Thiét ké va mo phong tinh toan cau hinh lghuéch dai va tap
trung tir thong tich hop trong cac hé vi tir ké cho cac ing dung
y-sinh
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Cung vdi su phat trién cua «cong nghé Micro va Nano va sy tién bo ctia khoa hoc cong ngh¢ trong linh vue vi
cam bién kich thudc micro, nhleu tng dung trén cac san pham ndy déc biét trong khoa hoc sy song nhu 'y, sinh hoc
va moi truong di dugc phat trién manh mé va dem lai nhiéu thanh tyu. Trong nhirng ndm gan day, cong nghé vi
lvru nhan dugc sy quan tdm 16n tir phia cac nha khoa hoc, déc biét 1a tir cac quoc gia cd nén khoa hoc chua thyc su
phat trién. Mot trong nhitng dinh hudng nghién ctru trong nghién ctru nay 1a hudng dén tng dung san phdm trong
thtr nghiém, do dac, xét nghi€ém nhanh cac thong tin lién quan dén Hemoglobin va cac ng dung khac lién quan
nhu bénh st rét va phat hién mot sé chung vi khuan/vi-rat khac, dua vao sy thay ddi tinh chét tir ctia chung trong
nhitng diéu kién khac nhau. Pbi vi cac phan tir sinh hoc khong thé hién rd tinh chat tir, phwong an lai hoa cac
phﬁn ttr sinh hoc sau véi cac hat tir c6 thé dé dang dugc phat hién bdi cac vi cam bién tir d6 nhay cao la mét trong
céc hudng nghién ciru trong tdm ciia Phong thi nghiém Trong diém Cong nghé Micro va Nano, Trudng DH Cong
ngh¢, PHQGHN. Theo dinh hudng nghién ctru nay, viéc tim ra gidi phap giup ting cuong do nhay, d6 phan giai
ctia hé thdng cam bién nhung dbng thoi mang lai hiéu qua kinh té d3 dwoc nhom nghién ciru tép trung theo huéng
str dung céc b tap trung va khuéch dai tir trudng — concentrator dugc thiét ké tinh toan va ché tao phu hop tich
hop vé6i vi cam bién. Béo céo ndy sé tap trung trinh bay cac ké qua thiét ké va md phong tinh toan céu hinh khuéch
dai va tap trung tir théng cho cac ing dung nay. Day 1a hudng nghién ciru c6 tiém ning, khong chi tao ra cac san
phim nghién ciru ¢6 chat lwong cao ma con dinh huéng tng dung cho ra céc san phdm thuong mai trong muc dich
y-sinh chuén doan va phat hién nhanh cac bénh théng qua phuong phap danh dau tir.

Tir khoa: Microfluidics, kénh vi luu, vi kénh, PMMA, laser CO2, thuy tinh hiru co, , Bio MEMS.

1. Téng quan

Nhitng thanh tyu nghién ctru trong linh vyuc
ché tao cac cam bién tir do nhay cao, ciing nhu
su hoan thién vé cong nghé ché tao cac hé thong
vi luu da cho phép mé ra cac hudng nghién ctu
va kha nang ng dung méi mé. Linh vuc hira hen
dugce huong loi nhat tir ¢6 chinh 14 linh vuc y
sinh. Trong tuong lai gan, cic thiét bi cam tay
duoc tich hop cac thanh tyu tir cong nghé vi luu
V6i cac hé vi cam bién d6 nhay cao hoan toan c6
thé phan tich va cho ra két qua chan doan téi
ngudi dung chi trong it phut dong hd.

Mot trong nhiing dinh hudng nghién ctu
trong nghién ciru nay 1a huéng dén ung dung san

pham trong thir nghiém, do dac, xét nghiém
nhanh cac thong tin lién quan dén cac phan tir
sinh hoc sir dung cac cam bién tir [1,2]. Déi véi
cac phan tir sinh hoc khong thé hién rd tinh chat
tir, c6 thé két hop véi cac phuong 4an lai hoa da
dugc cac nhom nghién ctru tai truong Pai hoc
cong nghé nghién ciru thanh coéng dé gén cac
phan tir sinh hoc véi cac hat tir thuong pham.
Céc phan tir sinh hoc sau khi duoc gén hat tir
c6 thé dé dang dugc phat hién bai cac cam bién
tir 46 nhay cao da duoc ché tao thanh cong boi
Phong thi nghiém. D& phat hién cac phan tir sinh
hoc théng qua tinh chat tir (hay con goi 1a danh
dau tir), thong thudng cic mau sinh-hoa chira
phan tir sinh hoc can xét nghiém s& dugc giot



truc tiép 1én bé mat cam bién tir hoic duge bom
qua bé mat cam bién bang hé théng kénh dan vi
Iuu. Trén Hinh 1 minh hoa cho viéc do dac tinh
chat tir cua cac phan tir sinh hoc theo phuong
phap thong thuong bang cach nho tryc tiép cac
mau da duoc ddnh dau tir 1én trén bé mat cam
bién (Hinh la) va cach lam nay thuong dan dén
hu hai bé mat cam bién (anh chyp Hinh 1b), gay
sai s6 cho cac phép do sau néu mudn tai st dung.
Véi cach 1am nay thi cam bién khong thé téi sir
dung lai sau khi ding do vy hiéu qua kinh té
khong cao [3,4]. Nhiéu nhom nghién ctru di dua
ra giai phap tich hop véi hé thong vi kénh gitip
dan cac phan tir do chay bén trong kénh dan nay
(Hinh 2) va sau mdi 1an sir dung chi can lam sach
vi kénh nhd bom dung méi chuyén dung véi ap
lyc 16n day qua vi kénh [5-8]

Hinh 1. Hinh minh hoa do theo phuong phap nho truc
tiép cac mau da duogc danh dau tir 1én trén bé mat cam
bién (a) va anh chyp minh ching cho hu hai bé mat
cam bién sau khi nho (b).
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Hinh 2. Hé vi tir ké ¢ tich hop véi kénh dan vi luu

Trong bao cdo niy, ching toi dé xuat mot
giai phap don gian va hiéu qua kinh t& hon nhosir
dung cac mach dan tir, khuéch dai va tap trung
tir thong Vai cau triic tir va thiét ké dugce tinh toan
md phong va ché tao phit hop dé tich hop vao cac

hé vi tir ké. Y tuong duoc dua ra ¢ day 1a sir dung
cac bd tap trung va khuéch dai tur truong -
concentrator. Cac phan tir sinh hoc c6 tir tinh s&
tuong tac vdi cac concentrator nay va tin higu tur
s& duoc truyén toi sensor nam cach ly véi cac
phan tir sinh hoc. Pong thoi, cac concentrator
nay két hop véi hé thong kénh dan vi luu giap
kiém soat dugc lugng mau thir nghiém, co thé
thu nhan dong thoi tin hiéu tir tinh caa mot lugng
Ién cac phan ta sinh hoc, sau d6 khuéch dai va
dua tin hiéu toi cam bién, nho d6 sé khic phuc
dugc cac gisi han vé d6 nhay va phan giai cua
cam bién tur.

Nhiéu nhom nghién ciru trén thé gidi da cong
bd nhiéu cong trinh vé cac bd concentrator st
dung cho cac loai cam bién tir khac nhau, voi
muc dich giam nhiéu nén, ting d6 nhay va do
phén giai... Tuy nhién cac by concentrator nay
chi co thé duoc tng dung thanh cong véi tur
truong dong nhét, chi yéu dung cho muc dich do
luong dé tang mue d6 dap ung cua cam bién V6
tir trudng can do [9,10]. Trén Hinh 3 1a mét s6
c4u triic concentrator dd dugc nghién ctru va phat
trién bai mot s6 nhom nghién ctu phuc vu cho
cac ung dung do ludng. P& phuc vu cho cac tng
dung trong linh vic danh dau tir hay do cac phan
tir ¢6 tir tinh yéu cha yéu phuc vu trong linh vuc
y-sinh, cho dén nay, hiu nhu chua c6 nghién ctu
nao dya trén y tudng tap trung tir thong nay dugc
su dung. Khai thac y tudng nghién ciru nay cho
cac ung dung do va phan tich phan tir tir c6 kich
thudc bé nhu cac phan ti sinh hoc hira hen s&
dem lai hiéu qua cao so voi phuong phap phan
tich khong c6 cau tric hd trg tir nay. Cac phan tir
tor trong cac phan tich y-sinh thuong co kich
thudc rat nho va rat dic thu tuy theo timg ddi
tugng mudn danh dau va phan tich cu thé, do do,
can thiét phai tinh toan mo phong cac cdu hinh
concentrator t6i uu cho ting tng dung y sinh.
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Hinh 3. Mot s6 cdu trac concentrator

Nhém nghién citu manh tai Phong thi
nghiém trong diém Cong nghé Micro-Nano da
lam chu dugc cong nghé ché tao kénh vi luu va
cac cam bién tir truong voi do nhay va do phan
giai cao. Do vy, viéc dau tu nghién ciru giai
phap str dung cu triic mach dan tir va tap trung
tir thong 1a rat can thiét dé tich hop va ché tao
hoan thién bd kit thir nghiém phat hién nhanh st
dung trong y sinh cac phan tir sinh ¢6 c6 danh
dau tir hodc ¢o tir tinh yéu. Nhin tir nhu cau thyc
té cua thi truong thiét bi y té ¢6 thé thdy nudéc ta
dang rat thiéu cac thiét bi phu trg cho chuan doan
va phat hién sém boi vi da sé nhitng thiét bj dang
sir dung hién tai Ia nhitng thiét bi ngoai nhap vai
chi phi v6 ciing 16n. Trong khi d6 néu ching ta
chu dong duoc cong nghé ché tao thi ching ta
hoan toan c6 thé chiém duoc 15% cuia thi trudng
c4c thiét bi y-sinh khoang hon 1 ty d6.

Pay 1a huéng nghién ciru cd tiém ning,
khong chi tao ra cac san pham nghién ctru c6 chat
lrong cao ma con dinh hudng ung dung cho ra
cac san pham thuong mai trong muyc dich y-sinh
chuan doan va phat hién nhanh cac bénh thong
qua phuong phap danh diu tir.

2. Két qua md phéng va tinh toan

M6 phéng dwoc thuc hién sir dung phan
mém mo phong chuyén dung Ansys Maxwell
dugc thuc hién trén 2 cu hinh: (i) hinh xuyén va
(i) hinh khuyén. Dé ting cuong duoc tir thong
manh nhat, mach dan khuéch dai tir nén sir dung
vt lidu tir siu mém véi d6 tham tir cao. Két qua
mo phong dugc thuc hién vai hat tir cing NbFeB
duong kinh 2,8 um dugc boc trong lop vo
polyme duong kinh ngoai 8 um. Vit liéu 1am cau
hinh khuéch dai tir duoc lya chon 1a hop kim tur
mém NiFe (Metglas) dang bang mong vo dinh
hinh di qua duong kinh 16 10 pum.
2.1. Céu hinh hinh xuyén

Cau hinh mach khuéch dai tir phd bién
thudong duoc ché tao hinh xuyén dé dam bao co
tinh d6i xang gidng hat tir. Két qua dugc dua ra
trén Hinh 4 cho hat tir ¢6 tir d6 theo phuong nam
ngang, chay theo 2 phuong song song va vuong
goc di qua 16 xuyén tim cua hinh xuyén. Két qua
cho thay tir thong tap trung manh nhit trong

mach dan tir khi hat tir dugc di xuyén qua tdm
ctia hinh xuyén véi mat do tir thong gap doi so
véi khi hat tir chay qua bé mat. Véi 1y do nay,
viéc nho hat tir truc tiép trén bé mat cam bién véi
cach thuc hién truyén thong sé khong dem lai
hiéu qua do luong cao bang khi cho hat tir chay
xuyén qua cac phan tir cam nhan.
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Hinh 4. Két qua md phong khi cho hat tir tir hoa theo
phuong ngang chay qua mach khuéch dai tir hinh
xuyén: (a) tir thong phan b trén bé mat hinh xuyén
va mat do tir thong tinh trén thé tich xuyén khi hat tir
chay theo phuwong nim ngang (b) va thang dung (c)

Két qua mé phong twong tu ciing dugc thuc
hién vai hat tir dugc tir hoa theo phuong vuong
goc khi cho hat tir chay theo 2 phuong dugc dua
ra trén Hinh 5. Vi hat tir nay khi cho chay theo
phuong thang ding, mat do tir thong dugc ting
1én gap doi khi cho hat tir tr hoa theo phuong
nam ngang. Diéu nay co thé 1y giai do ciu trac
hinh xuyén c6 tinh d6i xung trong khong gian
gidng vai duong sic cua hat tir dugc tao ra khi
hat tir dugc tir hoa theo phwong thing dimg hon
S0 v&i phuong nam ngang. Tuy nhién, trong cac
do dac st dung trong linh vyc y sinh, cac cam
bién théng dung dugc sir dung thudng 1a cac cam
bién c6 di hudng tir mat phang do vay viéc st



dung cac hat tir theo phuong vuong goc la khong
dé dang dé bé tri phép do. Chinh vi vay, viéc sir
dung cau hinh mach dan va khuéch dai hinh
xuyén 1 khong phu hop cho cac tng dung nay.
Do vay, theo cach tiép can nay, chung toi tlep tuc
tién hanh thiét ké va mé phong va t6i wu cau hi—
nh @& phu hop vai hat tir dugc tir hoa trong mat
phang cho cac cam bién tir tng dung trong linh
vuc y-sinh.
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Hinh 5. Két qua md phong khi cho hat tir tir hoa theo
phuong thang ding chay qua mach khuech dai tir hinh
xuyen: (a) mét do tir thong tinh trén the tich xuyen khi
hat tir chay theo phuong nam ngang (a) va thang dung
(b)
2.2. Céu hinh hinh khuyén

Theo phan tich phan bé trong khéng gian cua
duong suc tir do cac hat tir tao ra (Hinh 6), cau
hinh mach dan tir phut hop nhit 1a chay theo hinh
dang ctia duong strc trong khong gian. Vi hat tir
duogc tir hoa trong mat phing thi cau hinh phu
hop nhat s& 1a hinh khuyén véi 2 phan: (i) phan
to cho hat tir di qua va (ii) phan dau nho c6 khe
ho khong khi véi do rong c6 kich thudc vira du
dé dat cam bién. Po rong 15 va kich thudce hat tir
ciing duoc khong ché véi dudng kinh nhu voi
hinh xuyén. Két qua mo phong vdi phan bd véc
to cam ung tir trén bé mat mach khuéch dai hinh
khuyén dugc dua ra trén Hinh 7 trong 2 truong

hop vanh khuyén 1am bang vat liéu khong tir va
khuyén lam bang vat liéu tir mé. Két qua cho
thay rat ro tir thong tai khe hé khong khi (vi tri
s& dat cam bién) trong truong hop vat liéu tir I6n
hon rat nhiéu so véi truong hop vat liéu khong
tir (ttrc 1a khong c¢6 mach dan tir). Uu diém thiét
ké nay 1a toan bo dwong suc tir do hat tir sinh ra
s& duoc din hoan toan tir phia dau to sang phia
khe ho khong khi va cuong do tr truong tai khe
ho nay s& rat 1on do ti 1¢ s6 duong stc trén dién
tich khe ho lon. Pay chinh 1a y tudng cho mach
dan tir va khuéch dai tir thong.

Hinh 6. Phan bé trong khong gian ciia duong stc tir
do céc hat tir tao ra
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Hinh 7. Két qua mé phong khi cho hat tir tir hoa theo
phuong mat phang chay qua mach khuéch dai tir
hinh khuyén

Dé lva chon c4u hinh tdi vu cho thiét ké hinh
khuyén nay, mo phong da dugc thyuc hién véi ban
kinh trong (r) va ban kinh ngoai (R) khac nhau
(Hinh 8a) va ti wu nhat khi mat do tur thong tai
khe khong khi dat dugc 1a lon nhat. Két gqua mod
phong véi ban kinh nho va banh kinh 16n dugc
dua ra trén Hinh 8b va 8c tuong ng cho thay khi
16 cho hat tir di qua cang sat duong bién ctia 2
vién nay thi tir théng duoc tap trung cang manh.
Diéu dang cha y hon nita 1a véi thiét ké hinh
khuyén nay, khi cho hat tir chay xuyén qua 19,
cuong do tur truong tai khe khong khi dugc tang
cuong manh hon 5 1an so véi trudng hop tur
truong khi cho hat tir chay trén bé mat (Hinh 9).



V6i két qua nay, hé thng vi tir ké két hop kénh
dan vi lvu [11] s& cho phép phat hién duoc cac
phan tir tir tinh nhay hon rat nhiéu khi c6 su tich
hop v&i mach dan tir va khuéch dai tir thong nay.
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Hinh 8. Két qua mo phong véi ban kinh trong (r) va
ban kinh ngoai (R) khac nhau
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Hinh 9. K&t qua mo phong Vi hat tir chay trén bé
mat va hat tir chay xuyén qua 16

3. Thiét ké hé vi tir ké tich hop mach dan tir

Trén Hinh 10 1a so do thiét ké tong thé hé
thong vi tir ké tich hop véi mach dan tir va
khuéch dai tir thong hinh khuyén véi 2 phan
trong d6 (g véi phan tiép xuc hat tir (1) va phan
tap trung tu thong co khe khong khi 1a vi tri dat
cam bién tir hinh chir thap (2) c6 kich thudc
tuong tng vaéi kich thude cua khe ho khong khi.
Sau mdi phép do, viéc lam sach hé théng dugc
thuc hién tai vi tri tiép xuc vai hat tir ma khong
gy anh huong dén vi tri dat cam bién & dau con
lai. Chinh vi vay cho phép viéc thuc hién phép
do khong nhitng don gian ma giai quyét duoc
khong chi bai toan kinh té cho phép hé thong co
thé duoc sir dung nhiéu lan ma van cho két qua
chinh x4c, d6 lip cao ma hon thé nita, nho sy co
mat caa mach dan tir ndy, cudong do tir truong
dugc tang cuong va do d6 do nhay do phan giai
cia cam bién s& vuot troi hon nhiéu so véi
phuong phap do truyén théng khi cho phan tir tir
tinh tiép xtc truc tiép tai bé mat cam bién nhu da
dé cap o trén.
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Hinh 10. So o thiét ké tong the h¢ vi tir ké tich hop
v6i mach dan tir va khuéch dai tir théng hinh khuyén



4. Két luan

Thong qua nghién ctiu tong quan ciing nhu
mé phong tinh toan, tim ra dugc cac cdu hinh
mach tir t6i wu co tinh nang khuéch dai va tap
trung tir tinh cia cac phan t sinh hoc. Véi giai
phap nay, viéc tich hop h¢ thdng vi kénh véi vi
cam bién va mach dan tir hinh khuyén nay c6 thé
ché tao dugc hé théng vi tir ké véi do nhay, do
phan giai cao, str dung dwoc nhiéu lan nhung van
dam bao d6 6n dinh va 1ap lai tot cho cac ing
dung trong y-sinh hoc cho cac bg kit xét nghiém
nhanh cac phan tir sinh hoc ¢6 tir tinh hogc duoc
lai hoa vai cac hat tir tinh. Cac nghién clru nay
dang duoc tiép tuc trién khai nghién ctau theo
huéng ché tao thir nghiém trong phong thi
nghiém va thir nghiém phat hién nhanh dén tung
dung san pham trong thir nghiém, do dac, xét
nghiém nhanh cic thong tin lién quan dén
Hemoglobin va céc tng dung khac lién quan nhu
bénh sét rét va phat hién mot sé chang vi
khuan/vi-rat khac.
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