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Problem Kkoji se reSava tehni¢kim reSenjem

Ovo tehnicko reSenje predstavlja razvoj metode za posmatranje i analizu protoka fluida u
silicijum-Pyrex staklo opto-mikrofluidnim platformama. Metoda se zasnhiva na snimanju video zapisa
pomoc¢u metalografskog mikroskopa sa digitalnom kamerom dok se $pric pumpama (Syringe pump)
definisano zadaje protok fluida kroz izradenu platformu. Platforma se sastoji od mikrokanala koji su
izradeni procesima mikromasinstva, odnosno vlaznog hemijskog nagrizanja, 1 anodnog bondovanja
silicijuma 1 Pyrex stakla. Kroz staklo platforme se posmatraju i snimaju protoci razlicitih fluida sa ili
bez Cestica u mikrokanalima. Mikrokanali mogu biti razli¢itog dizajna i definisani u silicijumu i/ili
Pyrex staklu. Validacija funkcije izradene platforme (mikromiksera ili separatora Cestica) vrsi se
analizom fotografija ili freymova video zapisa pomocu odgovarajucih softverskih paketa, na primer
ImageJ.

Stanje reSenosti u svetu |

Poslednjih godina se razvijaju opto-fluidne platforme za razliCite primene u personalnoj
medicini, biologiji, hemiji, itd. U toku projektovanja kompleksnih platformi potrebno je pri izradi
dokaza koncepta (proof of concept) proveriti dobijenu funkcionalnost, kako dostupnim komercijalnim
metodama, tako 1 laboratorijskim metodama posebno konstruisanim za odgovarajuce primene.

Trenutno na trziStu postoji veci broj metoda za validaciju izradenih mikrofuidnih naprava. U
istrazivanju i razvoju razli¢itih mikrofluidnih naprava najvise se koriste komercijalni instrumenti
kompanija Elveflow [1] i Flugient [2]. Pored njih postoje i uredaji kompanije Zaber [3] i Norlab [4] za
specifiéne mikrofluidne naprave. Siroko su u upotrebi i komercijalni sistemi za MicroPIV (Micro
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Particle Imaging Velocity) [5-9] koji sluze za merenje raspodele brzina cCestica u razliito
projektovanim mikrokanalima. Ispitivanje se vrsi sa fluidima koji sadrze fluorescentne cCestice
mikronskih dimenzija €ije se kretanje u mikrokanalima prati koriS¢enjem sistema visoke rezolucije.
Laboratorijske metode se posebno razvijaju prema nameni opto-fludine platforme [10-11].
Metode se sastoje od mikroskopa i uredaja kojim se zadaju pritisak ili protok fluida. U zavisnosti od
materijala od koga su definisani mikrokanali i od vrste fluida (fluorescein u dejonizovanoj vodi, boja za
hranu E133 [12-14]) koriste se razliite vrste mikroskopa za utvrdivanje kvaliteta izradene platforme.
Najcesce se koriste fluoroscentni ili opticki mikroskopi sa odgovaraju¢im kamerama za dobijanje
fotografija ili video zapisa koji se potom obraduju i analiziraju pogodnim softverskim alatima.

Opis realizacije

1.Uvod

Metoda razvijena u ovom tehnickom resenju se koristi za vizuelno pracenje protoka razlicitih
fluida u projektovanim i izradenim silicijumskim Y rac¢vama. Y racve predstavljaju spoj dva ulazna
mikrokanala pod odredenim uglom koji se spajaju u glavni mikrokanal [15-16]. Mikrokanali se
definiSu anizotropnim vlaznim hemijskim nagrizanjem silicijuma u vodenom rastvoru TMAH
koncentracije 25 tez. % na temperaturi od 80 °C [16]. Mikrokanali mogu biti definisani i izotropnim
vlaznim hemijskim nagrizanjem Pyrex stakla u koncentrovanoj HF [17-19]. Opto-mikrofluidne
platforme predstavljene u ovom tehni¢kom reSenju su izradene od neprocesiranih 3" plocica (wafers)
Pyrex stakla i nagrizenih 3" silicijumskih plocica koje su spojene procesom anodnog bondovanja.
Procesom anodnog bondovanja transparentnim Pyrex staklom se zatvaraju mikrokanali izradeni u
silicijumu. Silicijumska plocica je dvostrano nagrizana u vodenom rastvoru TMAH koncentracije 25
tez. % na temperaturi od 80 “C da bi se definisali ulazi u mikrokanale sa druge strane od spoja sa Pyrex
ploCicom. Transparentno Pyrex staklo omogucava posmatranje fluida sa ili bez Cestica koji proticu
mikrokanalima, Slika 1. Izradene Y silicijumske racve imaju zapreminu oko 1 pL.

Slika 1. Opto-mikrofluidna platforma izradena anodnim bondovanjem silicijuma i Pyrex stakla
(slikano sa strane transparentnog Pyrex stakla; sa druge strane silicijuma su prilazi mikrokanalima na
koje su povezana FEP creva). Platforma sadrzi Cetiri Y silicijumske racve.
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Slika 2. Postavka metode za posmatranje i analizu protoka fluida u Si-Pyrex staklo opto-mikrofluidnim
platformama: 1-spric pumpa. 2-medicinski Spric za 10 ml sa montiranim iglama precnika 0.8 mm. 3-
ulazna FEP creva precnika 800 um. 4-izlazno FEP crevo precnika 800 um. 5-metalografski mikroskop.
6-kamera. 7-fotografija (uzivo snimak, video zapis) silicijumske Y racve.

2. Metoda

Primenjena metoda koristi metalografski mikroskop Motic AE2000MET sa kamerom Moticam
5+ 5.0MP za fotografisanje i snimanje video zapisa 1 dve Spric pumpe KDScientific Legato 100 kojim
se zadaje protok fluida kroz mikrokanale izradene platforme, Slika 2. Za mikroskop je specijalno
izraden nosa¢ za 3" plo€ice na osnovu dimenzija originalnog nosaca, Slika 3b). Nosa¢ ima zarez za
bezbedno odvajanje plodice posle merenja. Spric pumpama se zadaje protok fluida prema zapremini Y
racve ili neke druge trodimenzionalne silicijumske strukture (npr. mreza mikrokanala). Na Spric pumpe
se montiraju medicinski $pricevi sa iglama, a prema potrebama eksperimenta na $pric se dodatno mogu
postaviti i filteri za eliminisanje necistoca prisutnih u fluidu. Necisto¢e mogu dovesti do zapusavanja
mikrokanala zbog ¢ega mogu trajno izgubiti funkciju. Vreme protoka se definiSe zadatom ukupnom
zapreminom fluida u $pricu ili vremenskim intervalom koji se zadaje $pric pumpi.

Medicinske igle su postavljene u transparentna FEP (Fluorinated ethylene propylene) Rotilabo
creva firme Roth. Napravljeni su specijalni prelazi od POM (Polyoxymethylene) plastike koji spajaju
FEP creva i otvore u silicijumskoj plocici za ulazne i izlazne mikrokanale. POM prelazi se lepe
izolatorskim lepkom 3M Scotch Weld 2214 Epoxy Adhesive koji se potom umrezava 1h na temperaturi
od 120 °C. Na kraju izlaznog creva se nalazi staklena ¢asa u kojoj se skuplja meSavina primenjenih
fluida.

U ovom eksperimentu primenjeni fluidi su destilovana voda (ili dejonizovana voda) i rastvor
kalijum pemanganata (KMnQO,) u dejonizovanoj vodi, Slika 3a),c). Rastvoreno je 2g KMnO4 u 4 mL
dejonizovane vode. Posle eksperimenta platforma se dugo ispira dejonizovanom vodom i produvava
azotom, kako bi se kanali ocistili i pripremili za sledeci eksperiment. Opto-mikrofluidna platforma je
projektovana za visekratnu upotrebu.



Kamera Moticam 5+ 5.0MP i njen prateci softver sluze za posmatranje, fotografisanje i
snimanje video zapisa protoka fluida. Dobijene fotografije ili frejmovi video zapisa se mogu obraditi
odgovaraju¢im softverskim paketima tipa ImageJ.

(b)

Slika 3. Postavka eksperimenta: a) Destilovana (ili dejonizvana voda) i rastvor KMnO4 u
dejonizovanoj vodi. b) Originalni nosac¢ za uzorke za metalografski mikroskop (levo) i specijalno
izradeni nosa¢ u IHTM-u za 3" plocicu (desno). c) Postavljena opto-mikrofluidna platforma sa dva
ulazna creva kroz koje protice destilovana voda i rastvor KMnO, i jednim izlaznim crevom iz koga
izlazi mesani rastvor (prazna casa za 10 ml je sluzila za obezbedivanje platforme jer se koristila
krajnja racva od Cetiri izradene na silicijumskoj plocici). Silicijum se nalazi sa gornje strane, dok je sa
donje strane transparentno Pyrex staklo okrenuto ka objektivima mikroskopa.



3. Testiranje izradene opto-mikrofluidne platforme

Testiranje izradene opto-mikrofluidne platforme je izvrSeno u Centru za Mikroelektronske
tehnologije - Institut za hemiju, tehnologiju i metalurgiju. Za uspesno testiranje funkcionisanja izradene
opto-mikrofluidne naprave potrebno je omoguditi ulaz i izlaz fluida. Primenjeni protoci fluida su 0.1,
0.2, 0.3 1 0.4 mL/min. Na Slici 4. uocava se razlicita raspodela strujanja za razliite protoke, Sto se
pripisuje razli¢itim uglovima Y racve i razli¢itim viskoznostima fluida.

)

Defekti u Pyrex staklu

()] (e)

Slika 4. Razliciti protoci destilovane vode i rastvora KMnOy4 U dejonizovanoj vodi. a) Silicijumska Y
racva bez fluida koja se sastoji od mikrokanala dubine 55 um i sirina 300, odnosno 400 um (uocavaju
se nefokusirani defekti na Pyrex staklu koji su nastali procesom anodnog bondovanja). b) Protok
destilovane vode 0.1 mL/min, protok rastvora KMnO,4 0.1 mL/min. c) Protok destilovane vode 0.2
mL/min, protok rastvora KMnO4 0.2 mL/min. d) Protok destilovane vode 0.2 mL/min, protok rastvora
KMnO,4 0.1 mL/min. e) Protok destilovane vode 0.4 mL/min, protok rastvora KMnO,4 0.1 mL/min.

Dobijene fotografije su analizirane u softverskom paketu ImageJ, Slika 5. Posmatrana je i
merena raspodela intenziteta piksela na popre¢nom preseku gray-scale fotografije na ulazu glavnog
(izlaznog) mikrokanala. Raspodela intenziteta piksela je u direktnoj vezi sa raspodelom strujanja kada
su primenjeni razli€iti protoci dva razlti¢ita fluida na ulaznim mikrokanalima, Slika 4, 5. Analizom
fotografija odredeno je rastojanje dodira dva fluida od ivica na ulazu glavnog kanala ¢ija je Sirina
400pum. Ova veli¢ina ¢e se koristiti za verifikaciju simulacija protoka fluida u Y ra¢vi jednostavnog
dizajna [15]. Verifikovani modeli simulacije ¢e biti osnova za simulaciju kompleksnih
trodimenzionalnih silicijumskih struktura za mikromiksere i separatore Cestica (mreze mikrokanala,
mikrokanali sa preprekama,...).
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Slika 5. Raspodela intenziteta u glavnom mikrokanalu za razlicite protoke destilovane vode i rastvora
KMnO;4 u ulaznim mikrokanalima. Protok destilovane vode ima vece vrednosti intenziteta.
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MHHUCTAPCTBO HAYKE,
TEXHOJIOWIKOI' PA3BOJA U HHOBAILIUJA
MaTuunu Hay49HH 000D 32 €JICKTPOHUKY,
TeJCKOMYHHKaLHje 1 HHPOPMAIINOHE TEXHOJI0THje
TP 29/23
beorpas, 30.06.2023. ro.

Ha ocHoBy 3axTeBa 3a Bepu(MKallM]y TEXHHYKOI pellerma Moj HacjloBoM ., Merojna 3a
nmocMaTpame M aHanusy nporoka uiynwna y Sy-Pyrex crakio onToOMHKpO(IYHAHHM
miaardopmama’™ (MHCTUTYT 3a XeMH])y, TeXHOIOTH]Y 1 MeTanyprujy-HY UXTM Beorpai), unju
cy aytopu Munue M.Cmusbanunh, Munom Bopkanuh, Kartapuna llBeranosuh, Esrennja
Musnnkosuh, JKapko Jlazuh, Mapko B.bowkornh, Jenena Copuan, wiaHoBu Martuudor
HayyHor oj0opa 3a eIeKTPOHHUKY, TeleKOMYHHKAIM]je U HHpOopMallMOHEe TEXHOJIOTHje Cy Ha
CBOjO] ceaHMUM oapkaHoj 30.06.2023. roaune, pazmarpaiv UCTH W JOHCTH OJUIYKY Ja CY Y
CJIajgy ca YCJIIOBHMa KOje l'[peIIBI/lbﬂ Hpaeu.-'u-mx O Culyarsy UCmpAaidcCueaykux u HdyuyHux
searva (,,City:x6enu riacuux PC*, 6poj 159 ox 30. neuembpa 2020.):

NCITYIbEHU CBH MMPOIMMCAHU YCJIOBU 3A TIOJIEJTY KATEIOPUJE
M85 - Hoso Texunuko pemeibe y ¢asu peannzaiuje

Maruunu HayuHn 0/00p 3a eNeKTPOHUKY,
TeJIEKOMYHHUKaIMje U HHpOPMALIMOHE TEXHOIOTH)e

Npe/ICeHUK

buA

npod. ap Kesbko Hyposuh



