrofluidiéne naprave iz PDMS[2]. Na folijo natisnejo
kanale mikrofluidicne naprave. Nato s fotolitografijo izdelajo kalup. V kalup
vlijejo PDMS, izvrtajo rezervoarje za kemikalije, na koncu prilepijo izdelano
strukturo na kos stekla.

5.2 Locevanje delcev

Molekule, DNA sekvence, proteine, itd. obi¢ajno zelimo lociti glede na ve-
likost ali pa glede na naboj. V genetiki je pomembno loc¢evanje fragmentov
DNA glede na njihovo velikost. V dolg mikrokanal speljemo raztopino, ki
vsebuje fragmente DNA razlicnih velikosti. Ti potujejo z relativno hitrostjo
AU in difundirajo z difuzijsko konstanto D. V kanalu se s¢asoma izoblikujejo
precni pasovi (po dolzini kanala). V doloenem pasu so vsebovani pretezno
fragmenti podobne velikosti, pasovi pa so oddaljeni AZ ~ AUt. Sirina pasov
narasca kot AW ~ (Dt)'/2. Predpostavimo &e, da tekocina potuje s hitrostjo
~ Uy. Ce hoéemo jasno lo¢iti delce, mora biti razdalja med pasovi mnogo
vecja od Sirine posamezega pasu. Vzamemo, da je relativna hitrost potovanja
za razne fragmente priblizno AU ~ O(Uy) in 8e Z = Upt.

Z
AUt>>\/Dt—>,/U%>>1 (8)

15



(a) (bg Snov. kijedka Au (c)
2 2 AgX : reducent
NV \VH// S\

Ao |

' {0 L

[ S H50

L \1\ ; -
/

!

el E | 'E|B|ltl'i]dl referencna

elektroda

100 pm | 100 um 100 pm '

Slika 14: Izdelava elektrod v mikrokanalu[l]. (a) Zlati trak je postavljen
pravokotno na mikrokanal. (b) Po treh kanalih spustimo tekocine z visokim
Pecletovim stevilom. Tekocina na sredini vsebuje kemikalijo, ki razje zlato
in nastaneta dve elektrodi. (c¢) Skozi zunanja kanala nato spustimo tekoéini,
ki reagirata na meji in tvorita srebro. Vzdolz mikrokanala nastane srebrna
Zica.

Torej na drugem koncu kanala najprej zaznamo najmanjse fragmente,
nato ni¢, nato malo vecje fragmente, nato spet ni¢ itd. Da doloc¢imo veli-
kost fragmentov, obi¢ajno raztopini primesamo referencne (steklene) kroglice
znane velikosti.

5.3 PreizkuSevanje okuzenosti

Primer naprave, s katero lahko analiziramo vsebnost razlicnih sestavin v
slini vidimo na sliki [I5] To je naprava za enkratno uporabo in vsebuje vezje
izvedbo kemijske reakcije. Potrebna je uporaba zunanjih ¢rpalk, ventili so
tudi rocno krmiljeni. Reagente dovajamo posebej. Prednost naprave je, da
vzorec nikoli ne pride v stik s trajnimi komponentami naprave, ¢is¢enje torej
ni potrebno, saj kartico po uporabi zavrzemo. Z napravami za enkratno
uporabo dosezemo vec¢jo natacnost in ponovljivost meritev v primerjavi z
ro¢no opravljenimi analizami.
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Kanalza  Hfilter Antitelesca H filter

vzorec H filter u
vzorec vakuum reagent Mesalec

Kanal za Krmilnik Odpad  Reagent Referenéni Tester
produkt ventilov vhod 25 mm

Slika 15: Kartica za preizkusevanje sestavin sline. Predhodno ocisceno slino
z injekcijo vbrizgamo skozi vhod za vzorec. H filter dodatno ocisti in izlo¢i is-
kane delce. Slina se nato v mesalcu premesa z antitelesci in reagira. Produkte
zaznavamo v testerju z opti¢no napravo, ki ni del kartice[3].

6 Zakljucek

Trg mikrofluidicnih naprav se komaj zdaj odpira, vendar standardi izdelave
Se niso natan¢no doloceni niti za najenostavnejSe elemente, kot so ¢rpalke,
ventili in mesalci. Trudijo se poenostaviti postopke izdelave, razvoj tece v
smer mehke litografije, da bi zmanjsali stroske in ¢as razvoja.

Trenutne mikrofluidi¢ne naprave so obicajno del vecjega sistema, ki vse-
buje elektricne pretvornike za napajanje, opticne elemente za opazovanje in
stopnje za dovajanje reagentov ter izlocevanje produktov. Izziv je vse kom-
ponente miniaturizirati, in vgraditi v napravo velikosti ¢ipa.
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