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Kivonat

A PDMS (poly-dimetil-sziloxdn) napjainkban elterjedten haszndlt szilicium
bazisu polimer, mely kdnnyen kezelhetd, rugalmas, viztiszta, kémiailag €s bioldgiailag
inert, igy széleskortien alkalmazhatd bioanalitikai rendszerek szerkezeti anyagaként.
Kémiai 0Osszetétele lehetévé teszi megbizhatd, szivargdsmentes kotését mind
onmagéahoz, mind mas Si alapu vegyiiletekbdl eldéllitott anyagokhoz, igy mikrofluidikai
csatornarendszerek kialakitdsdra is hasznalhaté. Haétranya elsOsorban feliiletének
hidroféb jellege, mely jelentésen kihat a csatornarendszerekben elérheté dramlasi
sebességre. Tovabbd, képes adszorbedlni feliiletén biomolekuldkat is, igy azok
mintaoldatbeli koncentracidja megvéltozhat a transzport sordn a fluidikai rendszerben,
mielott az elérné az eszkoz aktiv, érzékelo teriiletét’.

Jelen munka célja olyan PDMS anyagosszetétel meghatarozasa, mely mind a
nedvesitési, mind a fehérje kitapadasi tulajdonsagokat képes kedvezden befolydsolni. A
PDMS térhdlésodasi reakcidjat megelézden, eltérd mennyiségben TX-100 tipust
feliiletaktiv anyagot adagoltunk a mintdkhoz, majd a vizsgélatok sordn elemeztiik a
tenzid hatdsat a térhdlésodasi reakcidra, valamint a térhdl6sodott polimer feliileti
mindségére. A kiillonbozé komponensiit PDMS keverékekbdl tin. gyors prototipizalasi
technikaval mikrocsatorna rendszereket alakitottunk ki, melyekben a hidrodinamikai
tulajdonsagokat, €s a nem-specifikus fehérje bekotddést fluoreszcensen jelolt HSA

(Human Serum Albumine) alkalmazasaval vizsgaltuk.

Kulcsszavak: PDMS, feliilletmodositas, tenzid, mikrofluidika

! Jeonggi Seo, Luke P. Lee, Effects on wettability by surfactant accumulation/depletion in bulk polydimethylsiloxane (PDMS),
Sensors and Actuators B 119 (2006) 192198
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Abstract

PDMS (polydimethylsiloxane) is a silicon based organic polymer generally used
as structural material in bioanalitical applications due to its excellent features like easy
handling, flexibility, transparency, chemical and biological resistance. Notable
drawback is the hydrophobic surface characteristics, significantly affecting the maximal
flow rate in the channel system. Moreover, the non-specific binding of proteins or
ligands on the channel surfaces is also a critical issue due to the possible depletion of
the target molecules during the transport to the active sensing area of the device'.

This work is intended to define a modified material composition, which is
appropriate to significantly improve both the wettability and the non-specific binding
charecteristics of PDMS. TX-100 (Sigma-Aldrich) surfactant was added to the raw
PDMS before polymerisation. The influence of the tenside was studied considering the
polymerisation reaction and the surface characteristics. For testing the hydrodinamic
behaviour and non-specific protein adsorption on the surfaces fluorescent labelled
human serum albumin (HSA) was applied in a microfluidic system fabricated by Rapid

Prototyping technique.

Keywords: PDMS, surface modification, tenside, microfluidics
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1. Bevezetés

1.1. Bioanalitikai rendszerek

Az elmult évek kutatési-fejlesztési témdi kozott egyre nagyobb jelentdséglivé valtak az
orvoslashoz, bioldgiai teriiletekhez kothetd miiszaki megoldasok. Az tjfajta fizikai,
kémiai, bioldgiai elveken miikodé kombindlt mikroszenzorok mar képesek az eddig
nehezen mérhetd fiziologiai paraméterek monitorozdsara is. Mindazontil a fejlett
érzékeldk €s a modern orvostudomany eredményeinek 6tvozésével lehetoség nyilik az
€l0 szervezet paraméterei — pl.: vércukorszint — alapjdn vezérelt intelligens
implantatumok készitésére.

Napjainkban a mikroelektronikai technoldgidkkal eldallitott érzékelok és szenzorok uj
tavlatokat nyitottak a méretcsokkentés irdnydba, alapanyagaik és technoldgidjuk
jelentds részben megegyeznek az integralt dramkorokével, igy extrém kis mérettel
rendelkez6 informdacids rendszerek viszonylag olcsén és nagy mennyiségben
elddllithatéak segitségiikkel. A felhaszndlt technoldgia biztositja, hogy ma mar a
szenzor és a kiértékeld-jelfeldolgozé aramkordk akar azonos chipre is keriilhetnek. Ezek
az érzékeld rendszerek pl.: az orvostechnoldgia vagy a laboratériumi analitika teriiletén
tobb informdciot, hatékonyabb szabdlyozast, és jobb ellendrizhetdséget tettek lehetové.
A miniatiirizdcié révén nemcsak a reagensek mennyisége csokkenthetd jelentdsen,
hanem az egy chipen megvaldsithaté automatikus analizisre képes ,,minilaborok”
fejlesztése eldtt is megnyilt az ut.

Komplex klinikai diagnosztikai rendszerek elkészitésére egyre nagyobb igény
mutatkozik, igy megjelent az igény a preciz, molekuldris szintli folyadékmiiveleteket
(pl. keverés, molekuldk méretalapjan torténd szétvalogatédsa stb.) végezni képes integralt
analitikai megolddsokra, mely az interdiszciplindris tudomanyok dj 4gét hivta életre — a
mikrofluidikai rendszerek révén megnyilt az Gt a magas szintli kémiai elemzés eldtt.
Ennek megfeleléen a mai bioszenzor alkalmazdsok igen nagy kore is tartalmaz
valamilyen formdban integrélt mikrofluidikat. A cél az egy chip-en, minél tobb funkciét
megvalésitd un. lab-on-a-chip (mésik elterjedt nevén pPTAS, Micro Total Analysis

System) rendszerek kialakitasa.
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1. dbra: Lab-on-a-chip (mdsik elterjedt nevén uTAS, Micro Total Analysis System)

A mérettartomany csokkentese a hagyomanyos laborberendezésekhez képest legtoképp
azzal az elonnyel bir, hogy a felhasznélt mintdk elemzése, manipuldldsa mar nl-es
térfogatok rendelkezésre dlldsa eseten is elvégezhetd, igy az amuigy sokszor igen
koltséges bioldgiai mintdk gazdasdgosabban haszndlhaték fel. A mikrofluidikai
eszk6zok kis mérete a hordozhat6siag kovetelményeinek is megfelel, ugyanakkor a
csatornarendszerekben a folyadékok transzportjdhoz mar kisebb energia befektetés is
elegendd, nem beszelve arrdl, hogy a mikrotartomdny tobb makroméretekben nem
mutatkozd, illetve jellegében eltérd jelenség kihasznélasat is lehetdvé teszi, melyet mind
az érzékelés, mind a beavatkozds teriiletein is alkalmazhatunk. A Magyar Tudomanyos
Akadémia Miiszaki Fizikai és Anyagtudomanyi Kutatéintézetében folyatott munkdm
sordn egy bioanalitikai rendszerek lehetséges alapanyagaként szolgdlé polimer
felhasznalhat6sagi lehetoségeivel foglalkoztam. Célunk egy olyan, agyérkatasztréfara
utalé fehérjemarkerek detektildsra képes érzékeld eszkioz kifejlesztése’, melyben a
mintaoldat — ami teljes vér, plazma vagy szérum — egy passziv transzport fludikidn
keresztiil jut az érzékeld feliiletre. Dolgozatom témdja a transzport fluidika
fejlesztésének elsé lépése, a megfelelo alapanyag meghatdrozdsa, és az anyagi

tulajdonsdgok befolydsolo hatdsdanak vizsgdlata rendszer mindségére nézve.

2 Polymer Photonics Multiparametric biochemical SENSor for Point of care diagnostics — P3ASENS (FP7 project no.: 248304)
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2. Mikrofluidikai rendszerek altalanos jellemzése

Az integralt mikrorendszerek részeként folyamatosan fejlédnek a folyadék-miiveleteket
(pl. oldatok igen pontos keverése, szétvalasztdsa, molekularis szintli analizise, antitestek
detektdlasa) igen kis anyagmennyiségekkel (akar 10°-10° liter) végezni képes
mikrofluidikai rendszerek. Mikrofluidikai eszkozoknek tekintjiik az olyan egy vagy
tobb csatorndt tartalmazé rendszereket, ahol a csatorndknak legaldbb két mérete a
milliméter alatti tartomdnyban taldlhat6. A szokdsostol eltérd mérettartomany azonban
ez esetben is ujfajta tervezési-kivitelezési kihivasokat hordoz, melyekkel az ilyen

eszkozok készitésekor szembe kell nézni.

2.1 Aramlasi tulajdonsagok

Az els6 aramlési rendszerek elkészitéséhez udjra kellett értelmezni a makroszkopikus
aramlasfizikai jelenségeket, mivel a mikro- és nanométeres mérettartomanyban a
folyadékok viselkedése a fazishatarokon fellépd €s a molekuldk kozotti belsd komplex
kolcsonhatdsoktdl is erdsen fiigg. Ezen jelenségek egy része mindmadig részlegesen
ismert. Ha az altalanos alapelvek mentén tanulmanyozzuk a lezajl jelenségeket, akkor
két alapvetd viselkedést kiilonboztethetiink meg a folyadékok dramldsa sordn, a
lamindris és a turbulens dramlast. Az dramlds jellegének meghatdrozasira

leggyakrabban a Reynolds-szam haszndlatos, definici6 szerint:

D xvyy X op
K’ ey

ahol [ a csatorna térfogat/feliilet ardnya, v, az 4tlagos dramlasi sebesség, p a folyadék
stirtisége, u pedig az abszolut (dinamikai) viszkozitds. A Reynolds-szdm értékének
ismeretében megéllapithaté a folyadék aramlasi jellege az adott rendszerben. Gyakorlati
tapasztalatok alapjan Re < 2300 esetén az dramlds lamindris, a folyadékrétegek
egymassal parhuzamosan dramlanak. Ebben az esetben a rétegek kozotti
anyagtranszport csak diffuzi6 utjan lehetséges. Mivel a mikroméretli aramlési
halézatokban — a jellemz6 méretek és a domindns viszkozitds miatt — a Re értéke igen
alacsony, igy itt is lamindris dramldsrol beszélhetiink, mely lehetdséget ad a folyadék
rétegek kozotti egyediilalléan szabdlyozott keveredés létrehozdasdra. A folyamat

hatrdnya, hogy mig makroszkopikus rendszerekben turbulencidk gyorsithatjadk a

7
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keveredést, addig ebben a mérettartomanyban a keveredés sebessége csak Kkiilso
beavatkozdssal gyorsithatd, igy a gyorsabb keveredést eldsegitd integralt megolddsok
fejlesztése is a kutatok érdeklodésének kozéppontjaba keriilt.

A folyadékok viselkedésének ismerete mellett, fontos a csatorndban elérheté aramlési
sebességek tanulmanyozdsa is. Az analizdlt minta lehet vér, valamilyen
sejtszuszpenzio, fehérje vagy antitest oldat is, ezek kozos jellemzoje, hogy dltalaban viz
bazisuak. Tehdt a csatorna hidrofob jellege ilyen mintdk esetén nagymértékben
lelassithatja, vagy megakaddlyozhatja az dramldst, ezzel meghosszabbitva a mérési
1d6t, igy sziikségessé téve valamilyen aktiv elem (pl. pumpa) beépitését a rendszerbe,
vagy kiils6 nyomds alkalmazasat. A csatorndban elérhetd dramldsi sebességet a feliilet
nedvesithetdsége, a folyadék viszkozitdsa, a csatorna dramlédssal szembeni ellendlldsa,
€s a csatornaban kialakul6 kapilldris nyomds hatdrozza meg[1]. Az dramlasi sebesség

(Q) az aldbbi egyenlet alapjan szadmolhato:

Q—lﬁp
MR 2)

ahol 7 a folyadék viszkozitdsa, AP a kiilonbség a csatorna bemeneti nyomdsa €és a
folyadék front elotti nyomas kozott, Rr pedig az dramlasi ellendllds. A csatorna

nyomadsa az aldbbi egyenlettel hatdrozhat6 meg:

0S5ty + Cosa COSay + COSA
Fe=-vy L -
h w

3)

ahol y a folyadék feliileti fesziiltsége a folyadék-gdz hatérfeliileten, a .5 a folyadék
kontaktszoge a csatorna also, felso, bal illetve jobb faldn, 4 és w a csatorna mélysége és
szélessége. A csatorna dramlasi ellendlldsa a hidraulikai sugar (Ryg) és a csatorna

hosszdnak (L) ismeretében szamithato ki, ezekhez az aldbbi egyenletek sziikségesek:

1 Sh\RwR%]"
M_E@+ﬁ)ﬂ] (&)

amennyiben & < w.
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Thtw (5)

Mint lathaté az &dramldsi sebességet jelentdésen befolydsolja a csatorna anyaganak
nedvesithetdsége. Megfeleld feliileti tulajdonsdgok esetén, adott mintaoldatokhoz
létrehozhaté olyan aktiv elemekt6l mentes, passziv fluidikai rendszer, mely képes a
megfeleld sebességli transzport megvalodsitasara. Mivel céljaink kozott szerepel egy
passziv transzport fluidikai rendszer megvalositdsa vizbdzisu mintaoldatokhoz, ezért

alapvetd feltétel, hogy hidrofil csatornafalakat tudjunk létrehozni.

2.2 Anyagvalaszték, kovetelmények

Az els6 analitikai célu csatornakészitési torekvések a biokompatibilis és jol ki-dolgozott
technologiai hétterli felvezetok (szilicium és vegyiiletei, pl. iivegek) felhasznalasan
alapultak. A specidlis eszkozhéttér (tisztatér, fotolitogréfia®, veszélyes anyagok) igénye
relativan magas gyartasi koltségeket eredményez, igy megindult a keresés az olcsébb,
egyszeriibb, 4m a kordbban megszokott pm-es felbontést biztosité alternativ eljardsok
iranyaba. Egy a célnak megfeleld fluidikdhoz is alkalmas mikrotechnikai alapanyagnak
a kovetkezo feltételeket kell teljesiteni:
- biokompatibilis,
- nagy mélység/szélesség aranyu, szivargasmentesen lezarhatd csatorndk
alakithatok ki,
- akialakitott csatorndk feliiletei jellege nem akadédlyozza a folyadékok dramlésat,
- a lamindris dramldsok biztosithatésdganak érdekében a folyadékterek feliileti
érdessége pontosan kézben tarthato,
- aminta alkotéelemeinek a csatornafalkon torténd adszorpcidja minimalizélhato,
- csatlakoztathat6 kiils6, makroszkopikus dramlasi rendszerekhez,

- egyéb érzékeldelemekkel is integralhatok.

3 A félvezetdiparban haszndlt technolégiai eljards, amely sordn a szubsztrit feliiletére felvitt fotoérzékeny rétegben szelektiv —
maszkon keresztiil torténé — megyvilagitassal hoznak 1étre akdr néhdnyszor 10nm felbontasd dbrat, majd kémiai médszerekkel
munkdljak meg a kivant réteget.
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A polimerek kézenfekvd megoldasként keriiltek a figyelem kozéppontjdba, hiszen
alaptechnoldgiaként (4ltalaban fotorezisztként felhaszndlva) mar régéta jelen voltak a
félvezetdiparban. Hamar megjelentek olyan polimerek, melyek kiemelkedd
megmintdzhatosdguk mellett fénytorési- €s ateresztési tulajdonsdgaikban is illeszkednek
a napjainkban jelentds részben optikai alapokon foly6é bioanalitika vizsgédlatok
moédszertandhoz. Az egyik ilyen polimer a poli-dimetil-sziloxdn (PDMS), mely ma méar
a mikrofluidikai rendszerek gyakori alapanyaga. Anyagi mindsége lehetové teszi, hogy
az eddig alkalmazott alapanyagokkal (Si, iiveg) kombindlva hasznaljuk fel, igy
heterogén mikrofluidikai rendszerek is 1étrehozhat6ak beldle. A PDMS egyik hdtrdnya
azonban, hogy feliilete hidrofob, igy ahhoz, hogy vizes oldatok vizsgdlatdndl, passziv

rendszerekben is alkalmazhato legyen, elengedhetetlen felszinének modositdsa.

2.3. Fehérjebekotodés [2][3][4]

Szdmos tudomanyag, példaul a bioldgia, biotechnoldgia, orvosbioldgia, kdrnyezet
technoldgia teriiletén jatszik szerepet a fehérjék adszorpcids viselkedésének, valamint a
fehérjék €s a szilard feliilet kozott 1étrejovo kolcsonhatdsok ismerete. A fehérjék a
legtobb feliiletre adszorbealodnak, ilyen spontdn folyamatok esetén a rendszer szabad
entalpidja csokken,

AG =AH-TAS <0,

ahol G a szabad entalpia, H a folyamat entalpidja, T a hdmérséklet, AS pedig a folyamat
entropia valtozédsa. Az adszorpcié komplex jelenség, a legfébb hajtderdi kozé tartoznak
a hidroféb és elektrosztatikus kdlcsonhatdsok, Van der Waals erdk, illetve az adszorpcid
sordn a fehérje szerkezetében bekovetkezd véltozdsok. Az adszorpciot befolydsold
tényezOk kozé tartozik a pH, a hdmérséklet, az ion er6sség, de a fehérje, a feliilet, és az
oldészer kémiai és fizikai tulajdonsigai is meghatdrozéak. Hidrofil feliiletek esetén a
fehérjék megkotddését leginkabb az elektrosztatikus kolcsonhatdsok és a fehérjék
szerkezeti valtozdsa befolydsolja. Az elektrosztatikus erdk hatdrozzdk meg az
adszorpcié kinetikdjat, a mar megkotott fehérjék strukturdja pedig a felszinnel
kialakithat6 legoptimélisabb kolcsonhatds érdekében atrendezddik. Hidrofob feliiletek
esetében az adszorpcid sordn a rendszer energianyeresége nagyobb. Vizes oldatokndl a
feliilet és a fehérje hidroféb csoportjai kozott lejatszodé kolcsonhatds az addig
szolvatalodott vizmolekuldk felszabaduldsdval jar, ami az entrépia ndvekedését

eredményezi. llyenkor a fehérjék szerkezetvaltozasa is nagyobb mértékili, deszorpcid

10
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esetén sok esetben az eredeti konformécié nem alakul ki djra, a molekuldk elvesztik
bioaktivitasukat, mig hidrofil felszinnél a folyamat legtobbszor reverzibilis. Altalanosan
elmondhat6, hogy hidroféb feliiletek esetén az adszorbedlddott fehérjék mennyisége
nagyobb, mint hidrofilek esetén. A PDMS esetében a csatorna nagy hidrofob feliilete
tehdt kedvez a mintaoldatban taldlhaté fehérjék nem-specifikus® adszorpcidjdnak. Az
adszorpcié meggatlasara legalkalmasabb feliiletek olyan hidrofil csoportokat
tartalmaznak melyek a folyadék fazis felé orientdlédnak. A kolcsonhatds az ilyen
csoportokkal az entropia csokkenését eredményezné, igy a bekotddés gatolt. Erre
alkalmas csoportok vihetdk a PDMS felszinére feliiletaktiv anyagok vagy hidrofil
polimerek segitségével [5]. bekotddés mas modon torténd meggdtldsara alkalmas az
adszorpcids helyek eldzetes telitése egy masik, a mérés szempontjabol irrelevans
fehérjével. A kisérletek sordn megvizsgdaltuk egy nem ionos-, hidrofil ldnccal
rendelkezd tenzid feliilet modosito és oldat stabilizdlo hatdsdt és az elozetes telités
effektivitdsdt is a feliileti fehérje adszorpciora nézve. A mérések célja mintaoldatbeli

fehérjék nem-specifikus bekotddésének minimalizalésa.

3. PDMS modositasa

3.1. A PDMS altalanos jellemzoi
A PDMS (poli-dimetil-sziloxdn) eldobhat6 mikrofluidikai rendszerek elterjedten

alkalmazott alapanyaga. Alkalmazhat6saga egyszeri
kezelhetdségének,rugalmassagdnak, és viszonylag alacsony dardnak koszonhetd.
Folyadék transzport rendszerek, mikropumpak és szelepek gyakori alkotdja, az Un. rapid
prototyping technoldgidval komplex 3D rendszerek és mikrocsatorna halézatok is
gyorsan elkészithetdek beldle. Megfeleld strukturdldsdhoz a szilikon alapu elasztomeren
kiviil platina tartalmd térhdlositd sziikséges. A két komponens 0Osszekeverésével
addicids reakcion keresztiil dimetil-sziloxan csoportok keresztbecsatolddé hélézata jon
létre. A polimer lanc kémiai képlete (H3C);[Si(CH3),0],Si(CHj3);, ahol n az ismétlédd

[SiO(CHj3),] monomerek szama.

* Az analitikai rendszer olyan részén torténé fehérjebekotédés, amely a detektdldsi folyamat szempontjdbdl irrelevans, viszont a
mérendd mintakoncentraciét a szenzor aktiv teriiletén befolydsolhatja.
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2. dbra: A PDMS ldnc dsszetétele és az atomok térbeli elhelyezkedése

A térhalosodasi reakcid eldnye, hogy mellékterméktél mentes, igy az anyag
zsugoroddsa minimalis (0,1%). A reakci6 soran a PDMS molekuldris szinten kitolti a
csatornakat, igy a térhédlésodott struktira geometriai méretei pontosan egyeznek a
mesterforma méreteivel. A kapott milanyag forma viztiszta, nem fényérzékeny valamint
igen kis reakcioképességgel bir. A kis intermolekuldris erdk, és az O atom Kkoriili
flexibilitds miatt igen rugalmas. Tovabbi eldnye, hogy bioldgiailag inert, gazatereszto,
illetve kivdldan tapad, nemcsak 6nmagéhoz, de mas Si-bazisu feliiletekhez is. A fizikai
tapadds mellett kémiai kotés is 1étrehozhat6 a feliiletek kozott, igy zar6-tomitd funkcidt
is képes megvaldsitani, ez a szivargdsmentes csatorndk létrehozdsanak alapja. E
tulajdonsagok mellett azonban a PDMS komoly hatrdnyokkal is rendelkezik, melyek
megnehezitik felhaszndlhatésdgat a bioanalitikai rendszerekben. Egyik hatranya
hidroféb feliilete, mely passziv rendszerek létrehozdsa esetén akaddlyozza a megfeleld
aramldast a csatorndkban, valamint a mintaoldatbeli hidroféb molekuldk kitapadhatnak a
feliiletére, megfelelden kicsi molekuldk pedig bediffunddlhatnak a tombfazisba [6].
Képes feliiletén szerves vegyiileteket pl. fehérjéket adszorbedlni, ezzel megvaltoztatva a
mérendd molekula oldatbeli koncentracidjat még azeldtt, hogy a minta a rendszer
érzékenyitett teriiletét elérné. Természetes degradacidja mellett a PDMS szennyezok és

viz hatdsara elobb monomerjeire, majd szén-dioxidra €s szerves szilikatokra bomlik [7].
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3.2. Mikrofluidikai rendszerek készitése PDMS-bol

Mivel a PDMS nem fényérzékeny, megmintdzdsa az ugynevezett rapid prototyping

technoldgidval torténik (3. dbra).

1. 1. UV megvildgitas
‘ 3/ \ PDMS

. Fotoreziszt maszk \

N y

Szilicium szubsztrat

Szilicium szubsztrat

’ PDMS

SuU-8 = SU-8

Szilicium szubsztrat Szilicium szubsztrat
3. dbra: A rapid prototyping technologia lépései

Ennek els6 1épése a kivant struktira negativjat tartalmazé ellendarab elkészitése, majd
erre a megfeleld vastagsdgu, eldzetesen homogenizdlt PDMS felontése vagy
felcentrifugdldsa. A térhdlésodasi reakcidé befejeztével a polimer-réteg lefejthetd az
ellendarabrél, amely hordoz6 mindségétdl fiiggden, alakhiien tartalmazza a mesterminta

ellendarabjét, ahogy azt a 3. dbra is mutatja.

A mesterminta mindsége €s az elérhetd geometriai tulajdonsdgok a Si szeletre felvitt
fotoreziszttdl fiiggenek. Nagy mélység-szélesség ardnyd csatorndk készitéséhez
hasznédlhat6 az SU-8°, mely egy epoxi bazisu, negativ fotoreziszt. Nagy viszk6zussdga
miatt a mikrotechnolégidban szokdsos 2-8um-rel szemben akdr Imm vastagsagu
rezisztréteg is felvihetd, mely aztdn a szokdsos fotolitografiai eszkozokkel mintazhatd
meg. A kivant slriiséglire higitott SU-8 hagyomdnyos fotoreziszt centrifugaval vihetd

fel hordozora. Az el6zetes hokezelés sordn elparolog beldle az olddszer, ezutdn nagy

% SU-8: www.microchem.com
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energidju UV-fénnyel megmintdzhatovd valik a lakk. Az anyag nagy fénydteresztod

képessége miatt a nagy vastagsdgu rezisztben is szinte derékszogli oldalfal érhet6 el (4.

abra).

Y Yy
(J

C2 $0 $

=
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§ )
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4. dbra: Az SU-8 fotoreziszt molekula-szerkezete (balra),

és SU-8 lakk segitségével kialakitott lakkdbra szilicium szelet feliiletén (jobbra).

A PDMS szubsztrat készitéséhez az elasztomer és a térhdldsité megfeleld ardnyu
Osszekeverése sziikséges, mely a laborban haszndlt Syilgard 184 (Dow Corning)6
esetében a gyart6 4ltal javasolt 10:1 tomegardny. Az elegyet a teljes homogenizélds
utdn a minta negativjat tartalmazé hordozora ontjiik. Fontos, hogy a mintat sik feliiletre
helyezziik, kiilonben a kapott dbra gorbiilt lesz. A kiontott PDMS viszonylag kis
viszkozitdsa miatt magétdl kitolti a mintatart6t, tovabbi formdzds nem sziikséges. A
komponensek Osszekeverésekor nagy mennyiségli buborék képzddik, amit el kell
tdvolitani, mivel torzithatjdk a kész 4brat. Szobahdmérsékleten torténd szdritds esetén
nem sziikséges kiilon buborékmentesitést végezni, a térhdlésodds sordn maguktol
eltdvoznak a keverékbdl, ebben az esetben a teljes polimerizdcidhoz két nap sziikséges.
A polimerziaciés 1d6 utan a kész szubsztrat lefejthetd a hordozordl. Ezutan torténik a

kész PDMS szubsztrat kotése a fluidikai rendszer masik darabjahoz.

A megfelelden tomitett csatorndk készitéséhez a fizikai tapadds mellett O, plazmaés
érzékenyitéssel kémiai kotést kell 1étrehozni a szubsztratok kozott [8][9]. A plazmads
kezelés sordn a Si alapu szubsztrdtokon (PDMS, Si, iiveg) hidrofil szilanol (Si-OH)
csoportok képzddnek, igy a feliiletek kozott Si-O-Si kotések johetnek 1étre [10]. A
képzodott hidrofil csoportok mennyisége hatdrozza meg a feliiletek kozott 1étrejovo

kotés erOsségét. Ezek a csoportok a PDMS nedvesitését is nagymértékben

® Sylgard 184: www.dowcorning.com
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befolydsoljdk. A nedvesedés vizsgalatdval meghatdrozhat6ak a plazmamards optimalis
paraméterei. A kotés erOssége az érzékenyités idejétdl és a plazmamar6 teljesitményétol
fligg. Megfeleld paraméterek esetén a plazmamarébdl kivett mintdk kozott az
Osszerakds utdn néhany perccel mar egyéb nyomads alkalmazdsa nélkiil is megfeleld
kotés jon létre. Alacsony teljesitmény illetve rovid mardsi id0 mellett a szubsztratok
kozott nem alakul ki megfeleld mennyiségli kapcsoldddsi pont, a darabok konnyen
szétvalaszthatéak. A plazmds aktivdlds sordn a minta jelentdsen felmelegedhet, ami a
polimer degradacidjat is eredményezheti. Ilyen esetben a nedvesités nem valtozik, a

minta pedig deformalodik.

A megfeleld kotési tulajdonsagok elérése érdekében a laborban haszndlt Terra Universal
Plasma-Preen késziilék optimdlis paraméterinek meghatarozasa elengedhetetlen volt.
Ennek érdekében a PDMS mintédkat kiilonb6z6 RF teljesitmények mellett azonos ideig
kezeltem oxigén plazmaval. Ezutdn a mintdk egy részén kontakatszog mérést végeztem,
a tobbi mintat hasonlé koriilmények kozott kezelt PDMS-sel, sziliciummal és tiveggel
prébaltam bondolni. 5 perc utdn megprobéltam szétvdlasztani a darabokat. Ha a
szubsztratokat csak roncsoldédds mellett tudtam szétvdlasztani akkor a fizikai tapadds
mellett mar kémiai kotések is 1étrejottek. 200W-os RF teljesitmény esetén 150s utdn,

400W-os teljesitménynél 120s utan deformalddott a minta.

120

—{—200W —8—400W
100

RN
. T

40

Kontaktszog (°)

20

0 20 40 60 80 100 120 140
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5. dbra: A nedvesités vdltozdsa az idé fiiggvényében kiilonbozo RF teljesitmény mellett.
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A probdk alapjdn megdllapithatd volt, hogy 60°-os kontaktszog elérése utan

irreverzibilesen kothetéek egymashoz a kiillonboz6 anyagi mindségli szubsztratok.

6. dbra: PDMS / Si mikrofluidikai chip

3.3. Feliiletmddositasi eljarasok

3.3.1. Oxidacio

A PDMS felszinének nedvesitési tulajdonsdga javithaté kiillonbozé oxidacios
folyamatok éltal. Az oxidaci6 sordn hidrofil szilicium-dioxid (SiO;) és szilanol (SiOH)
csoportok képzddnek a felilleten. Ez a jelenséget haszndlhatjuk ki a PDMS mads
feliilethez torténd kotésekor is. A reakcid hosszi ido alatt levegdn is lejatszodik, a
reakcidsebesség oxigén plazmads kezeléssel [11], valamint peroxid tartalmu oldatokkal
sokszorosara novelhetd [12]. A mddszer hatranya, hogy a feliilet néhany 6ran beliil Gjra
visszanyeri eredeti hidrofobicitdsat [13]. Levegdvel torténd érintkezés sordn 4j hidrofob
csoportok keriilnek a felszinre, mivel a révidebb PDMS ldncok szabadon mozognak a
szilikonban [14]. A visszaalakulés lelassithat6 az el nem reagdlt PDMS monomerek
szerves oldoszerekkel torténd kioldasaval [15]. Mivel a PDMS apolaris jellegli a
kioldashoz is apoléris oldoszer, pl: toluol, kloroform sziikséges. Egy masik lehetdség a

PDMS hidrofilen tartdsara a felszin érintkeztetése polaris kozeggel [16].
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1. tablazat: Oxiddcios modszerek paraméterei irodalmi adatok alapjdn.

Oxid4ci6 tipusa Koriilmények

Oxigén plazmaval Oxigén nyomads: 1,1mbar, RF teljesitmény 200W, 15s [11]
Oxigén nyomads: 70mTorr, RF teljesitmény: SOW, 2min [17]

Peroxid tartalmu oldattal H,0/H,O,/HCI (5/1/1), Smin, 6blités vizzel [12]

Levegdvel Nyomds: 100 mTorr, RF teljesitmény: 50 W, 90s [18]

3.3.2. Grafting - oltas

Egy masik lehetdség a felillet moddositisara kovalens kotések kialakitasa hidrofil
molekuldkkal. Poli-etilénglikol (PEG) vagy poli-etilénoxid (PEO) lancok kapcsolhatok
a PDMS-hez szilan vegyiiletekkel torténd aktivalds utan [5] [12]. A leggyakrabban
haszndlt aktivator az APTES’, ami az oxiddlt PDMS-re oldatbdl, vagy g8zfizisbél
védlaszthaté le. A PDMS és a szilan kozott Si-O-Si kotés jon 1étre, majd az
aminocsoporton keresztiil tovabbi polimer molekuldk kothetdk a feliilethez [19]. Az
oxigén plazmaval aktivalt felszinhez aminonaftol szdarmazékok is kapcsolhatok. A
naftolszarmazékok aromdis gytirliinek fluorral torténd szubsztitudldsa kémiailag és
bioldgiailag is inert feliiletet biztositanak. A szubsztitualatlan molekulak oltdsa elOsegiti
az aramlast a csatorndkban, a fluorral kezelt vegyiiletek viszont kismértékben
csokkentik a sebességet az aktivdlatlan PDMS-hez képest. Ilyen aminonaftol

szarmazékok egyedileg is szintetizalhatdak [17].

Oxigén 5
CH3 Maa ————————0H X X
Kezeletlen PDMS PDMS-OH PDMS-X

7. dbra: Kovalens kotés kialakitdsdnak lépései

" APTES: 3-Aminopropil-trietoxi-szilan / Sigma Aldrich: www.sigmaaldrich.com
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3.3.3. Embedding - beagyazas

Hidrofil lancokat tartalmazé polimerek és amfipatikus molekuldk bedgyazhatok a
tombfazisba, ha a térhdloésoddsi reakcid eldtt hozzdadjuk ket az elasztomerhez.
Bedgyaz6das esetén a molekula hidroféb csoportja kolcsonhatdsba 1ép a hidroféb
PDMS-sel, a hidrofil lanc pedig a folyadék-fazis felé néz, ezzel novelve a feliilet
nedvesitését. Az ilyen moédon létrehozott kolcsonhatds erdssége kisebb lesz, mintha
kovalens kotéssel kapcsolndank a feliilethez a molekuldkat, de stabil hidrofil réteg

hozhaté 1étre vele [20].

PDMS

8. dbra: Amfipatikus molekuldk elrendezédése a PDMS feliiletén

A felsorolt lehetéségek koziil a bedgyazdsos technika alkalmazhaté leginkabb
reményteljesen mikrofluidikai rendszerek esetén, ezzel tartésan és stabilan hidrofillé
tudjuk tenni a PDMS szubsztrét feliiletét. Az oltdsos technika alkalmazdsandl a mér
modositott feliilet nem alkalmas bondolasra, a mar kész mikrofluidika belso feliiletének
modositasara sincs lehetdség. Az oxidaciés mddszerekkel 1étrehozott hidrofil rétegek
instabilak, igy tartés taroldsra alkalmatlanok. A bedgyazott molekuldk, hasonléan a
rovidebb polimer lancokhoz szabadon mozoghatnak a tombfézisban, igy a nedvesedés
érdemben csak hidrofil kozeggel val6 érintkezés sordn véltozik meg. Ez lehetOséget ad

arra, hogy a feliiletmoédositds mellet megfeleld mindségii kotést hozzunk 1étre.

3.4. Koncepcioé a PDMS feliiletmédositasara

A kivalasztott moddszer segitségével egyidejiileg szeretnénk novelni a feliilet
nedvesedését és minimalizdlni a nem-specifikus fehérje bekiotodést. Az irodalmi
hivatkozasok alapjan a mdédositdshoz egy feliiletaktiv anyagot, Un. tenzidet hasznaltunk.
Ezek a vegyiiletek mindig tartalmaznak egy hidrofil és egy hidroféb részt. Ahhoz, hogy
a felszin nedvesedését noveljilk a molekuldnak egy hosszu hidrofil ldnccal kell

rendelkeznie. Ez a hidrofil lanc fog a folyadékfazissal érintkezni. Mivel a molekula
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mérete koriilbelill megegyezik egy rovidebb polimer lanc méretével (10-20 monomer
egység), a bedgyazds utdn szabadon mozoghat a tombféazisban. Vizes oldatok hidroféb
feliileteken valé teritéséhez is gyakran alkalmaznak ilyen vegyiileteket. Ha a tenzidet az
oldathoz adjuk, akkor az a folyadék-szilard ill. a folyadék-g6z hatarfeliileten is
adszorbealddik, ezaltal csokkentve az ezeken a hatarfeliileteken kialakulé feliileti
fesziiltséget [20]. A kisérletek sordn kiillonbozd tenzid tartalmid PDMS mintdkat
készitettiink, majd kontaktszog mérd segitségével tanulmanyoztuk a feliilet
nedvesedésének valtozdsat. Hasonlé mintdkbdl készitett fluidikai csatorndkon
fluoreszcensen jelolt fehérjékkel megvizsgaltuk a fehérjebektddés mértékét. A feliileti
fehérje adszorpcié vizsgélatdndl a méréseket elvégeztiik egy eldzetes fehérje oldattal
tortént atmosds utdn, ill. megprébaltuk stabilizdlni a mintaoldatot a PDMS
moédositdsdhoz haszndlt tenziddel. Az irodalmi adatok alapjén a Triton X-100°

feliiletaktiv anyagot valasztottuk.

A Triton X-100 (TX-100) egy poli-etilénoxid (PEO) lancot tartalmazé nem ionos
tenzid, atlagosan 9-10 PEO egységet tartalmaz. Szobahdmérsékleten korldtlanul
elegyedik polaris olddszerekkel. Gyakran haszndljdk fehérje oldatok készitéséhez

stabilizatorként, altalaban mar 0,1% TX-100 alkalmazasa is hatasos [21].

@ I

9. dbra: A Triton X-100 képlete

8 Triton X-100 / Sigma Aldrich: www.sigmaaldrich.com
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4. Alkalmazott anyagok és kisérletek leirasa

4.1. Felhasznalt vegyszerek, fehérjék
A mérésekhez készitett PDMS mintdkhoz Syilgard 184 (Dow Corning) tipusu

elasztomert és térhaldsitészert haszndltunk 10:1 tomegardnyban keverve. A mintdk
modositdsdhoz éltaldnos laboratériumi haszndlatra késziilt Triton X-100 (Sigma-
Aldrich) elnevezési feliiletaktiv anyagot hasznaltunk fel, koriilbeliili molekula tomege
625g/mol, stirtisége 1,07 g/mL 25°C-on. HLB értéke 13.5, a kritikus micellaképzddési
koncentricidja 0,22-0,24mM. Vizben szobahdmérsékleten korldtlanul oldédik, ~5%-o0s
oldatdanak pH-ja 6 és 8 kozott mozog [21]. A csatorndk eldzetes és utélagos mosasahoz
foszfat pufferoldatot (PBS) alkalmaztunk. Az eldallitdshoz 1 db foszfat puffert, kalium-
kloridot (KCl) és natrium-kloridot tartalmazdé tablettat oldaottunk fel (NaCl) 200 ml
vizben. Az oldat 0,01 M foszfat puffer, 0,0027 M kalium-klorid, 0,137 M natrium-
klorid koncentraciéju lett, 25°-on 7,2 pH értéki [22].

A fehérjebekotddés vizsgdlatdhoz fluoreszcens izotiocianattal jelolt humédn szérum
albumin (FITC-HSA, Sigma-Aldrich) keriilt felhaszndldsra. Az albumin molekula silya
66kDA, a FITC molekula témege 389,4g/mol. A FITC kioltasi tényez&je (E™) 495nm
hullamhosszndl, 7,5 pH érték mellett 84, gerjesztési/emisszds hulldmhossza 418nm /
518nm. A FITC-HSA 10mM koncentraciéban feloldhaté 7pH-ji pufferoldatban
[23][24]. A mérésekhez 1mg FITC-HSA kristalyt oldottunk fel 1ml 7,2 pH-ji foszfat
puffer oldatban, majd az oldatot 0,01lmg/ml koncentricidjura higitottuk szintén
pufferoldattal. Az adszorpcids helyek eldzetes telitésére foszfat pufferalt bovin szérum
albumin (BSA, Sigma-Aldrich) oldatot d&ramoltattunk 4t a rendszeren. 1 liter ioncserélt
vizben feloldottunk 8g natrium-kloridot (NaCl), 0,2g és kalium-dihidrogén-foszfatot
(KH,PO3), 1,5g dinatrium-foszfatot (Na;HPO,), 0,2g kalium-kloridot (KCI) és 10g
BSA-t tartalmazé port. Igy egy szobahSmérsékleten 7,4 pH értékii, 10mM-os
pufferoldatot kaptunk, mely BSA-ra nézve 1w/v%-os [25]. A FITC-HSA vizes
oldatdnak stabilizaldsdhoz bioldgiai alkalmazdsoknak megfeleld tisztasagi TX-100-at
alkalmaztunk, az 0,0lmg/mL FITC-HSA tartalmi oldat 1mL-éhez 0,1V/V% ill.
0,5V/V% tenzidet adtunk.
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4.2. Feliileti réteg vizsgalata ellipszometriaval

Az ellipszometria egy igen sokoldald, nagypontossdgu optikai médszer vékonyrétegek
dielektromos tulajdonsidgainak meghatarozdsara. Manapsdg elterjedten alkalmazott
bioldgiai és orvosi kutatdsokban, mivel a vizsgdlat érintésmentes, €és kis energidju
lézersugar haszndlata mellett a minta roncsoléddsa is elkeriilhetd, emellett
vékonyrétegek jellemzésére haszndljadk. A modszer segitségével a minta felszinére
beesd monakromatikus fény visszaverddés utani polarizacios allapotat mérhetjiik ki, a
vizsgald fény hulldmhosszdndl kisebb vastagsagu réteg esetén. A méréseket dltaldban
reflexids elrendezésben végzik, a polarizdlt fény tulajdonsdgait a minta jellemzo6i
befolydsoljak, pl.: vastagsdg, torésmutaté. A kiértékelés sordn a réteg tovabbi
mindségére, morfoldgidjara, kémiai Osszetételére és elektromos vezetési jellemzodire

vonatkozé informécio is nyerhetd.

Feher fenyforras
Polanzator

nem polanzalt

lineansan polanzalt

10. dbra: Ellipszométer elvi vdzlata

A méréshez négy kiilonbo6zo Osszetételli PDMS mintat készitettiink, az els6 mintdhoz
nem adtunk tenzidet, a tobbihez 0,05V/V%, - 0,1V/V%, - 0,2V/V% mennyiségiit
adtunk. Egy-egy 37-es szilicium szeletre 20ml keveréket ontottiink. A térhalosodott
anyagbdl I1xlcm-es mintdkat vagtunk ki, amelyeket sik feliiletiikkel felfelé egy
targylemezhez ragasztottunk. A mérést Woollam M-2000DI ellipszométerrel végeztiik.
Mivel a minta feliilete nem volt pirhuzamos az 6raiiveggel, a mintasik beéllitdsa nehéz

volt, ezért a mérés soran mikronyaldbot alkalmaztunk.
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4.3. A feliileti nedvesedés vizsgalata

A feliileti jelleg megvaltozasit kontaktszog mérés segitségével vizsgiltuk. A méréshez
az ellipszometridhoz készitett PDMS mintdkbdl vagtunk ki szintén 1x1cm-es darabokat.
A mintédk felszinére pipettdval Sul-es ioncserélt viz cseppet helyeztiink. A kontaktszog
mérdre szerelt kamera segitségével a 12percen keresztiil (Canon G9 tipusu kamerdval,
6x nagyitdsban) percenként képeket készitettiink. A felvételek alapjan hataroztuk meg

az egyes Osszetételekhez tartozo kontaktszog valtozast az 1d0 fliggvényében.

11. dbra: A kontaktszogméro berendezé

4.4. Nem-specifikus fehérje bekotédés vizsgalata

A feliileti fehérje adszorpcié vizsgdlatit fluoreszcens mikroszkép segitségével
vizsgéltuk. A mérések sordn a fehérje bekotddés csokkentésére alkalmas modszerek
hatdsat tanulmanyoztuk a jelenség minimalizdldsanak szempontjdbol. Folyamatosan
mértilk az intenzitdst, igy meghatdrozhattuk az egyes tényezdk befolydsolé hatdsat.
Ehhez egy Zeiss Axio Observer Z1° tipusi mikroszképot hasznaltunk, 20x nagyitési
objektivvel, 100W-os HBO halogén fényforras és 38 HE GFP sziird segitségével. A
felvételeket az Imagel 10 program segitségével értékeltiik ki, az egymds mellé illesztett
képekre egy egyenes mentén megkaptuk az egyes pixelek atlagos intenzitds értékét. Az
oldatokat MicroFluid szdmit6gép vezérelt fecskenddépumpa-rendszerrel jutattuk a

csatornakba, ezzel ellenOrizhetd aramlast biztositva. A mérések sordn az elsd és az

® Karl Zeiss Corp.: www.zeiss.com

!0 National Institutes of Health: rsbweb.nih.gov/ij/
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utols6 1épés mindig a PBS oldattal torténd mosds volt, a nedvesités novelésének

érdekében, illetve hogy lemossuk a reverzibilisen kotott fehérjéket.

4.5. PDMS /iiveg mikrofluidikai rendszer elkészitése

A fehérje adszorpcié vizsgélatdhoz csatorndkat készitettiink kiillonbozd Osszetételli
PDMS-ben, a mintdk TX-100 tartalma megegyezett az ellipszometria és a kontaktszog
mérés sordn haszndlt ardnyokkal. A szilicium hordozéra SUS8-lakk segitségével (SU-8

2050) az alabbi maszkabrat vittiik fel:

20mm

A
v

|

T 400um

12. dbra: A mikrofluidikai csatorndk maszkterve

A lakkdbra alapjan a térhalésodott PDMS-ben 2cm hosszi 400um széles és 50 um
magas csatorndk keletkeztek. Egy lyukaszt6 segitségével a csatorndk végénél szabadda
tettiik a bedmld nyildsokat. Ezutdn a szubsztratokat ioncserélt vizzel ledblitettiik, majd
nitrogén 4ramban megszaritottuk. A PDMS fluidika ellendarabjaként fiistolgo
salétromsavval tisztitott tdrgylemezeket haszndltunk. A lemezeket 10 percre a savba a
martottuk, majd ioncserélt vizzel mostuk, végiil nitrogén dramban szaritottuk. A
folyamat soran a feliileten lerakddott szerves szennyezddéseket is eltavolitottuk. A
PDMS és az iiveg mintdkat is a Terra Universal Plasma-Preen tipusi plazmamaré
berendezésbe helyeztiik, 400W teljesitményen 3 SCFH oxigén dram mellett 90 sec-ig

tartott a feliiletek érzékenyitése. Ezutan a mintdkat paronként 0sszenyomtuk.
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4.6. Feliileti fehérjebekotodés vizsgalata

El6szor a csatorndkban 2 percen keresztiill foszfat puffer oldatot (PBS-oldat)
aramoltattunk at, a nedvesités novelésének érdekében. A PBS oldat utian azonnal a
mintaoldatot injektdltuk, mely tartalmazta a FITC-HSA-t. A mintaoldat 30sec-on
keresztiil &ramlott a csatorndkban, majd 2 percig Ujra pufferes dtmosdast alkalmaztunk. A
mérés soran meghatarozott idonként Ssec-os exponalasi idovel felvételeket készitettiink.
A felvételek alapjan meghatdroztuk a nem-specifikus fehérje adszorpcié mértékét a

kiilonboz6 anyagi min6ségli csatorndkban a felvett fluoreszcens intenzitds alapjan.

2. tabldazat: A feliileti fehérjebekdtodés vizsgdlatdra elvégzett mérés paraméterei.:

Aramoltatott oldat: Aramlési id8 (sec): Aramlési sebesség (ul/sec):
PBS 120 2
FITC-HSA 30 2
PBS 120 2

4.7. Feliileti fehérjebekotodés vizsgalata BSA-val blokkolt feliileteken

A mérés elején itt is 2 percig foszfat oldatot dramoltattunk a csatorndkban. Ezutdn 1
percig foszfat pufferdlt BSA oldattal mostuk 4t a rendszert, majd djabb 1 percig puffer
oldat kovetkezett. A foszfat puffer utdn ebben az esetben is 30sec-on at aramoltattunk
keresztiil FITC-HSA oldatot. A mintaoldat utdn ismét dtmostuk a csatorndkat. A mérés

sordn meghatarozott idonként Ssec-os expondlasi idokkel felvételeket készitettiink, és

meghatédroztuk a fehérje bekotddés mértékét, a felvett fluoreszcens intenzitds alapjan.

3. tabldzat: A BSA-val blokkolt feliileten tapasztalhato fehérjebekotodés vizsgdlatdra elvégzett

mérés paraméterei

Aramoltatott oldat: Aramlési id6 (sec): Aramlési sebesség (ul/sec):
PBS 120 2

BSA 60 2

PBS 60 2

FITC-HSA 30 2

PBS 120 2
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4.8. Feliileti fehérjebekotodés vizsgalata a mintaoldat stabilizalasa utan

Ezt a vizsgalatot két csatornarendszeren végeztiik el, modositatlan PDMS-bdl és 0,1%

tenzidet tartalmazé6 PDMS-bol késziilt csatornakat hasznédltunk. A csatorndkon

parhuzamosan dramoltattunk 4t kiillonb6z0 mennyiségli tenziddel stabilizélt fehérje

oldatokat. Az elsd 1épés, csakigy, mint az el6z0 két esetben a csatorna nedvesitésének

novelése volt, 2perces puffer oldatos atmosassal. A mosés utdn a TX-100-zal stabilizalt

fehérje oldatokat jutattuk be a rendszerbe. 30sec eltelte utdn ismét puffer oldatra

valtottunk. A mérés soran itt is Ssec-os exponaldsi idokkel készitettiink felvételeket.

4. tablazat: A feliileti fehérjebekotodés vizsgdlatdnak paraméterei stabilizdlt mintaoldat mellett

Aramoltatott oldat: Aramlési id8 (sec): Aramlési sebesség (ul/sec):
PBS 120 2
FITC-HSA+ TX-100 30 2
PBS 120 2
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5. A kisérleti eredmények Kiértékelése

5.1. Ellipszometria

Az ellipszometrids mérés eredményeinek kiértékelésekor a PDMS feliiletén
elhelyezkedd TX-100 Iladncokat egyfajta nanoérdességként modelleztiikk, vagyis
feltételeztiik, hogy a tenzid torésmutatdja megegyezik a hordoz6 torésmutatdjaval és a
levegdvel keverve alkot egy moddosult torésmutatdji réteget. Ez a feltételezés nem
feltétleniil igaz, de a TX-100 torésmutatdjara vonatkozé adat nem allt rendelkezésiinkre,
viszont az érdes réteg vastagsdganak megvéltozdsa értelmezheté a TX-100 feliileti
anyagmennyiségének megvaltozasaként. A kiértékelés sordn a Cauchy modellt

hasznaltuk, ami tobb beesési szogli mérések esetén is j6l miikodik.

&7 CompleteEASE

Measurement | Insitu | Analysis | Hardware | Options |

Data: Data Mot Saved Model: ps7o0nouy
| Open | | Save | | Info. | | Set Ranges | | Cpen || Sawe || Clear |
Fit Layer Commands: Add Delete Save el
| re— || Fit || Fit Dynamic || Reset | Include Surface Roughness = @l Roughness = 0.58 nm (fit)
-[Substrate = Cauchy Film
MSE = 2.861 A= 1.380 (fit) B =0.00302 (fit) C = 8.0544E-05 (fit) =
Roughness = 0.28+0.134 nm k Amplitude = 0.00033063 (fit) Exponent = 0.907 (fit)
Substrate Thickness = 0.0000+0.00000 mm Band Edge = 400.0 nm
A =1.380+0.00015839 Angle Offset = 0.000 H
B = 0.00302+5 8907E-05 + MODEL Options
C = 8.0544E-05+2 5486E-06 - FIT Options
k Amplitude = 0.00033065+0.00047 203 + Perform Thickness Pre-Fit = O
Exponent = 0.907+0.3898 + Use Global Fit = ON
Fit Weight = [L.C.5 L
Limit W, for Fit = OFF hd
q] I I [
Graph Type Diata Set: | #3. PDMS_0c_150uSp_70 |V| Graph All Data Sets Show Data ‘
Spectroscopic Ellipsometric (SE) Data :
25 6
20 Psi, #1
Delta, #1 -4
PSi, #2 T
15 Delta, #2 ©
@ Psi, #3 12 =
o o Delta, #3 =)
Model lre e,
- o
5 "
0 -2
0 300 600 900 1200 1500 1800
Wavelength (nm)

13. dbra: 0,58nm vastag feliileti rétegnél szamolt spektrumok

60, 65 és 70 fokos beesési szogekre:
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5. tdabldazat: A feliileti rétegek modellezett vastagsdga és torésmutatoja a mérések alapjdan(a

mérés érzékenysége ~0,1 nm)

TX-100 tartalom (V/V %) Feliileti réteg vastagsdga (nm) Torésmutato
0 0,3 1,3846

0,05 0,5 1,38

0,1 0,6 1,3818

0,2 0,9 1,3733

A mérés értelmezésébdl kovetkezdleg molekuldris feliileti boritottsagra leginkdbb a

torésmutato és a mért vastagsdgértékek szorzat utal, amelyeket a 14. dbrdn abrazoltam.

14

1,2 A

/
0,8 /

0,4

nd

0,2

0 0,05 0,1 0,15 0,2 0,25
TX-100 tartalom (v/v%)

14. dbra: A feliileti rétegek ellipszometrids mérés sordn felvett torésmutato és

vastagsdgértékeinek szorzata a PDMS tenzidtartalmdnak fiiggvényében

Az eredmények alapjan megallapithatd, hogy a TX-100 tartalom novekedésével megnd
a feliileti érdesség, né a molekularéteg vastagsdga, vagyis a PDMS felszinén megnd a

tenzidmolekuldk feliiti boritottsaga.
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5.2. A feliileti nedvesités vizsgalata

Az aldbbiakban az elvégzett kontaktszog mérés eredményei keriilnek bemutatdsra. A
kapott adatok alapjan megvizsgaltuk a nedvesedés hatdsét az dramlési tulajdonsdgokra a
kiilonbozd Osszetételi PDMS-bAl késziilt csatorndkban. Ezek alapjan meghatdroztuk
egy valds csatornaelrendezésre az dramldsi sebességet. A 15. dbran lathaté a kiillonb6zo
tenzid tartalmi PDMS mintdk kontaktszogének valtozdsa az idé fiiggvényében. A
moédositatlan PDMS minta kontaktszoge kozel linedrisan csokken 106°-rél 90°-ra, tehat
a nedvesités alig, mindossze 15,4%-kal valtozik 12 perc alatt. A TX-100-at tartalmazé
mintdk esetében a vdltozds kezdetben gyorsabb, mint a TX-100-at nem tartalmazé
PDMS esetében. 4 perc eltelte utdn a fiiggvények kezdeti meredeksége csokken, a
kontaktszog kozel linedrisan valtozik tovabb. Mar a 0,05V/V% TX-100 tartalmu
mintdkndl is megfigyelhetd a tenzid nedvesitést noveld hatdsa. A kezdeti kontaktszog
megegyezik az egyszeri PDMS-en mért értékkel, de a mérés végére a nedvesités
35,9%-kal valtozik, ami tobb mint kétszerese a modositatlan mintak esetében. A TX-
100 mennyiségének tovabbi novelésével a kontaktszog tovdbb csokkenthetd. A
0,1V/IV% és a 0,5V/V% TX-100-at tartalmazé6 PDMS-nél mér a 0. mérési pontban is
tapasztalhatd csekély eltérés, 106° helyett 105° illetve 103°. A 0,1 V/V%-os mintanal
12 perc alatt 47,7 %-kal n6 a nedvesités, a 0,2 V/V%-os mintandl a mért szog egészen

45°-ig csokken, ami mar 56,4%-os valtozas.

120

100 '\’—*\.—.\‘\.

—\;\\‘—L\A

Kontaktszog(®)
[=)]
[a=]

40

20 ——PDMS —m—PDMS+0,05v/v % TX100 |-
—— PDMS+0,1 v/v%TX100 —e— PDMS+0,2 v/v% TX100
0
0 2 4 6 8 10 12 14
1dé (min)

15. dbra: A kiilonbdzé V/V% Triton X-100 tipusii tenzidet tartalmazo PDMS mintdk

kontakszogének vdltozdsa az ido fiiggvényében.
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A diagram adatai alapjan egyértelmiien megéllapithatd, hogy a feliilet aktiv anyag
bedgyazdsa a PDMS mitrixdba jelentdsen noveli a feliileti nedvesités mértékét. A
0,2V/V% TX-100-at tartalmaz6 mintak nedvesitésének valtozasa tobb mint 3,6-szerese
a modositatlan PDMS-nél tapasztalt értéknek. Az dbra alapjédn az is kideriil, hogy a
kontaktszog véltozdsdhoz percekre van sziikség. Ennek oka, hogy a bedgyazott
molekuldk szabadon mozoghatnak a polimer lancok kozott, igy kezdetben a tombfazis
belsejében elhelyezkedd molekuldk a folyadékfézis irdnydba diffunddlnak. Minél tobb

molekula jut el a minta felszinéig, anndl tobb hidrofil PEO ldnc fog elhelyezkedni a

feliileten, igy novelve a nedvesitést.

PDMS (Operc) PDMS (12perc) PDMS + 0,2% (v/v) Triton X-100  PDMS + 0,2% (v/v) Triton X-100

(Operc) (12perc)

16. dabra: A kontaktszogek megvdltozdsa 12 perc elteltével PDMS és tenziddel kevert PDMS

esetén.

A mikrofluidikai csatorndkban az dramlést jelentdsen befolydsolja a csatorndkat alkotd
anyagok nedvesithetdsége, igy a moddositott PDMS kontaktszogének csokkenése
megvaltoztatja a csatorndkban elérhetd dramldsi sebességet. A 17. dbra a kapillaris
nyomds megvaltozasat mutatja a kiillonb6z06 méretii és kiilonbozd dsszetételli PDMS-bdl
késziilt csatorndk esetében. A szamitdsokndl feltételeztiik, hogy a csatorndk mélysége és
sz€lessége egyenld, a csatorna feliilete csak PDMS-bdl all, illetve azt, hogy a csatorndk

fala mér elérte az 4ltalunk mért legjobb nedvesedést.
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10000
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-25000 —
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Csatorna szélesseége {um)

17. dbra: A kapilldris nyomds vdltozdsa a csatornaszélesség fiiggvényében

kiilonbozo osszetételii PDMS szerkezeti anyag esetén

A diagram alapjan megéllapithaté, hogy hidroféb csatornafal esetében a csatorna
méretének csokkenése noveli a kapillaris nyomas értékét, forditott ardnyossag all fenn a
két mennyiség kozott. Kizardlag a hidroféb feliilettel rendelkez6 PDMS esetében
kaptunk pozitiv értékeket a nyomadsra, ilyenkor a csatorna belsé nyomadsa és a kiilso
nyomds kozti kiilonbség joval kisebb, mint hidrofil feliilletek esetén. Moddositott
Osszetételll mintdkndl a csatorna mérete és a nyomds egyenes ardanyossagban all
egymadssal, a csatorna méreteinek novelésével nd a kapillaris nyomds. Minél kisebb a
csatorna, anndl nagyobb a kiilonbség a kiils6 és a bels6 nyomds kozott, a
nyomaskiilonbség pedig egyenesen ardnyos az aramldsi sebességgel. Azonos méretli, de
kiilonbozd osszetételi PDMS mintdkbdl készitett csatorndk esetén elérhetd dramldsi

sebességeket szemléltetik az alabbi diagramok.
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0,0000024

0,0000022 /‘7//07/_”14O
0,000002

2 0,0000018
£
< 0,0000016
0,00000141
0,0000012 ——h=w=10um
0,000001
0] 0,05 0,1 0,15 0,2 0,25

TX 100 tartalom (v/v%)

18. dbra: Az dramldsi sebesség vdltozdsa a Triton X-100 tartalom fiiggvényében

10um magas és 10um széles, 2 cm hossziisdgii csatorna esetén

0.00127

0,00126
0,00125 /
0,00124

2 0,00123

g /

£

& 0,00122
0,00121 /

n,0012 /
0,00119

0,00118

——h=w=50um

0 0,05 0,1 0,15 0.2 0,25
TX 100 tartalom (v/v%)

19. dbra: Az dramldsi sebesség vdltozdsa a Triton X-100 tartalom fiiggvényében

50um magas és 50um széles, 2 cm hosszisdgii csatorna esetén
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0,0198
0,0197 //
0,0195 //
0,0195 /
0,0194 /
0,0193

—0—h=w=100um
0,0192 ¢

0,0191

——

5)

Qn

0,1 0,15 0,2 0,25
TX 104 Gartalom (v/v2%)

20. dbra: Az dramldsi sebesség vdltozdsa a Triton X-100 tartalom fiiggvényében

100um magas és 100um széles, 2cm hosszisdgii csatorna esetén

Mindhdarom &brandl hasonlé tendencia figyelhetd meg, a tenzid mennyiségével né az

adott keresztmetszetnél elérhetd dramlasi sebesség.

Az altalunk készitett mikrofluidikai csatorndk rendszerint heterogének, a PDMS mellett
liveg vagy szilicium szubsztritot alkalmazunk. A viz kontakszoge iiveg feliileten 25°,
sziliclumon =45°, ami a moddositatlan PDMS-nél jéval nagyobb nedvesitést
eredményez. Tenziddel adagolt mintdkndl megkdzelithetd a szilicium kontaktszoge, igy
ennek haszndlata nem okoz jelentds novekedést az dramldsi sebességben. Uveggel
készitett rendszernél a feliilet kis kontaktszdge noveli az dramldsi sebességet. A 21. dbra
az aramldsi sebesség kozotti kiillonbséget szemlélteti egy 20um széles €s 50um magas

csatorndban, melynek az als6 fala iiveg.
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21. dbra: Az dramldsi sebesség vdltozdsa a Triton X-100 tartalom fiiggvényében

PDMS/PDMS és PDMS/iiveg rendszerek esetében

Az iiveg fallal rendelkezd rendszerben elérhetd dramlési sebesség mindig nagyobb mint
a csak PDMS-bdl késziilt csatorna esetén. A hasonlé TX-100 tartalomhoz tartozé
sebességek kozott a TX-100 tartalom novekedésével csokken a kiilonbség, mivel a

PDMS nedvesithetdsége egyre jobban megkdozeliti az tivegét.

TX-100 tartalom

(VIN%) 0% 0,05% 0,10% 0,20%

Kontaktszog (°) 85 57 33 24

22. dbra: A mikrofluidikai csatorndban tapasztalhaté meniszkusz kontaktszogei

kiilonbozo tenzid tartalmit PDMS alkalmazdsa esetén.
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5.3. Nem-specifikus fehérjebekotodés

A nem-specifikus fehérjebekotddést harom kiilonbozé mddszerrel vizsgaltuk,
megfigyelve a csatorndk faldn bekotodott fluoreszcensen jelolt molekuldk altal adott

relativ intenzitast, FITC-HSA oldattal torténo atmosas utan.

Az elso esetben a pufferes dtmosason kiviil nem alkalmaztunk mas feliiletkezelést, és a
mintaoldatot sem mddositottuk, igy ebbdl a mérésbdl a Triton X-100 bekotddés gétld
hatdsara lehetett kovetkeztetni. A 23. dbrdn a mintaoldat majd a puffer atpumpélasa

sordn mért intenzitds értékek lathatéak kiilonb6z0 osszetételi PDMS/iiveg rendszer

esetén.
HSA injektalas PBS mosas
40
35
30
=
25
N
5
b= 20
=
&5
@O
o
10 H
) —— PDMS UP —— PDMS DOWN
5 ——PDMS+TX100 10uL UP —o— PDMS+TX100 10uL DOVWN
—o—PDMS+TX100 20uL UP —o— PDMS+TX10020uL DOVVUN
o —e—PDMS+TX10040uL UP —+— PDMS+TX10040uL DOVUN
0 50 100 150 200 250 300
1d5 (s)

23. dbra: Relativ fluoreszcens intenzitds az ido fiiggvényében

kiilonbozo Triton X-100 tartalmii PDMS / iiveg rendszer esetén

A folyamat elején az intenzitas folyamatosan nd, egészen 120s-ig, eddig dramoltattuk a
HSA oldatot a csatorndban. A mddositatlan PDMS éri a legmagasabb intenzitas értéket
az dramoltatds végén, 37,2%-ot. A TX-100 tartalom novelésével az intenzitds maximum
csokken, 0,05 V/V% TX-100 tartalom mellett a maximum 31%. 0,1V/V% és 0,2V/V %
tenzid jelenlétében nincs jelentOs kiilonbség az elért maximumok kozott, 26% illetve

259%. Mind a négy mintandl lathatd, hogy kezdetben az intenzitds meredeken
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novekszik, majd =20%-os intenzitds elérése utdn csokken. Ez az érték az draml6 oldat
intenzitdsa, ekkor még elhanyagolhat6 a bek6tddés a csatorna faldn. Ezutdn az intenzitas
novekedése ardnyos lesz az adszorbedlodott fehérjék mennyiségével. A TX-100
tartalom novelésével tehat csokkenthetd a kitapadds a falon. A mintaoldat utan pufferrel
mostuk at a csatornédkat, ennél az idOpillanatndl a fiiggvényértékek hirtelen csokkennek.
A csokkenés kortilbeliil megegyezik a mintaoldat alapjelével. Minél kevesebb volt az
intenzitds maximum, anndl kisebb lett a mosas utdni intenzitas is, de a 0 idOpillanathoz
tartoz6 értéket nem érték el. Ez alapjan a feliileten adszorbedlédott fehérjék a puffer
oldatos mosds utdn nem deszorbedlddnak, a folyamat irreverzibilis volt. Habdér a telitési
intenzitast nagymértékben befolydsolta a TX-100 tartalom, a bekotodést nem lehet ilyen

modon teljesen megakadalyozni, a feliileten maradt fehérjék intenzitdsa jelentds.

A masodik esetben a feliilleti kotOhelyeket eldzetesen telitettik egy, a mérés
szempontjabol irrelevans fehérjével. A telités utdn atmostuk a mintaoldattal majd ismét

pufferrel. A 24. abran lathat6ak a kiilonb6z6 mintdkon mért intenzitdsok a BSA oldattal

tortént atmosas utan.

HSA injektalas PBS mosés
18
—=— PDMS UP

18 ——PDMS+TX10010uLUP

14 —o—PDMS+TX100 20uLUP
_ —o—PDMS+TX10040uLUP
212 —=— PDMS DOWN
210 —o— PDMS+ TX100 10uL DOWN
e . ’ N\\ —o— PDMS+TX100 20uL DOWN
E / '” \\‘\ —6— PDMS+TX10040uL DOWN
£ 6 ."
3 L1 A\
e A °

2 A

0

) 50 100 150 200

Tda(s)

24. dbra: Relativ fluoreszcens intenzitds az ido fiiggvényében kiilonbozo Triton X-100 tartalmii

PDMS/iiveg rendszer esetén BSA oldattal tortént elémosds utdn
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A mérés elején felvettik a BSA oldattal atmosott csatorndk intenzitasat, ezek
kozelitdleg egyforma értékek. A mintaoldat elinditdsakor az intenzitds hirtelen
megnovekszik, a moddositatlan PDMS esetén a legnagyobb mértékben, a TX-100
tartalom novekedésével egyre kevésbé. A puffer oldat &tnyomdsakor az intenzitds ismét
hirtelen véltozik, mind a 4 minta esetében megkozeliti a kiinduldsi értéket. A
maximumok kozotti kiillonbség a TX-100 hatdsa. A tenzid csokkenti az adszorbedlhatd
fehérjék mennyiségét. Mivel a mérés sordn egyenld ideig aramoltattuk at a BSA oldatot
minden mintan, igy az adott id6 alatt a médositatlan PDMS még nem telitédott teljesen,
a mintaoldat fehérjéi irreverzibilisen adszorbedldédtak a felilletre. A TX-100
adagolédsdval csokkent bekotddési helyek szama, igy a meghatdrozott 4tmosasi id6 alatt
ezeknek nagyobb hanyada t6ltédott be, csokkentve az irreverzibilis adszorpcid

lehetdségét.

A harmadik esetben TX-100-at adagoltunk a mintaoldathoz, ezzel stabilizdlva az
oldatot. Megvizsgaltuk a TX-100 oldatstabilizalé hatdsat sima és 0,1 V/V% TX-100-at
tartalmaz6 PDMS/iiveg csatorndkndl. A 25. és 26. dbra a stabilizalt oldattal mért

intenzitds értékeket mutatja

PBS mosas [HSA+TX100 injektalas, PBS mosas

PDMS+0,1 VIV% TX100

16

—o—0,1%TX1C0

14 rf_.;p::ﬁ —m—0,5%TX100
12

) // \ \

8

Relativ intenzitas (%)

a 20 40 60 &0 100 120 140
Tda(s)

24. dbra: Relativ intenzitds az idé fiiggvényében 0,1 V/V% Triton X-100-at tartalmazo

PDMS/iiveg rendszerben, kiilonbdzé mennyiségii Triton X-100-at tartalmazo mintaoldatokndl
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PDMS
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25. dbra: Relativ intenzitds az idé fiiggvényében PDMS/iiveg rendszerben,

kiilonbozo mennyiségii Triton X-100-at tartalmazo mintaoldatokndl

Mindkét mérés esetében felvettiik a puffer oldattal atmosott csatornardl érkezo
fluoreszcens intenzitds jelét. Ezutdn atpumpadltuk a stabilizatort tartalmazd oldatokat.
Sem kiilonb6z6 Osszetételi PDMS mintaknal, sem a kiilonb6z6 TX-100-at tartalmazd
mintaoldatok estén nem lathat6 jelentds kiilonbség a maximadlis intenzitdsnal. A puffer
oldat elinditdsa utdn azonnal az eredeti intenzitds volt mérhet. Ez alapjan az oldat
stabilizdldsa teljesen mértékben meggatolja a nem-specifikus bekotddést a

csatornafalon.
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6. Osszefoglalas

Az ellipszometrids vizsgélat alapjan egyértelmiien megallapithatd, hogy a TX-100
bedgyazdsa a PDMS matrixba megvaltoztatja a feliileti érdességet. Ez arra utal, hogy a
tenzid molekuldk egy része nem a tombfazis belsejében tartozkodik, hanem a felszini

rétegben.

A nedvesitési vizsgalat alapjan azonban ez még nem befolydsolja nagymértékben a
feliilet jellegét, a kezdeti kontaktszdg az Osszetételtdl fliggetleniil kozel dlland6 érték
volt. A felszin vizzel vagy valamilyen vizes oldattal valo tartos érintkeztetése viszont
jelentosen noveli a PDMS hidrofilitasat, koszonhetéen a TX-100 molekuldk
diffizidjanak. A TX-100 tartalom ndovelésével jelentos kiilonbségek adodtak az
elérhetd kontaktszog értékek kozott, ami kihatdssal volt az adott Osszetétel mellett
elérhetd dramldsi sebességekre PDMS csatorndkban. A szamitisok alapjan a csatorna
kiilonbozé rendszerek kozott. Ha a PDMS mellet egy masik anyag is felhaszndldsra
keriil a mikrofluidikai chipben, akkor annak felszini jellege tovdbb befolydsolhatja az
aramléasi paramétereket. A rendelkezésre 4ll6 anyagvalaszték mellett a szilicium
haszndlata nem javitana jelentdsen a rendszer adottsdgain, hiszen a médositott PDMS-
sel a sziliciumhoz hasonlé nedvesités érhetd el. Uveg alkalmazdsa esetén azonban a
rendszer tulajdonsagai javulnak, mivel az iivegéhez hasonld nedvesedés elérésére nincs
lehetdség ilyen moddositas mellett. Lényeges kiilonbség figyelhetd meg a kapillaris
nyomds értékeknél is a mddositott €s modositatlan PDMS kozott. A feliilet mdr kis
mennyiségii TX 100 tartalom mellett is jelleget vdlt, ez a vadltozds lehetové teszi, hogy
passziv, vizes bdzisu mintdkhoz haszndlhato transzportfluidikai rendszert valositsunk
meg PDMS-ben. Tapasztalataink alapjan 0,2 V/V% TX-100-at meghaladé tartalom
esetén valOszinlileg a feliileti érdesség nagymértékli novekedése miatt nem Ilehet
szivargdsmentes csatorndkat kialakitani, 0,4 V/V% TX-100 tartalom elérése utdn pedig
a térhdlosoddsi reakcid nem jatszodik le tokéletesen, a kapott PDMS tulajdonségai

jelentdsen megvaltoznak.

Az amfipatikus molekuldk bedgyazdsa a tombfdzisba a nem-specifikus fehérje
adszorpciot is kedvezéen befolydsolta. A mérések alapjan elmondhatd, hogy a TX-100

tartalom novelése csokkenti az irreverzibilisen kotodott fehérjék mennyiségét. A
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csokkenés mértéke azonban nem elégséges a bioanalitikai rendszerek esetében elvart
értékek megkozelitéséhez, igy mindenképpen valamilyen kiegészit6 moddszerre van
sziikség az adszorpcié minimalizdldsara. Mindkét megvizsgalt kiegészité mddszer javit
a nem-specifikus bekotddés mértékén, a mért marado intenzitds értékek csokkentek. A
felszin blokkoldsa az adszorpcios helyek elozetes betelitésével szinte teljesen
minimalizdlta az irreverzibilisen kotott fehérjék mennyiségét. A FITC-HSA oldalt
stabilizdaldsa hasonloan jo eredményeket mutatott, a mérés utin nem volt észlelhetd
fluoreszcens fénykibocsatas. Bar mindkét mddszer alkalmazdsa viszonylag egyszerti és
olcsd, a mintaoldat ilyen jellegli stabilizdldsanak hatdsa az analitikai rendszer
szelektivitidsara és érzékenységére még nem ismert. Amennyiben a TX-100 a
rendszernek ezen tulajdonsdgain nem valtoztat, akkor ez a mddszer keriilne el6térbe a
BSA oldat alkalmazédsaval szemben, hiszen igy az elvégzendd 1€pések szdma a chip

hasznalata soran csokken.

A jovében még vizsgalnunk kell a TX-100-zal médositott PDMS eloregedését, és ennek
hatasat a feliileti tulajdonsagokra, valamint a tenzid molekulak diffizigjanak sebességét
is. Ez alapjdn meghatarozhat6, hogy mekkora a legjobb nedvesedés eléréséhez
sziikséges egyensulyi id6, mennyi id0 utdn diffunddl &t teljes mértékben a
folyadékfazisba annyi molekula, hogy a PDMS nedvesedése csokkenjen. A megfeleld
nedvesedés mellett a kdvetkezd feladatok kozé tartozik még egy mikroméretii passziv
kapillaris-pumpa kialakitdsa, ami ellitnd az analitikai rendszerben a transzport
feladatokat. A PDMS helyett, vagy mellett mas anyagok felhasznéldsa is fontoléra
vehetd, pl: egy szilicium / SU-8 / iiveg rendszer kialakitdsa, amennyiben az SU-8

feliilete megfelelden médosithato.

7. Koszonetnyilvanitas:
Halas vagyok Dr Fiirjes Péternek, a kutatasban valo részvételi lehetdségért, a dolgozat
lelkes és alapos ellendrzéséért, valamint az MTA MFA MEMS labor dolgozdinak, a

labormunka érdemi segitéséért.
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