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Abstrakt

Bakalatska prace se zabyva problematikou michéani kapalin v zafizenich s mikrorozméry a
jejich vyrobou. Prvni Cast prace je zaméfena na problematiku Reynoldsova, Pécletova a
Strouhalova ¢isla. V druhé casti jsou popsany mikromichadla a jejich rozdé€leni. Zavérecna
¢ast se vénuje konkrétnim ptikladiim vyroby mikrofluidnich zatizeni.

Abstract
The bachelor's thesis deals with the phenomenon of mixing fluid in an equipment with micro
scale and its production. The first part is dedicated to describe Reynolds, Peclet and Strouhal

number. The second part describes micromixers and their distribution. The final part deal’s
with specific examples of manufacturing microfluidc devices.
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VUT BRNO MIKROFLUIDICKA ZARIZENI MARTIN
FSI EU STEHLIK

1. Uvod

Prace se zabyvé mikrofluidikou a mikrofluidnimi zatizenimi. Mikrofluidika je obor zabyvajici
se manipulaci tekutin Vv kandlcich o rozmérech cca 5-500 pum. Témito kanalky proudi
v fadech mikrolitri az fentolitri tekutiny. Mikrofluidicka zafizeni jsou vyuzivdna pro své
velké vyhody, cozZ jsou pfedevSim malé rozméry zafizeni a nutnost malého mnozstvi vzorku
k analyze. Proto jsou vyuzivana v mnoha oborech, jejichZ pocet se stale rozsifuje v zavisloti
na vyvoji novych zafizeni a metod. V souasnosti jsou nejvice vyuzivana napt. vV chemii,
medicing, biologii. Dalsi vyvoj je zaméfen na rozsifeni funkci a presnost. Cilem vyzkumu je
vytvofeni tzv. lab-on-chipu, ktery umozni piipravu vzorku jeho zpracovani a naslednou
analyzu v jednom zatizeni.

V uvodni kapitole jsou uvedeny diilezité fyzikalni veliiny, vypocetni vztahy a jejich
vyznam pro proudéni kapaliny v mikrofluidnich zafizenich. Hlavni ¢ést prace je vénovana
problematice mikromichadel, pouZzivanych v soucasné dob¢, coz je hlavnim cilem této prace.
Jsou rozdélena podle aktivniho (dodavani externi energie) a pasivniho pfistupu k misicimu
procesu. Je charakterizovana jejich konstrukce a vyhody a nevyhody pii praktickém vyuziti.
V posledni ¢asti se prace zabyva vyrobou a metodami vyroby mikrofluidnich zafizeni. Je
uvedena narocnost z hlediska konstrukce, ¢asova naro¢nost na vyrobu a kvalita vysledného
povrchu. Jsou zde zminény materialy, které se pii vyrobé pouzivaly diive a které se pozivaji
nyni.
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2. Pottebné veliiny
Proudéni uvnit mikromichadel je obvykle charakterizovano podle tii bezrozmérnych velicin:
Reynoldsova, Pécletova a Strouhalova ¢isla.

2.1 Reynoldsovo ¢islo
Reynoldsovo ¢islo je definovano:

-0 v-0
Re P R R

(1)

p — hustota kapaliny [kg-m™], v — rychlost kapaliny v kanalku [m-s™], Dy — hydraulicky
primér [m], # — dynamickd viskozita [Pa's], v — kinematickd viskozita [m®s'], Re —
Reynoldsovo ¢islo [-] [1]

Reynoldosovo ¢islo nam udava, zda bude proudéni turbulentni nebo laminarni. Pokud je

Re > 2320 jedna se o proudéni turbulentni. Pokud je Re < 2320 jedna se o proudéni laminarni.
V mikrofluidice se Re pohybuje fadové v jednotkach az stovkach, proto uvazujeme pouze
laminarni proudéni. [1]

2.2 Pécletovo cislo
Pécletovo cislo je definovano:

po_ UL
*= D
(2)

v — rychlost kapaliny [m-s™], L — charakteristickd délka kanalku [m], D — koeficient difuze
[m?s™], Pe — Pécletovo &islo [-] [1]

Pécletovo Cislo je métitkem advekce a difuze pii miseni pracovnich latek. Advekce prevlada
pti vyssich Pe. [1]

Pe < 0,01 - prevlada difuze
0,001 < Pe <104 - projevuyje se difuze i1 advekce (v ur¢itém poméru)
Pe > 104 - prevlada advekce

2.3 Strouhalovo ¢islo

Strouhalovo ¢islo je definovéano:

5t =

©)

Dy — hydraulicky pramér [m], f — frekvence vytvateni virt [Hz], v — rychlost kapaliny [m-s],
St — Strouhalovo ¢islo [-] [1]

Strouhalovo ¢islo je vétSinou spojovano s aktivnim michdnim. Pii ustaleném prodéni plati, ze
St=0.[1]
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3. Mikromichadla

Posledni dv¢ desetileti se vyzkum mikrofluidniho michani zabyva vyhodami, které vyplyvaji
z jedine¢ného chovani tekutin v mikromé&fitku. Avsak je zde také cela fada nevyhod, kvuli
neexistenci turbulentniho proudéni. Stale vice tekutin je testovano v mikrofluidnim prostiedi a
tim se poskytuji moznosti dalSiho zpracovani. U turbulentniho proudéni dochazi k lep$imu
michani, ale diky malym rozmértim a lépe piedvidatelnému laminarnimu proudéni se kontrola
a rychlost michaciho procesu stale zlepSuje. Tyto vyhody mohou byt pouzity u rychlych
kinetickych reakci nebo pro feSeni nestabilnich meziproduktii latek. Rychlé miseni je zaroven
cenna vyhoda na vyrobu koloidnich systémt nebo nanocastic. Také je umoznéno zachycovani
nestabilnich meziprodukt béhem rychlé chemické nebo biochemické reakce.

Dalsi vyhodou mikrofluidnich systémi je moZnost sledovani a kontroly probihajici
reakce pfidanim cinidel v ptesnych €asovych intervalech béhem reakéniho procesu. Diky
mikromé&fitku je pro analyzu a reakce zapotiebi malé mnozstvi vzorki. Toto je velkd vyhoda
pfi praci se vzadcnymi nebo cennymi vzorky. Malé mnozstvi je také velkou vyhodou pfi
manipulaci s nebezpecnymi latkami a chemickymi reakcemi.

Mikrofluidické systémy se také v posledni dobé zabyvaji chemickymi a biologickymi
procesy, jako naptiklad syntézou biomolekul, systémy pro aplikaci 1ékti nebo diagnostické
testy. Mikrofluidick4 zafizeni jsou schopna vytvaret vysoce monodisperzni kapicky a zabranit
vzajemnému splynuti dvou kapicek za pouziti nemisitelnych kapalin nebo plyni.
Mikrofluidika je velmi zajimava také diky tomu, Ze dokaZe zachéazet s jednou kapickou,
ovladat ji a analyzovat.

Michani v makro-méftitku je realizovano vétsinou turbulentnim proudénim (zamichéani
Caje po pfidani cukru 1zi¢kou), kde je velké Reynoldsovo ¢islo. Avsak v mikro-méfitku je toto
¢islo pfili§ malé na to, aby zde dochézelo k turbulentnimu proudéni, a proto se uvazuje pouze
laminarni proudéni. Michani v mikro-métitku je rozdéleno do dvou zakladnich podskupin:
pasivni a aktivni. [1] [2] [3] [4] [5] [6]

3.1 Pasivni michani
Pasivni michani spoléha na energii uvnitf proudéni, kterd je dand tvarem a konstrukci
kandlku. Tyto konstrukce nemaji zadné pohyblivé Casti a nevyzaduji Zddnou externi energii.
Tato zafizeni jsou navrzena tak, aby dochédzelo k michani za pomoci geometrie kanalku.
Zékladni princip je rozdé€leni toku kapaliny do dvou dalSich tok. Tim se zvétsi jejich
kontaktni plocha a snizi délka difuze. Zaroven se v ohybech vytvoii rotujici proud (vir), ktery
pomaha pii promichani. Upravou konstrukce lze také manipulovat s laminarnim proudénim
a tim dosahnout zvySeni advek¢niho chaosu. Tato uprava je charakterizovana kratsi difuzi,
Ktera zlepSuje michani. Principy pasivniho michani jsou naptiklad:

- metody pasivniho michani jsou:

- T-tvara Y-tvar

- paralelni laminace

- sekvenc¢ni laminace

- zaméfovani proudu

- michace s chaotickym proudénim

vicefazova mikrofluidika a kapi¢kové misice

(1] [2] [3]
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3.1.1 T-tvar a Y-tvar

Nejjednodussi konstrukce mikro-michadel je T a Y tvar kanalkt. Principem michani dvou
latek v tomto typu konstrukce je spojeni dvou proudt kanalku do jednoho, kde jsou nasledné
vzajemnym kontaktem promichany. Avsak diky jednoduché konstrukci je michani zavislé na
difuzivité latek a rozhrani mezi nimi. U&innost michaciho procesu lze zvysit upravou kanélku,
jako napfiklad pfidanim piekazky nebo zdrsnénim stén kanalkl. SniZeni potfebného casu
K promichani, 1ze také dosahnout zvysenim rychlosti tekutiny nebo zizenim kanalku. Tim
dosdhneme vys$siho Reynoldsova ¢isla a zkraceni délky difuze. [1] [2] [3]

Tekutina A

Misici oblast Obr 1

[
'

T-tvar se dvéma vstupy, kde se smichavaji
dvée tekutiny (A a B). L je délka kandlku a w
je Sitka [1]

Tekutina B

3.1.2 Paralelni laminace

zakladniho pfivodniho proudu do n podproudii a jejich opétovného spojeni do jednoho
proudu, se vylepsi michaci proces. U tohoto typu misi¢i se misici proces zlepsi v zavislosti na
snizeni délky difuze a zvétSeni plochy pracovnich latek. Paralelni laminace se d4 dosdhnout
dvéma zpusoby uspotadani piivodd. Tyto dvé uspoiadani jsou znamé pod nazvy bifurkace
a interdigitalni usporadani.

Bifurkace se vyznacuje stfidavym uspofaddnim piivodl. Tyto piivody jsou spojeny
ptes inverzni bifurka¢ni kanal, na ktery dale navazuje slozeny misici kanal, ve kterém dochazi
k samotnému miseni. Vyuzitim této konfigurace bylo dokazano, ze miseni jsou dokoncena za
100 ms, avsak 95% michani je dokonceno za 40 ms.

Paralelni tok interdigitdlnim typem kandlku je pouzivangj$im konceptem nez
bifurkace. Je podobny jako bifurkace, ale na rozdil od bifurkace je tento typ zalozeny na
tlakové ztraté. K tlakové ztraté dojde po propojeni vice kandlkid do jednoho a tim dojde ke
snizeni délky difuze (viz obr. 2 —b). [1] [2] [3]
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Obr. 2

Zatizeni vyuzivajici paralelni laminaci
(@) bifurkace
(b) interdigitalni usporadani [1]

Dalsi zajimavy koncept je kruhovy misi¢, ktery je zalozen na nékolika vstupech. Tyto
vstupy jsou umistény téméf te¢né na kruhovou sméSovaci komoru. Po vstiiknuti tekutiny do
vstupt se diky vlastni rotaci kapaliny vytvoii vir. Tento typ misi¢e mél vynikajici vykonnost
pii nizkych (Re=4) i pfi vysokych (Re=150) Reynoldsovych ¢islech. [1]

Obr. 3
Schéma kruhového misice — A a B vstupy tekutiny

[1]

3.1.3 Sekvencni laminace

Stejné jako paralelni laminace pouziva sekvencni laminace ke snizeni potiebného misiciho
casu zvétSeni plochy pracovnich latek a sniZzeni délky difuze. Tato metoda je zndma pod
zkratkou SAR (split-and-recombine). Rozdil mezi témito typy je v metodé potiebné
k dosazeni laminace kapaliny. Jiz z nazvu plyne, Ze podstatou laminace je po sobé& jdouci
rozdélovani a opétovné spojovani proudu. Toho Ize dosahnout vlozenim Sikmych prvka do
kanalku. Jeji nejvétsi Gc€innost je pii malych Reynoldsovych &islech. Nevyhodou SAR je
naro¢nost vyroby zatizeni, kde je poZzadovana 3D struktura. [1] [2] [3] [4]
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Obr. 4
Prafez kanalkem vyuzivajici principu sekvenéni laminace [1]

3.1.4 Zamétovani proudu

Dalsi zpiisob, jak zkratit Cas potfebny k promichdni, je pomoci hydrodynamického
zaméfovani. Zakladni konstrukci tohoto zafizeni jsou tfi vstupy s pracovnimi latkami. Hlavni
latka je ptivadéna prostfednim pfivodem a do boc¢nich vstupt proudi vedlejsi tekutiny. Bocni
proudy omezuji pohyb latky uprostied. Tim je dosaZzen mensi paprsek latky s tenci Sitkou
laminace. Sitka tohoto paprsku zavisi na poméru hlavniho pritoku a boé¢nich proudi. Cim
v&tsi je rozdil pratokd, tim je mensi paprsek hlavni latky. Sitka proudu je velice dilezita na
michaci €as. UZS8i paprsek hlavni kapaliny znamena kratsi ¢as na promichéni. Zaméteny proud
je funkci relativni rychlosti téchto tfi vstupl. Zménou relativni rychlosti priitoku bocnich
proudl lze nasmérovat prostiedni proud hlavni kapaliny do zvoleného vystupu. Ovladani
relativni rychlosti téchto tfi proudd se déje za pomoci rtiznych tlakovych zafizeni nebo
¢erpadel (napiiklad injek¢nich pump). [1] [2] [3] [6]

Bocni privod

:

Hlavni pfivod —

10 um

Bocni privod

Obr. 5

(a) Vlevo je ptivadéna hlavni latka, nahote/dole je bo¢ni piivod vedlejsich tekutin. W, je Sitka
kanalku a Ws je sitka paprsku

(b) Rtizné 8iiky paprski [1]
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Klasické zaméfovani proudu se odehravd pouze horizontdlné. Rlzni autofi navrhli
zatizeni, které bylo schopné zamétit vzorek jak v horizontalnim tak ve vertikdlnim sméru.
Avsak k zhotoveni takového zafizeni bylo nutné pouziti slozitych metod, jako je naptiklad
vicestupiiova fotolitografie, coz vedlo ke zvySeni nakladu. [1] [2] [3] [6]

3.1.5 Michace s chaotickym proudénim

V ptedchozich metodach dochazelo k proudéni pouze ve sméru proudu a nedochdzelo
K pficnému prenosu latky. U chaotického proudéni vsak k pficnému pienosu latky dochazi.
Tento piicny prenos latky zpusobi exponencidlni rast kontaktni plochy mezi pracovnimi
latkami, a tim se vyrazné€ zlepSuje G€innost samotného miseni. P¥icny pfenos latky mize byt
dosazen ve 2D zahnutym nebo ve 3D stoCenym kanalkem a vloZenim piekazek na sténu
kanalku. Prekdzky mohou byt vlozeny do stén nebo do samotného kandlku. Piekazky méni
smer proudéni a tim vytvaii viry, které zplsobi pficny pienos jedné latky do druhé. Tyto
piekazky se vSak pouZzivaji jen pii vySSich hodnotach Reynoldsova ¢isla (Re>100), protoze
pii niz8ich hodnotéach Re se pii¢ny pienos netvoii nebo velice malo. [1] [2] [3]

a Q«,
z 254m
7
.
- y

(a) Michac s chaotickym proudénim
(b) Vznikl¢ viry v zahybech [1]

3.1.6 Staggered Herringbone Mixer (SHM)
SHM je v mikrofluidice velice elegantni a jednoduché feSeni miseni kapalin, jehoz vyroba
neni narocna. Sklada se z obdélnikovych drazek ve tvaru rybich kosti (herring=slanecek).
Tyto drazky zpusobi pti¢né proudéni, coZz ma za nasledek proti sobé se otacejici dva proudy
(viry) v celé délce kanalku (viz obr. 11 — a). Drazky jsou zasazeny zhruba v jedné tfetiné
vysky kanalku. Kapaliny cestuji zjedné drazky do druhé, a tim z jednoho proudéni do
druhého. Timto systémem dojde k velice efektivnimu miseni.

Kromé¢ jednoduché vyroby je také jednoduché pouziti. M4 také velmi efektivni miseni
pii trvalém prutoku. [7] [8] [9]
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3 Obdélnikové drazky
_________ ve tvaru rybich kosti

o
et

Hlavni kanalek
y
X

Obr. 7
Schéma SHM [8]

Vlozené bariéry (barrier-embedded micromixer) — BEM je vylepseni SHM. BEM se
sklada ze stejnych obdélnikovych drazek, ale na vrchni ¢asti je umisténa bariéra. Tato bariéra
vytvaii dva soubézné rotujici proudy, které zlepSuji michani. BEM mitiZe byt tvofen ze dvou
jednotek (P1 a P2 — viz obr. 11). Pokud pouZijeme na promiseni pouze jednotku P1, tok se
bude otacet pouze kolem eliptického bodu, a tim nedojde ke zlepSeni miseni béhem procesu.
Kdyz se pouziji jednotky P1 a P2, které jdou symetricky po sob¢, dojde kK vyraznému zlepSeni
miseni, protoze bariéra umisténd na horni ¢asti kanalku vytvofi dal§i proudy. Jestlize se

jednotky P1 a P2 stfidaji nahodné&, nedojde ke zlepSeni (viz obr. 11 —c). [7] [8] [9]

(10
=

B 200, b B

h zh| [77

= £17.7
P1 P2

Obr. 8

Vlevo pohled z vrchu P1 bez bariéry, P2 s bariérou
Vpravo prab¢h miseni u jednotlivych kanalka

(a) pouziti pouze jednotky P1

(b) Jednotky P1 a P2 jdouci symetricky po sobé

(c) Jednotky P1 a P2 jdouci nahodné po sob¢ [9]
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3.1.7 Vicetazova mikrofluidika a (mikro) kapickové misice

Kapicky v mikrofluidice mohou byt vytvofeny mnoha zpusoby, jako naptiklad elektrickym
polem, jehlami nebo tryskami. Nejvice pouzivana metoda generovani kapicek vsak spoléha na
nestabilni tok mezi nemisitelnymi tekutinami, které vedou k tzv. vicefdzovému proudéni.
Kazdy tok se sklada z vice jak jedné faze. Ptiklady vicefazové tekutiny je emulze a péna.
Vysledkem tradi¢nich metod miseni nemisitelnych kapalin je smés polydisperznich kapicek
(za pouziti emulgatoru). [1] [2] [3]

5 L

Olej

ch:;nel ' ‘

Voda — <4— Voda

Obr. 9
Mechanismus tvorby kapic¢ek za pomoci nestabilniho toku mezi nemisitelnymi kapalinami [1]

V mikrofludnich zatizenich je vicefazovy tok vytvofen kontaktem dvou (nebo vice)
nemisitelnych kapalin. V zavislosti na plisobeni povrchovych a viskoznich sil vznikne
vicefazové proudeéni, které mizZe mit rizné podoby, jako napiiklad zavéSené kapky nebo
kapky zapliujici cely kandlek. Kromé sil vyvolanych mezi kapalinami hraje také dilezitou
roli v procesu miseni geometrie kanalku a fyzikalni vlastnosti. V obecné roviné plati, ze
intenzita miseni kapicek je zvySena snizenim délky difuze a kontaktu mezi tekutinami. Navic
kontakt mezi povrchem kapi¢ek a sténami kanalku vytvati recirkula¢ni proudéni. Kdyz je
kapicka ptepravena skrz ptimy kanal, jsou tyto proudy vytvareny v obou polovindch kapicky
a skladaji se ze dvou proti sobé jdoucich proudt (viz obr. 7 — a). Tento proud poskytuje
promichani obou polovin. AvSak pfi vétsim pfenosu kapaliny skrz kandlek se neaktivuji obé
Casti a tim zustavaji oddélené a nepromichané. V zajmu vytvoreni advekéniho chaosu v celém
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objemu je zapotiebi zménit geometrii kanalku tak, aby se tekutina roztahla a slozila do
kapicek. [1] [2] [3]

a 50 pm
voda
woda || vada lewrd
i
u ¥ v
olej =~
pravy
[+
i) (i)
mirné zataclky ostré zatathy

. %%

tok w kandtkn

Obr. 10
Michani uvnitt kapicek [1]

3.2 Aktivni michani

Aktivni michéni spoléhd na externi energii, kterd zavadi rychlostni gradienty v michanych
latkach, a tim dochazi k michani. Principy aktivniho michani jsou naptiklad:

- narusovani tlakového pole

- elektrokinetick4 nestabilita

- dielektoforenzni nestabilita

- elektrosmaceci otfesy

- magneto-hydrodynamické misice

- ultrazvukové misice

jiné typy aktivniho michani

[1] [2] [3]

3.2.1 Narusovani tlakového pole

Jedna se o nejjednodussi zptsob aktivniho michéani. V této metod¢ vznikaji poruchy proudu
vV samotném proudéni vlivem pulzujici rychlosti. Vysledné prolinani a difuze latek zplsobi
chaotickou konvekci, ¢imz dojde ke smiseni latek. Pouzitim klasického T-tvaru kanalku
a pomoci integrovanych mikropump se vstupni rychlost bude stfidavé zvySovat a sniZovat
(pulzujici rychlost). Tim dojde k vytvotfeni pulzujiciho toku. Touto metodou se daji velice
efektivné promichat tekutiny pii nizkych Reynoldsovych ¢islech (0,3-2,55). Také bylo
prokazano, ze kdyz oba vstupy pulzuji soucasné, zvétsi se plocha mezi misenymi latkami.
Tim dojde k lepSimu promichani. Jesté bylo zjiSténo, Ze nejlepSich vysledkl se dosdhne, kdyz
ma pulz rozdil fazi 180°. [1] [2] [3]
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Obr. 11
(a) Graf ukazuje pulz s rozdilem fazi 180°
(b) Pulzace tekutin v kanalku [1]

3.2.2 Elektrokineticka nestabilita (EKI)

Elektrokineticka nestabilita (nebo ruSeni) vyuziva proménlivého elektrického pole, a tim
vyvola michéni v kanalcich nebo komorach. Ménici se elektrické pole zptisobi rychlé zmény
Vv pracovni plose tekutiny. Touto zménou se tekutina promichd i pfi velice nizkych hodnotach
Reynoldsova ¢isla (Re<l). Nedavno bylo zjisténo, Zze tento typ aktivniho michani lze
zkombinovat s pasivnim michanim pouzitim rozdilné geometrie kanalku. Tim se vytvofi
sekundarni tok. Vysledky prokazaly, Ze pii pouziti kanalku o délce 10 mm T-tvaru
s kombinaci aktivniho a pasivniho michani Ize dosahnout u¢innosti z 50% na 90%. [1] [2] [3]

X =
Generator <\,}— Zesilova¢

Tekutina A=

|

Pumpa

i

Tekutina B —

Misici
komora

Promichana
tekutina

Obr. 12
(a) Tekutiny A a B jsou pomoci pumpy dopravovany do michaci komory, kde jsou
v dasledku elektrického pole miseny
(b) Zmény v plose tekutin a jejich vzajemné miseni [1]
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3.2.3 Dielektroforézni nestabilita

Dielektroforéza je jev, pfi kterém je polarizace ¢astic vyvoland nerovnomérnym elektrickym
polem. Polarizované castice se mohou pohybovat od nebo Kk elektrodé v zavislosti na
zvoleném elektrickém poli. Spole¢nym propojenim pohybujicich se ¢astic s geometrii kanalku
zpisobime advek¢ni chaos, ktery vede k dokonalému a velice efektivnimu miseni latek. [1]

[2] [3]

Tekutina Al Elektrody
Promichana tekutina
E—
Tekutina B
T Elektrody
Obr. 13

Schéma pristroje vyuzivajici dielektroforézni nestabilitu [1]

3.2.4 Elektrosmaceci ottesy (EWOD)

Aktivni zpuisob jak vyvolat michani kapicek je elektrosmaceni dielektrika (electrowetting).
EWOD zavisi na ovlivnéni povrchového napéti kapky v zavislosti na zménach elektrického
pole. Diky jevu EWOD se kapic¢ky s ruznym obsahem misenych latek mohou spojit za
pomoci elektrického pole. Po jejich spojeni dojde k samovolné difuzi a tim se vzajemné
promisi. Nevyhodou tohoto zptisobu je pomalé promichani. [1] [2] [3]

3.2.5 Magneto-hydrodynamické misi¢e (MHD)

Tyto misice pracuji na principu Lorentzovych sil v elektrolytickém roztoku. MHD vyuZivaji
pole elektrod ulozenych ve sténach kanalku, které vytvati proud v misené latce tak, Ze se
stiida potencidl na elektrodach. Spojenim tohoto elektrického pole s magnetickym polem se
vytvoii Lorenzova sila. Celkovy tok vytvofeny deformaci a zvétSenim kontaktni plochy
zvysuje miseni. [1] [2] [3]

a b
e 223mm ——>
PpE
7))
g — \1/1 mm
.-
‘\ — e
4
Elektrody
Obr. 14

Schéma zatizeni vyuZivajici ultrazvukové viny

(a) 1. spodni vrstva zatizeni obsahujici elektrody, 2. vrstva vytvarejici misici komoru,

3. viko, 4. magnet

(b) Horni obrazek piedstavuje deformaci tekutiny a dolni obrazek ptedstavuje tvorbu vird. [1]
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3.2.6 Ultrazvukové misice

Michani miize byt dosaZeno napftiklad i1 akustickym podnétem ve formé ultrazvukovych vin.
Ultrazvukové viny jsou do kandlkd zavadény integrovanymi piezoelektrickymi pfevodniky
vyrobenymi z keramiky. Ultrazvuk zptsobi akustické michani kolmo na smér proudu, a tim
vede ke zlepSeni michani uvnitf kandlku nebo komory.

Bublinky také mohou piispét ke zlepSeni michaciho procesu. Kdyz vystavime
bublinku zvukovym vlnam, muaze se zacit chovat jako vibrujici membrana. Tyto vibrace
zpisobi v misené latce pohyb vSemi sméry, a tim dojde k lepSimu promiseni. Tento jev je také
znamy jako kavitace. [1] [2] [3]

Piezoelektricky

a prevodn_lk Tekutina A

Tekutina B

“Piezoelektr'ick‘,'/
prevodnik
poc

Obr. 15

(a) Schéma ultrazvukového misice

(b) Pratok kapaliny kanalkem pii vypnutém piezoelektrickém pievodniku

(c) Prutok kapaliny kanalkem pfi zapnutém piezoelektrickém pievodniku [1]

3.2.7 Jiné typy aktivniho michani
Termalni misice jsou zaloZeny na snizeni délky difuze v disledku zvySeni teploty. Dalsi

turbulentni proudéni. Tyto zafizeni umoZznuji rychlé promichdni velkého objemu vzorku.
Tento princip se da aplikovat na Siroké spektrum tekutin.

Promichani lze docilit také rotujici feromagnetickou ty¢i pohan€nou externim
rotujicim magnetickym polem. Podobny pfistup byl pouzit na diagnostiku tézkého akutniho
respiracniho syndromu (SARS). Tento systém pouZzival rotujici magneticky disk pohanény
klasickym rotujicim magnetem. [10]

Dalsi typ misi¢e je zaloZen na modularni odstfedivé sile, kterd je zdrojem Cerpaci
1 misici energie. Tento misi€ je zaloZeny na principu Coriolisovi sily, ktera zplsobi zvétSeni
kontaktni plochy mezi tekutinami. Misi¢ se skldd4d z rovinného rotujiciho disku, ktery je
v kanalku, dale z rotacni jednotky (klasickd laboratorni odstiedivka) a contact-free nadrze.
Tento systém dokaZze promichat az n€kolik mikrolitri za minutu. [1][2] [3]
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Obr. 16
(a) Schéma misice s odstedivou silou
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(b) Simulace misiciho procesu. F¢ — Coriolisova sila. Fy— odstiediva sila tlaci kapalinu k

vystupu

[1]
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4. Vyroba mikrofluidnich zatizeni

Prvnimi materialy pfi vyrobé mikrofluidinich zafizeni byly nejcastéji  sklo nebo kiemik.
Sklo se pouzivalo pro jeho vynikajici biokompatibilitu a odolnost vi¢i vysokym teplotdm
a silnym rozpoustédlim. AvSak velkou nevyhodou byly vysoké nédklady a slozitost
mikroobrabéni.

Postupné byly tyto materialy nahrazeny vyhodnéjSimi polymery, které jsou levnéjsi,
odolnéjsi jak mechanicky tak i chemicky a jsou prithledné. Maji Sirokou Skalu pouziti. Nyni
se tyto materialy pouzivaji samostatné nebo v kombinaci.

Snizeni nékladl a optimalizaci ¢asu také pomohla technika rapid prototyping, ktera
rychle zhotovi geometrii daného zafizeni. Vyroba mikrofluidnich zafizeni je v soucasnosti
provadéna mnoha metodami, jako napiiklad odpafovani materidlu laserem, mikroobrabéni
polymerti pomoci laseru, fotolitografie, optickd litografie, lehké litografie, razeni za tepla
nebo vstiikovani. [11]

4.1 Fotolitografie

Tato technika je zalozena na fotoreaktivnim materialu, na ktery pisobi UV svétlo. Tento
materidl prochdzi chemickou reakci mezi kapalnym a pevnym stavem. Fotolitografie se
sklada ze svételného zdroje (UV svétlo s 254 — 365 nm), spin coater S programovatelnym
casem a rychlosti a vhodny fotoreaktivni material.

Na rotujici (spin coater) nepolymerni pevny podklad (sklo nebo kifemik) se nanese
tenka vrstva (1-500 um) fotorezistu. Nejdiive se mirnym zahfatim vypafi rozpoustédla a poté
se vystavi UV zafeni skrz pfesnou masku ze skla nebo kiemiku s pozadovanym vzorem.
Nasledn¢ se z fotorezistu odstrani vrstva chemickou lazni, bud’ ta ktera byla vystavena UV
zafeni nebo naopak stinéna. Tim miZeme ziskat bud’ pozitiv stinici masky nebo negativ.
Negativy jsou Casto pouzivany dale v mékke litografii.

Vyhodou fotolitografie je predevsim vysokd ptesnost vzoru. Avsak je limitovana nizsi
kvalitou tésnéni, chemickou stalosti povrchu a absenci jinych materidlti, kvili nutnosti pouzit
fotoreaktivni material. [11]

UV zafeni

r‘ HEREE R R
b g r&w&i&m@é&&xm}

-

Obr. 17

() Rozprostieni fotoreaktivniho materialu po rotujicim podkladu ze skla nebo kiemiku.
(b) Vystaveni fotorezistu UV zafeni

(¢) Vysledny negativ nebo positiv [11]
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4.2 Mikroopracovani laserem

Tato metoda je zaloZena na poruSovani vazeb v polymerni molekule pomoci laserovych
impulsti a nasledného odebrani rozlozenych polymernich ulomkl. V zavislosti na energii
pulsu a vybraném materialu se mize vytvofit kandlek o tloust’ce a hloubce od 0,1 az 5 pm.
Vyhodou je kratka doba vyroby. Nevyhoda je pfedev§im vysoka cena. [11]

4.3 RaZeni za tepla

Tato technika je zalozena na tlaceni zahiatého polymeru do formy uréitou silou. Polymer je
zahtfivan mirné nad teplotu skelného piechodu (Tg) daného polymeru. Po ochlazeni je
vyndan. Diky zahiati ma sklovitou nebo polokrystalickou mikrostrukturu. Tato metoda
umoziiuje jednoduchou vyrobu mikrofluidnich zafizeni s tenkymi kanalky. AvSak k vyrobé
uzavienych kanalkli je zapotiebi spojeni vice vrstev pomoci tepla, lepenim nebo jinou
technikou.

Vyhodou této techniky je moZnost vytvofit nano nebo mikro strukturu a rychlé
zhotoveni mnoha kopii bez poSkozeni origindlu. Jsou vSak kladeny ndroky na kratsi Cas pfi
masoveé vyrobé.

V soucasnosti probihd dalsi vyvoj za Gi€elem zvySeni kvality a sniZeni nakladii. Diky
upravam v simula¢nich programech je mozné vylepSit demontdz a tim snizit poSkozeni, jako
je napiiklad smrsténi nebo deformace mikrostruktury. [11]

d b C

mmm
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Obr. 18

(a) Zahrati polymeru nad teplotu skelného prechodu (Tg)
(b) Tlaceni polymeru do formy

(c) Ochlazeni a nasledné vyndani z formy [11]

4.4 Vsttikovani
Tato metoda je zaloZzena, stejné¢ jako v makro méfitku, na roztaveni termoplastického
polymeru a jeho vstiikovani pod velkym tlakem do formy. Forma se poté rychle ochladi pod
Tg a hotové zafizeni se vyndd. Vyhodou je rychlda masova vyroba a kvalita geometrie
kanalku. Naroky jsou kladeny na snizeni ndkladli vyroby vysoce ptesnych forem a na
sestaveni jednotlivych vrstev pro montdz uzavienych mikrofluidnich zatizeni.

Dalsi moznosti zlepSeni procesu je zvysit teplotu vstiikovaného polymeru a rychlé
tepelné reakce a tim zvysit kvalitu vstfikovani. Avsak je problém se zvySenim doby celého
cyklu. [11]
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4.5 Computer Numerical Control (CNC) mikroobrabéni

CNC se pouzivaji na obrabéni mikrofluidnich zafizeni z PMMA (Polymethylmethacrylate).
Tolerance, kterou potiebuji mikrofluidni zafizeni (10 az 200 um), je mozno splnit na
standartnich CNC. Nékdy se CNC stroje kombinuji s jinymi zafizenimi pro zptesnéni
frézovani (2 — 10 um). CNC frézovani se pouziva na vyrobu prototypi nebo pro vyrobu
zafizeni s potfebou pouzit tvrdsi material.

Vyhodou CNC je kratky ¢as na vyrobu daného zafizeni a dostupnost CNC na
vysokych Skoldch nebo v komer¢nich dilndch. Nevyhody jsou Spatnd kvalita povrchu, nizka
mez kluzu a malé tolerance. Na vytvofeni analytického mikroCipu nebo lab-on-chipu je
potieba tolerance <10 pum a to je nejvice limitujici faktor CNC stroju. [11]

4.6 Lehka litografie

Lehka litografie je jedna z nej€astéji pouzivanych metod k vyrob¢é mikrofluidickych zatizeni
a jeji princip spociva v odlévani polydimetylsiloxanu (PDMS) do formy s negativem daného
zafizeni. VétSinou je negativ vyroben pomoci fotolitografie. Tato technika je levnd a proto
dobrd alternativa oproti konvekénim metodam, jako je vyroba pomoci laseru nebo
fotolitografie. Lehka litografie se také pouziva Casto pro nevyzkousené prototypy, protoze je
velice rychld (zhruba 1 den). Hlavni nevyhodou lehké litografie je, Ze neni kompatibilni s
nepolarnimi rozpoustédly. Dalsi nevyhodou je vytvoteni piipojek, které se obvykle ru¢né
vyrabi pomoci jehel (viz obr. 17) a tim se snizuje piesnost vysledného produktu.

PDMS je velice dobry material na pouziti pro vyrobu mikrokanalki, protoZe je mekky,
flexibilni, nereaktivni a hlavné propustny pro plyny, ale skoro nepropustny pro vodu.
Nevyhodou PDMS je vSak to, ze pohlcuje fadu organickych sloucenin, coz stézuje kontrolu
jeho povrchovych vlastnosti. [11]

Obr. 19

Schéma lehké litografie

(a) Jehly jsou umistény nad kanalky ptfed nalitim PDMS do formy

(b) Jehly jsou vyndany a po tepelném vytvrzovani je hotovy mikrofluidni systém
vyndan z formy [11]
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4.7 Metrologie
Metrologie je obor zabyvajici se méfenim, méficimi jednotkami a metodami méteni.

Vétsina méficich pristroji v mikrofluidice je zaloZzena na méfeni vlastnosti zatizenich
na bazi kfemiku. Tyto pfistroje se pouzivaji na méfeni vlastnosti dilezitych pro vykon
a pfesnost danych zafizeni. Optické a mechanické vlastnosti se vSak u polymernich zatizeni
(PMMA) znacné 1i8i. Pfistroje, které se pouZzivaji na méfeni kiemikovych zatizeni, nemusi byt
pouzitelné na méfeni polymernich. Proto bylo nutné vytvofit techniky, které budou schopné
métit vlastnosti polymernich zatizeni. [12] [13]

4.7.1 Metoda skenovani
Jednou z technik v metrologii je metoda skenovani. Jedna se o techniku, ktera je zaloZzena na
vytvafeni obrazu povrchu pomoci jehly. Tato metoda dokaze mit mnohem vyssi rozliseni nez
maji optické metody, protoze neni limitovana difrakci. Tato metoda je omezena pouze ostrosti
jehly a diky tomu muize méfit v hodnotach nanometri. Metody skenovani jsou napiiklad
skenovaci elektronova mikroskopie, mechanické profilometrie a mikroskopie atomarnich sil.
Mikroskopie atomarnich sil je nejpouzivanéjsi skenovaci metodou v mikrofluidice
diky svému vysokému rozliSeni. Pfistroj je tvofen tfemi hlavnimi ¢astmi. Piezoelektricka
trubka je umisténa na horni ¢asti mikroskopu. Na spodni €asti je volné uloZena, aby byl
mozny pohyb ve vSech tfech osach vzhledem k vzorku. Dole na trubce je pfipevnéna konzole,
na které je ostrd jehla. Jehla piejizdi pfes vzorek a tim zplsobuje vychylky konzole. Tyto
vychylky jsou méfeny laserem a diodou. Nevyhodou této metody je rozsah pro vertikdlni
méteni, ktery je omezen na né¢kolik mikrometrt. Pii méfeni hlubsich mikrofluidnich kanalka
nebo bocnich stén je nutna prava polohy vzorku (napiiklad naklonéni). [12] [13]

a | . piezoelektricka trubka'
dioda

laser

, jehla

: / vzorek

o
= LY

vzorek 1 vzorek 2 vzorek 3 vzorek 4

Obr. 20
(@) Schéma mikroskopu atomarnich sil
(b) Riizné jehly pii méfeni bocnich stén [12]

Stranka | 31



VUT BRNO MIKROFLUIDICKA ZARIZENI MARTIN
FSI EU STEHLIK

4.7.2 Optické metody

Optické metody se pouzivaji bézné€ v metrologii, protoze jsou nedestruktivni a bezkontaktni.
Dvourozmérné méfeni, jako je naptiklad délka a Sifka kanélku, je obvykle méfeno klasickym
mikroskopem. Optické metody jsou limitovany pfiénym rozliSenim (difrakci). Prikladem
téchto metod je interferometrie, konfokalni mikroskopie nebo holografie.

Interferometrie je zalozena na optické interferenci. Tato metoda mize byt pouzita pro
meéfeni velkého zorného pole s vysokym rozliSenim. Rozpoznavacim znakem interferometrie
je, ze muze ziskat cely trojrozmérny profil soucasné s hloubkou s pfesnosti nanometru.
Interferometrie je vSak limitovana pouzivanou zobrazovaci optikou.

Konfokalni mikroskopie je velice slibna pro povrchové a podpovrchové méfeni
zafizeni na bazi polymert. Tato metoda se Siroce pouziva v materialovych védach a biologii
uz od roku 1957, kdy byla vynalezena. Konfokalni mikroskopy mtizou mit az o 20% lepsi
rozliSeni nez konvencni mikroskop. Teoretické pificné rozliSeni je piiblizn¢ 300 nm
a vertikalni rozliSeni je 700 nm. Tato metoda je limitovana pouze ¢ockou objektivu. [12] [13]

Laser

- Detector

Objelktiv
Ohniskova rovina

Okolni roviny

Obr. 21
Schéma konfokalniho mikroskopu. Dirky zajist'uji, Ze obraz se ziska pouze z ohniskové
roviny a ne z okolnich rovin. [12]
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5. Zaver

Predlozena prace se zabyvd mikrofluidikou, konkrétné je zaméfena na podstatnou Cast
mikrofluidnich zatfizeni — mikromichadla a jejich vyrobu. Mikromichadla jsou velice pfesna a
stdle se vyvijejici zafizeni na michani tekutin. Diky malym rozmérim, ve kterych
mikromichadla pracuji, a laminarnimu proudéni bylo nutné definovat veli¢iny, které jsou
popsany v prvni Casti.

Jelikoz se jedna o novy obor mechaniky tekutin, je literatura zabyvajici se touto
problematikou omezend. VétSina zdrojii informaci je cizojazy¢nd, ptredevSim v anglicting.
Proto také jednim z cilt bylo zpracovat tyto informace do ¢eského jazyka.

Mikrofluidika je perspektivni obor jehoz vyvoj bude probihat v nasledujicich letech a
zejména praktické vyuziti v plném rozsahu bude realizovano v budoucnosti. Vysledky vyvoje
a rozvoje mikrofluidiky budou uplatnény nejen pfi michéani a analyze vzorkd, ale je zde pfislib
podstatné Sir§iho uplatnéni naptiklad v automobilnim primyslu, vytvafeni bunék v mediciné a
vojenském pramyslu.
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