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2 | Einleitung und Motivation

1 Einleitung und Motivation

Die dieser Arbeit zugrunde liegende Lab on a chip-Technologie beinhaltet die Integration kom-
plexer Laborfunktionen auf einen Mikrofluidikchip, der z.B. mit einem Netzwerk aus Mikroka-
nalen, Elektroden und Sensoren bestlickt ist [1-3]. Da diese im Mikro- bis Nanometerbereich
skaliert sind, werden die Analysezeiten im Vergleich zu herkémmlichen Methoden drastisch
verringert. AuBerdem bendtigt eine Mikrofluidikchip-Analyse sehr wenig Probenmaterial, was
das Verfahren an sich sehr sparsam macht [4; 5]. Da viele Substanzen (iber einen hohen Preis
verfiigen und/oder nur in geringen Mengen verfligbar sind, ist die Lab on a chip Technologie
z.B. besonders fir schnelle, kosten- und probeneffiziente pharmazeutische und diagnostische
Anwendungen von Belang.

In der vorliegenden Arbeit wird ein dreidimensional asymmetrisches Flussprofil in einem Mik-
rofluidikkanal erzeugt. Die Grundlage ist das Verhalten von chiralen Teilchen in einem solchen
Fluss. Chirale Molekiile haben die gleiche Summenformel, deren Substituenten haben jedoch
an einem zentralen Kohlenstoffatom eine gespiegelte raumliche Anordnung. Solche Molekdle
werden Stereocisomere genannt und sind zentraler Gesichtspunkt der sogenannten Stereo-
chemie, eines der wichtigsten Teilgebiete der organischen Chemie [6]. Chirale Molekiile lassen
sich nur durch Spiegelung in das jeweilige andere Isomer umformen [7]. Ein alltagliches,
verstandliches Beispiel ist durch die eigenen Hande gegeben. Diese lassen sich ebenfalls weder
durch Rotation noch durch Translation ineinander Uberfihren. Ist das Molekil an allen
zentralen Kohlenstoffatomen gespiegelt wird es Enantiomer genannt. Die Trennung von Enan-
tiomeren z.B. in der Pharmaindustrie ist heutzutage oftmals unerlasslich [7]. Bei der chemi-
schen Synthese von Arzneistoffen entstehen Enantiomere oft im Verhaltnis 1:1. Diese Gemi-
sche werden Racemate genannt [6]. Im Jahre 1982 lag die Haufigkeit der als Racemate vorlie-
genden, chiralen synthetischen Arzneistoffe bei 94% [8]. Auch wenn Enantiomere mit Aus-
nahme ihrer optischen Aktivitat" gleiche physikalische und chemische Eigenschaften besitzen,
kénnen sie dennoch vollig unterschiedliche biochemische Wirkungen zeigen. Ein bekanntes
Beispiel ist der Wirkstoff Thalidomid, welcher 1957 von der Firma Griinenthal GmbH unter der
Marke Contergan® auf den Markt gebracht wurde. R-Thalidomid hat eine sedative, den Schlaf
fordernde Wirkung und hilft gegen morgendliche Schwangerschaftsiibelkeit. S-Thalidomid
hingegen fihrt zu Nervenreizungen an Handen und Fiiken (so genannte Polyneuritis). AulRer-
dem hat es eine teratogene Wirkung, was zu Fehlbildungen bei Neugeborenen fihrt [10; 11].
In der heutigen Zeit werden industriell synthetisierte Racemate deshalb nach Méglichkeit ge-
nauestens getrennt.

In der Industrie werden chirale Gemische meist durch verschiedene Chromatografietechniken

aufgereinigt. Es kommen z.B. Gaschromatografie [12] und Diinnschichtchromatografie [13]

! Wird linear polarisiertes Licht durch eine chirale Substanz geleitet, wird dessen Polarisationsebene gedreht. Diese
Eigenschaft wird optische Aktivitat genannt. Dabei wird es von einem Enantiomer nach links gedreht, wahrend
hingegen das gespiegelte Molekil die Ebene um den gleichen Wert nach rechts dreht [9].
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zum Einsatz. Dabei muss jedoch fir jedes Enantiomerenpaar ein passender Selektor gesucht
werden, der ein Enantiomer entweder bindet (direkte Separation) oder chemisch verdandert
(indirekte Separation). Dies kann besonders in der Grundlagenforschung zeit- und kostenin-
tensiv sein. In der Literatur werden bereits einige alternative chirale Trennmethoden ohne
jegliche chemische Zusatze und Selektorreagenzien behandelt [12; 14-17]. Makino et al. trenn-
ten in einem makroskopischen System makroskopische chirale Partikel aus Gummi im Scher-
fluss zweier gegeneinander rotierender Scheiben [16]. Eine theoretische Arbeit gibt es z.B. von
Kostur et al., die ortliche variable Vortizitaten und Brown’sche Bewegung zur Trennung nutzen
[15]. Ein anderer Ansatz wurde von Speer, Reimann und Eichhorn beschrieben. Demnach kon-
nen kleine Molekiile, die sich ausschlieflich in ihrer Chiralitdt unterscheiden, in einem periodi-
schen gekippten Potential selektiert werden [17].

Eichhorn entwickelte ein weiteres alternatives Trennkonzept von Enantiomeren. Es besagt,
dass Enantiomere in einem geradlinigen Mikrofluidikkanal mittels asymmetrischer Flussprofile
separiert werden kdonnen [18; 19]. Es bildet die Grundlage fir die in dieser Arbeit angestellten
Uberlegungen und durchgefiihrten Versuche. Bogunovic verifizierte Eichhorns theoretisches
Trennkonzept, in dem er eine chirale Trennung von L-férmigen Mikropartikeln in einem zwei-
dimensionalen Kanal mit asymmetrischem Flussprofil vollzog [20]. Dieses wurde durch eine
Strukturierung an einer Seitenwand und unter Verwendung von hydrodynamischem Fluss rea-
lisiert.

Ziel der vorliegenden Bachelorarbeit ist es, Eichhorns Konzept auf drei Dimensionen auszuwei-
ten und dazu ein dreidimensional asymmetrisches Flussprofil in einem Mikrofluidikkanal zu
erzeugen. Fir eine Asymmetrie in der Ebene des Kanals ist die Strukturierung einer Seiten-
wand verantwortlich. Damit das Flussprofil ebenfalls iber die Hohe des Kanals hinweg asym-
metrisch wird, missen der Kanalboden und die Kanaldecke unterschiedliche chemische oder
strukturelle Oberflacheneigenschaften besitzen. Da mittels des verwendeten Verfahrens zu
Herstellung der Kanale nur die Seitenwédnde strukturiert werden kénnen und nicht deren De-
cke oder Boden, missen die verschiedenen Oberflacheneigenschaften durch chemische Modi-
fikationen erreicht werden. Deswegen muss ein Mikrofluidikchip entworfen werden, der ver-
schiedene Oberflaichenbehandlungen der Kanalwande erméglicht (Abschnitt 3.3, 4.2). Mittels
einer Uberlagerung von hydrodynamischem (HDF) und elektroosmotischem Fluss (EOF) und
einer Strukturierung an einer Seitenwand kann das von Eichhorn geforderte Flussprofil [18; 19]
auf drei Dimensionen ausgeweitet werden. Zunachst wird der Einfluss der strukturierten Sei-
tenwand auf das hydrodynamische Flussprofil untersucht (Abschnitt 4.3). AnschlieRend wer-
den HDF und EOF Uberlagert. Die Betrachtung des Flusses innerhalb des Kanals findet jedoch
vorab auf zweidimensionaler Ebene statt, um die Uberlagerung so zu optimieren, dass sich das
Flussprofil mit dem aus Eichhorns Uberlegungen deckt (Abschnitt 4.4). Zuletzt werden HDF
und EOF dreidimensional Uberlagert (Abschnitt 4.5) und das zugehorige Flussprofil aufge-

nommen
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2 Theoretische Grundlagen

Dieses Kapitel behandelt die fiir diese Arbeit wichtigen physikalischen Eigenschaften und Me-
chanismen der Hydrodynamik (Abschnitt 2.1) [9; 21-30] und Elektrokinetik (Abschnitt 2.2) [1;
31-44] in Mikrofluidiksystemen. Bei der Miniaturisierung von Kanalsystemen sind sehr kleine
Reynoldszahlen und grofRe Oberflachen- zu Volumenverhaltnisse charakteristisch. Infolgedes-
sen werden Volumenkrafte mit kleiner werdenden Volumina nahezu bedeutungslos, stattdes-
sen werden die physikalischen Eigenschaften immer starker durch Oberflachenkrafte beein-
flusst [22; 32]. Deshalb miissen bei der Betrachtung von Mikrofluidikkanalen alternative Kon-
zepte zur Hand genommen werden, welche in den folgenden Abschnitten erlautert werden.

AulRerdem wird das von Eichhorn entwickelte Trennkonzept von Enantiomeren ohne jegliche
chemische Zusatze und Selektorreagenzien vorgestellt [18; 19]. Es bildet die Grundlage fir die

in dieser Arbeit angestellten Uberlegungen und durchgefiihrten Experimente.

Um die kleinsten Flissigkeitsmengen in einem Mikrofluidiksystem handhaben zu kénnen,
muss ein grundlegendes Verstandnis der Hydrodynamik gewahrleistet sein. Deshalb wird in
diesem Abschnitt ein Augenmerk auf die entscheidenden Bewegungsgleichungen der Hydro-

dynamik und ihre Interpretation auf die Mikrofluidik gelegt.

Die Euler’sche Gleichung ist eine der Grundgleichungen der Hydrodynamik. Sie beschreibt das
Geschwindigkeitsfeld eines idealen Fluids als Funktion von Ort und Zeit. Dabei werden Prozes-
se der Energiedissipation, wie innere Reibung (Viskositat) und Warmeaustausch zwischen ver-
schiedenen Fllssigkeitsteilchen, vernachlassigt. AuRerdem wird die Fliissigkeit als inkompres-
sibel angenommen, was bedeutet, dass die Dichte im gesamten Volumen gleich bleibt [9; 24].

Betrachtet wird ein gewisses, infinitesimal kleines Volumen dV in einem strémenden Fluid der
Dichte p. Die Kraft p, die auf dieses Flussigkeitsvolumen wirkt, wird durch den Gaul3’schen

Integralsatz definiert:
F=—- dfp=—- ,dV Vp (1)

Dabei bezeichnet df das Flachenelement der Oberflaiche des Flissigkeitsvolumens. Analog
zum zweiten Newton’schen Axiom wird die Kraft pro Volumenelement der Flussigkeit Vp be-

schrieben durch:

—W=p% (2)
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Die Anderung dv der Geschwindigkeit in einem Zeitintervall dt eines sich im Raum bewegen-
den Volumenelementes wird aus zwei Komponenten zusammengesetzt. Die erste gibt die
Geschwindigkeitsanderung wahrend eines Zeitintervalls dt in einem beliebigen, festen Raum-
punkt an. Da ein Teilchen in der Zeit dt die Strecke dr zuriicklegt, wird zusatzlich die Differenz

der Geschwindigkeiten zweier um dr entfernter Punkte betrachtet.

dv_ v dry _
e 6t+ dtV _6t+ vV v (3)

Demnach ergibt sich die sogenannte Eulergleichung zu [24]:
v _
E-I_ vV v = =Vp+F,y (4)

F,,. gibt dabei die Summe aller externen Krafte an, wie z.B. die Kraft im Schwerefeld der Erde.

In der Mikrofluidik existieren keine idealen, viskositatslosen Fluide. Um druckgetriebene Stro-
mungen in Mikrofluidikkandlen beschreiben zu kdnnen, ist das Verhalten von viskosen Fliissig-
keiten an Grenzflachen wichtig.

Die Viskositat ist ein Mal} fiir die Weitergabe von Scherkraften [22]. Betrachtet wird eine Flis-
sigkeit zwischen zwei parallel angeordneten Platten, von denen sich eine mit der Geschwindig-
keit v, fortbewegt. Die FlUssigkeit an der Grenzflache zu einer Platte bewegt sich aufgrund von
Reibungskraften genauso schnell wie die Platte selbst. Es bildet sich folglich, wie in Abbildung

2.1 dargestellt, ein Geschwindigkeitsgradient zwischen den beiden Platten aus.

z U=t — =
5 : — e =

; .

—— )]

I e

I — -
0 - -

v =0 T

Dieser Geschwindigkeitsgradient verursacht Scherkrafte innerhalb der Flissigkeit. Die viskose

Schubspannung ist definiert durch
d
oy=n. (5)

Der Proportionalitatsfaktor n zwischen der viskosen Schubspannung o, und dem Geschwindig-

keitsgradienten wird als dynamische Viskositadt bezeichnet [25].
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Bei der Betrachtung einer viskosen Flissigkeit kdnnen Energieverluste, z.B. durch innere Rei-
bung, nicht mehr vernachlassigt werden. Daher muss die Euler’sche Gleichung fiir die Betrach-
tung nichtidealer Fluide mit zusatzlichen Krafttermen erweitert werden [24]. Sie bericksichti-
gen Krafte, die aufgrund von innerer Reibung und Kompression entstehen. Die Bewegungsglei-

chung viskoser Fluide lautet
v n
p oot vV v = -Vp+ nlAv+ V+3 V (Vv) (6)

und wird Navier-Stokes-Gleichung genannt [24]. Die sogenannte zweite Viskositdt y, auch
Dehn- oder Volumenviskositat genannt, ist nur bei Volumenanderungen des Fluids und dem-
zufolge bei kompressiblen Flissigkeiten von Bedeutung [21].

Wird die Flussigkeit als inkompressibel angenommen, ist Vv = 0 und es entféllt der letzte
Term. Die zweite Viskositat spielt demnach fir die Bewegung des Fluids keine Rolle mehr. Die
Navier-Stokes-Gleichung vereinfacht sich zu

p L+ vV v =-Vp+nlv. (7)

Randbedingungen fiir die Losung der Navier-Stokes-Gleichung

Um eine Losung der Navier-Stokes-Gleichung z.B. fiir einen Kanalquerschnitt bestimmen zu
konnen, missen einige Randbedingungen definiert werden. Diese miissen an den die Flissig-
keit begrenzenden Wanden erfiillt sein, was bei der Betrachtung einer flieBenden Stromung in
einem Kanal durch die Kanalwande charakterisiert wird.

Hierbei gilt, dass die Geschwindigkeitskomponente senkrecht zur Oberflache Null ist, da die

Flssigkeit eine impermeable Wand nicht durchdringen kann.
nv=20 (8)

Aufgrund viskoser Krafte bildet sich ein Geschwindigkeitsgradient aus, welcher in Abbildung
2.2 links zu sehen ist. Die Flussigkeit an der Grenzflache zu einer Wand bewegt sich genauso
schnell wie die Wand selbst (No-Slip-Randbedingung). Wird eine bewegte Oberflache betrach-
tet, muss nv gleich der entsprechenden Geschwindigkeitskomponente der Flache sein [24]. Es
gibt jedoch auch Fille, in denen die Tangentialgeschwindigkeit der Flissigkeit nicht gleich der
Geschwindigkeit der Oberflache ist. Dieser Fall eines sogenannten partiellen Slips ist in Abbil-
dung 2.2 mittig dargestellt. Dabei lasst sich die Maxwell-Navier-Slipldnge A als fiktiver Abstand
hinter der Oberflache definieren, an dem die No-Slip-Randbedingung erfiillt ware [30].
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Die Wahl der Randbedingungen ist besonders in der Mikrofluidik schwierig. Aufgrund der gro-
Ren Oberflachen- zu Volumenverhaltnisse riicken Oberflacheneffekte, wie z.B. die Benetzung,
Ladung oder Unebenheiten einer Oberflache besonders in den Vordergrund [30].
Eigenschaften wie die Hydrophilie bzw. Hydrophobie einer Kanalwand wirken sich z.B. auch
auf die Sliplange aus. Sind die Wande des Kanals hydrophob, sind gréBere Sliplangen zu be-
obachten, wohingegen bei hydrophilen Oberflachen in der Regel kein Slip vorhanden ist. Bei
ihnen gilt die no-slip-Randbedingung [31].

Die Hydrophilie der Kanaloberflache kann durch eine Behandlung in der Sauerstoffplasmaan-
lage erreicht werden [45]. Dies rechtfertigt die flir die durchgefiihrten Simulationen in der

Arbeit getroffene Annahme der no-slip-Randbedingung.

Reynoldszahl und laminare Stromungen

Die Reynoldszahl ist eine dimensionslose Zahl und charakterisiert Fluidstrémungen in Bezug
auf ihre Laminaritat bzw. Turbulenz. Sie beschreibt das Verhéltnis von Tragheitskraften zu
viskosen Kraften und ist wie folgt definiert [9; 28; 36]:

_ pVTE
Re = ; (9)

Sie gilt fiir Stromungen durch eine Kapillare mit dem Radius r,. Um die Reynoldszahl in Mikro-
kanadlen bestimmen zu kénnen, muss der Radius durch den sogenannten hydraulischen Para-
meter Dy ersetzt werden, welcher durch den Umfang Uy und die Querschnittsflache Ay be-
schrieben wird [36].

4 Ay

D, =
H UH

(10)

Werden Uy und Ay durch die Breite b und die Hohe h des Kanals ausgedriickt, ergibt sich fir
die Reynoldszahl:

_2pvbh

n(b+h) (11)

Flr Reynoldszahlen grofRer als etwa 2000 zeigt die Stromung ein turbulentes Verhalten. Fir

Re < 2000 ist die Stromung laminar und es gilt das Hagen-Poiseuille-Gesetz, welches im fol-
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genden Verlauf dieses Abschnittes fiir rechteckige Kanalquerschnitte erlautert werden soll
[25].

Die verwendeten Kanéle haben eine Hohe von h =10 um und eine mittlere Kanalbreite von
b =45 um. Wird der Kanal mit Wasser (p =9,88-10*X%, n =1-1073 &) befiillt und eine
mittlere FlieBgeschwindigkeit von v = 4552 angenommen, hat die Reynoldszahl einen Wert
von Re = 7,27 - 1076, Die Strdmungen in den Kanilen sind folglich stets laminar und die visko-

sen Krafte dominieren deutlich gegenliber den Tragheitskraften.

Druckeffekte in Mikrokandlen und das Hagen-Poiseuille’sche Flussprofil
Sind zwei unterschiedlich hoch gefiillte Flissigkeitsreservoire mit einem Kanal verbunden,

herrscht folgender Druckunterschied Ap zwischen den Reservoiren:
Ap = p g Ah (12)

Hierbei ist g die Erdbeschleunigung und Ah der Unterschied in der Flllhohe der beiden Reser-
voire [25]. Dieser Druckunterschied kann z.B. auch durch eine Pumpe erzeugt werden. Ein
weiterer Druckeffekt in Mikrokanalen wird durch die Oberflachenspannung o der Flissigkeit
hervorgerufen. Sie ist daflir verantwortlich, dass die Oberflache der Flissigkeit innerhalb des

Reservoirs gekrimmt wird. Dadurch entsteht ein zusatzlicher Innendruck [25]:

20

Ap = (13)

,
Dabei steht r fir den Radius der gekrimmten Oberflache. Die beschriebenen Effekte erzeugen
einen Druckgradienten in dem Mikrofluidikkanal, welcher seinerseits einen hydrodynamischen
Fluss bewirkt. Um ihn beschreiben zu kdnnen, muss die Navier-Stokes-Gleichung gelost wer-
den. Die im Versuch verwendeten Kanale haben die Lange L und einen rechteckigen Quer-

schnitt (dargestellt in Abbildung 2.3).

z A
h
Y
L. L.,
—EU. 0 ju-

Wird die zeitliche Abhadngigkeit der Bewegung nicht betrachtet, vereinfacht sich die Navier-
Stokes-Gleichung zu [22]:

2

02 d A
ﬁ-l-ﬁ vx y,z = —n—i (14)
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Der Definitionsbereich lautet:
1 1
—sw<y<sw bzw. 0<z<h

Es gilt die No-Slip-Randbedingung (v, (v, z) = 0) fiur alle Rénder:
y:izi, z=0 und z=h

w

Als Losung der Navier-Stokes-Gleichung ergibt sich das Gesetz von Hagen-Poiseuille speziell fur
eckige Kanale zu [22]:

4 h? Ap 1 COSh% nmwz
Ve VZ =5 2 l-— =i~ S (15)
n=1 cos TEW

Aus dieser Gleichung kann man entnehmen, dass das Geschwindigkeitsprofil Gber die Kanal-
héhe h hinweg eine parabelférmige Gestalt aufweist (Abbildung 2.4). In der Kanalmitte wird
die Geschwindigkeit maximal. Nach auRen hin wird sie stetig kleiner bis sie an den Kanalwan-
den, vorgegeben durch die No-Slip-Randbedingung den Wert Null erreicht. AuBerdem ist die
Geschwindigkeit der Flissigkeit linear abhangig von dem angelegten Druck Ap in dem Kanal
und antiproportional zur Kanallange L und der Viskositat n der Flissigkeit.

A
Wl

]

¥
¢

l

p(0) = py+Ap

-
Il
Hﬂ:
b
m
=

0

L
I'.

a
0 L

Wird kein eckiger, sondern ein kreisférmiger Kanalquerschnitt betrachtet, vereinfacht sich das
Hagen-Poiseuille’sches Gesetz zu

dvV _ mlp _4
i sl 'k (16)

Es besagt, dass die Flussigkeitsmenge, die pro Sekunde durch den Kanal fliel3t, proportional zur
vierten Potenz des Radius der Kapillare ry ist [24].
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2.2 Elektrohydrodynamik in Mikrofluidikkandlen

Elektrohydrodynamik beschreibt die Bewegung von Fliissigkeiten oder Teilchen gekoppelt an
ein elektrisches Feld und ist neben rein hydrodynamisch getriebenen Systemen ein weiteres
wichtiges Transportkonzept in der lab-on-a-Chip Technologie [28]. Der fiir diese Arbeit rele-
vante Transportmechanismus in der Elektrokinetik ist der eletroosmotische Fluss (Abschnitt
2.2.2). Da in den Experimenten jedoch auch geladene Teilchen verwendet werden, muss zu-
satzlich eine Betrachtung ihrer elektrophoretischen Eigenschaft erfolgen (Abschnitt 2.2.3). In
Abschnitt 2.2.4 wird schlieBlich auf die Uberlagerung der beiden Transportmechanismen ein-
gegangen. Vorher wird jedoch auf die Eigenschaft einer Oberflache eingegangen, die in Kon-

takt mit einer wassrigen Losung eine elektrische Doppelschicht ausbildet (Abschnitt 2.2.1).

2.2.1 Elektrische Doppelschicht

Unter Kontakt mit einem polaren Medium, dessen pH-Wert Uiber 2 liegt, weisen die meisten
Subtanzen eine Oberflachenladung auf [27]. Mikrofluidikkandle bestehen haufig aus Polydime-
thylsiloxan (PDMS), welches aus langen quervernetzten Polymeren zusammengesetzt ist.
Durch eine Behandlung mit Sauerstoffplasma werden Methylgruppen an der PDMS-
Oberflache durch Silanolgruppen (Si-OH) substituiert (vgl. Abbildung 2.5).

HaC o 8

PDMS Sauerstoff-

plasma

Abbildung 2.5: Oberflichenbehandlung von Polydimethylsiloxan. Mittels Sauerstoffplasma werden
an der Oberflaiche des PDMS Methyl- durch Silanol-Gruppen substituiert. Durch
Deprotonierung der Silanol-Gruppen tragen die Sauerstoffatome eine negative La-
dung. [46]
Wird ein plasmaoxidierter PDMS-Chip mit einem polarem Medium befiillt, findet eine Depro-

tonierung der Silanolgruppen (Si-OH) statt und die Kanaloberflache ist negativ geladen [46].
SiOH 2 Si0” +H* (17)

Die Folge ist eine unregelmaBige lonenverteilung innerhalb der Flissigkeit, wodurch sich eine

sogenannte elektrische Doppelschicht nahe den Kanalwanden ausbildet (Abbildung 2.6a). Po-

sitive lonen aus der umgebenden Flissigkeit lagern sich aufgrund von Coulomb-

Wechselwirkung an die negativ geladene Kanaloberflache an. Sie bilden zusammen eine starre

Schicht aus, welche auch Sternschicht genannt wird. In Abbildung 2.6b ist der Potentialverlauf
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innerhalb der elektrischen Doppelschicht dargestellt. In der Sternschicht nimmt das Potential
linear mit dem Abstand r zur Kanalwand ab. Das sogenannte Zeta-Potential { beschreibt den
Potentialwert an der Grenze zwischen der Stern- und der sogenannten Debyeschicht und kann
unter anderem durch den pH-Wert beeinflusst werden [39; 44].

Die Debyeschicht, auch diffuse Schicht genannt, grenzt direkt an die Sternschicht. In ihr wer-
den die positiven lonen der Losung von dem Wechselspiel zwischen elektrostatischer Anzie-
hung und thermischer Diffusion beeinflusst. Im Gegensatz zum linear abfallenden Potential

der Sternschicht ergibt sich in der diffusen Schicht ein exponentieller Potential-Abfall [28].

dr =¢ e (18)

Mit groRerer Entfernung zur Kanalwand strebt das Potential gegen null. Die Lésung wird fern
der Oberflache als neutral betrachtet [22]. Die charakteristische Schichtdicke der diffusen

Schicht bezeichnet man als Debyelénge. Sie wird bestimmt durch den Abstand, an dem der
1 |
Wert des Potentials innerhalb der Debyeschicht auf das * , - fe " ache abgefallen ist (vgl. Ab-

bildung 2.1) [22; 36]:

RT
= SET (19)

Sie ist abhdngig von der Dielektrizitatskonstanten g, der idealen Gaskonstanten R, der Umge-
bungstemperatur T, der Faraday-Konstanten F und der lonenstdrke der Losung /. In einem mit
einer wasserigen Losung gefiillten Kanal gilt bei Raumtemperatur flir die Debyelange [27]:

9.61-107°

}\D: 7

(20)
Die lonenstarke I berechnet sich mittels der Valenz z und der Konzentration ¢ der Losung:

1
I=- ¢ z? (21)
geladene Oberflache

Grenzschicht

Potential, ¢
B

0]
@
O]
®©

\ M\ diffuse Schicht 0 T Abstand zur
a) Sternschicht b) & Ap Oberflache

Abbildung 2.6: a) Aufbau der elektrischen Doppelschicht an einer negativ geladenen Oberflache mit
Stern- und diffuser Schicht.
b) In der Sternschicht nimmt das Potential linear mit dem Abstand zur Oberflache ab.
Innerhalb der diffusen Schicht ergibt sich ein exponentieller Potential-Abfall. Aus [27].
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2.2.2 Elektroosmotischer Fluss

Allgemein wird der elektroosmotische Fluss (EOF) beschrieben als die Bewegung einer Flissig-
keit relativ zu einer stationdren geladenen Oberflache [27] unter Anlegen eines elektrischen
Feldes.

Wird ein Mikrofluidikkanal der Breite h mit einer Losung befiillt und ein elektrisches Feld E an
den Kanal angelegt, werden die mobilen lonen in der Debyeschicht entsprechend ihrer Ladung
zur Kathode bzw. Anode getrieben. Dabei bewegt sich aufgrund viskoser Krafte die gesamte
Flissigkeit mit. Im Gegensatz zu druckgetriebenen Stromungen ergibt sich beim elektroosmo-
tischen Fluss ein stempelférmiges Flussprofil (vgl. Abbildung 2.7). Die FlUssigkeit bewegt sich

Uber die gesamte Kanalbreite hinweg mit der gleichen Geschwindigkeit voran.

Abbildung 2.7: Darstellung des elektroosmotischen Flussprofils unter Anlegen einer elektrischen
Spannung an den Kanal. Direkt an der Kanalwand ist die Fliissigkeit in Ruhe (No-Slip
Randbedingung. Uber die gesamte Kanalbreite betrachtet, flieRt sie mit einer kon-
stanten Geschwindigkeit durch den Kanal [44].

Die Flussigkeit in einem Mikrofluidikkanal bewegt sich bei dem elektroosmotischen Fluss mit
einer Geschwindigkeit von:

r

vz = {(—P(2) %: 1—¢ 1 £

n

(22)

Dabei wird angenommen, dass die Geschwindigkeit der Lésung direkt an der Kanalwand
v(+h) = 0 ist (No-Slip-Randbedingung) [22].

Wird auBerdem davon ausgegangen, dass die Debyeldnge A, sehr klein gegeniiber dem Kanal-
durchschnitt h ist (A, beschreibt einen Bereich von wenigen Nanometern), kann die Exponen-
tialfunktion in Gleichung 22 vernachlassigt werden. Die elektroosmotische Geschwindigkeit
vereinfacht sich zu [27]:

e(E

n

VEo = Ugg E=—- (Helmholtz-Smoluchowski-Gleichung)  (23)

Dabei ist die elektroosmotische Mobilitit pgo = ‘%" eine systemcharakteristische GroRe und n

die Viskositat der Fliissigkeit.

Das Zeta-Potential kann auch geschrieben werden als

w/lp

(= , (24)

&

wobei w die Ladungsdichte an der Wandoberflache ist [41].
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Es stellt sich die Frage, inwiefern die elektroosmotische Mobilitat einer Flissigkeit beeinflusst
werden kann. Aus Gleichung 20 ist ersichtlich, dass je kleiner die lonenstarke der Flissigkeit
ist, desto groRer ist die Debyeldnge an der Kanaloberflache. Nach Gleichung 24 ist das Zetapo-
tential proportional zur Debyeldange. Demnach impliziert eine VergroRerung der Debyeldnge
zugleich die VergrofRerung des Zetapotentials. Dies wiederum hat die VergrofRerung der elekt-
roosmotischen Mobilitat zur Folge (Gleichung 23). [35; 42].

Um die elektroosmotische Mobilitdt der Flissigkeit in einem Mikrofluidikkanal zu erhohen,
mussen infolgedessen die lonenstake (Gleichungen 20/24) bzw. die Viskositat der Flissigkeit
(Gleichung 23) erniedrigt werden.

Nach Schoch et. al ergibt sich die maximale elektroosmotische Mobilitat bei einer Debyeldnge

von einem Viertel der gesamten Kanalbreite: A, h ~1 4 (dargestellt in Abbildung 2.8).

hohe lonenstarke

positive Oberflachenladung

-~
w

niedrige lonenstarke

groRe Debyeschicht

Abbildung 2.8: Einfluss der lonenstdrke der Fliissigkeit in einem Kanal auf die Debyeldnge in der
elektrischen Doppelschicht. Je kleiner die lonenstdrke ist, desto gréBer ist die
Debyeldnge. Aus [42].

2.2.3 Elektrophorese

Die Elektrophorese wird definiert als die Bewegung einer geladenen Oberflache relativ zu ei-
ner stationdren Flissigkeit unter Anlegung eines elektrischen Feldes [27,38]. Im Gegensatz
zum elektroosmotischen Fluss bewegt sich nicht die Fliissigkeit. Bei der Elektrophorese wer-
den geladene Teilchen in einer Flissigkeit unter Anlegung eines elektrischen Feldes beschleu-
nigt. Auf ein spharisches Teilchen mit der Ladung ze wirkt unter Anlegung eines elektrischen

Feldes E eine elektrische Kraft

F, = zeE. (25)
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Ilhr entgegen wirkt die sogenannte Stokes Reibung. Ein spharisches Teilchen mit der mittleren

Geschwindigkeit v erfahrt in einer viskosen Stromung die Kraft [28; 38]
Fstokes = Bv=—6bnrv, (26)

wobei B der Proportionalitatsfaktor fir eine Kugel mit Radius r in einem Medium mit der Vis-
kositadt n ist. Liegen die beiden Krifte im Gleichgewicht (vgl. Abbildung 2.9), ergibt sich die

elektrophoretische Geschwindigkeit der Partikel zu

zeE __
Vep = 6mnr ‘uEPE
E
~ —Si . Aus [28]. (27)

Dabei ist { das Zeta-Potential der Teilchen.

)

stokes

= —67nr v i F,=ZeE

-

Legt man an einen Mikrofluidikkanal, in dem sich eine Lésung mit geladenen Teilchen befindet,
eine elektrische Spannung an, treten sowohl Eletroosmose (EO) als auch Elektrophorese (EP)
auf. Aus der Uberlagerung der beiden Bewegungen ergibt sich die effektive Mobilitat der Teil-

chens zu:
Hepr = Kgp T Hgo- (28)

Werden nach Formel 23 und 27 die Werte flr pg und o eingesetzt, berechnet sich die effek-

tive Mobilitdt des Teilchens nach

_ £(E_ e(E
Hepr = " mat (29)

Bis auf die verschiedenen Zetapotentiale { und { sind die Terme fiir die elektrophoretische
und elektroosmotische Mobilitat strukturgleich. Besitzen die Kanalwande und die Teilchen das
gleiche Ladungsvorzeichen, sind Elektroosmose und Elektrophorese entgegen gerichtet (vgl.
Abbildung 2.10). Bestehen der Kanal und die Teilchen aus dem gleichen Material, sind auch
ihre Zetapotentiale identisch. Dementsprechend heben sich die jeweiligen Mobilitdten gegen-
seitig auf, so dass die resultierende Mobilitat .= 0 ist. Die Flissigkeit bewegt sich auch unter

Anlegung eines elektrischen Feldes nicht [47].
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Abbildung 2.10: Gegeniiberstellung der Elektrophorese mit der Elektroosmose. Dabei sind sowohl Ka-
nalwand als auch Kiigelchen positiv geladen. Bei dem elektroosmotischen Fluss wer-
den die negativen lonen in der Flissigkeit aus der diffusen Schicht zur Kathode hin
beschleunigt. Bei der Elektrophorese wandern die positiv geladenen Partikel jedoch
zur Anode. Die Bewegungen sind entgegen gerichtet [48].

2.3 Neues chirales Trennkonzept nach Eichhorn

Die Grundlage fiir die in dieser Arbeit angestellten Uberlegungen und durchgefiihrten Versu-
che bietet das chirale Trennkonzept nach Eichhorn. Im Gegensatz zu den in der Industrie hau-
fig verwendeten Chromatografietechniken fiir die chirale Trennung, entwickelte Eichhorn ein
neuartiges Konzept zur Trennung chiraler Molekile in Mikrofluidikkanalen ohne jegliche che-
mische Zusatze und Selektorreagenzien [18, 19]. Es beruht auf der Tatsache, dass sich chirale
Objekte in asymmetrischen Umgebungen spiegelbildlich zueinander verhalten und ist dem-
nach prinzipiell auf alle Racemat-Gemische anwendbar.

Nach Eichhorn trennt sich ein Enantiomerenpaar in einem geradlinigen Mikrofluidikkanal mit
asymmetrischem Flussprofil in verschiedene Richtungen auf [19]. Dieser Effekt kann mit dem
Curie’schen Prinzip erklart werden, nach welchem die Symmetrieeigenschaften einer Ursache
in der Wirkung erhalten bleibt. Ein asymmetrischer Effekt setzt demnach immer eine asym-
metrische Ursache voraus [49]. Abbildung 2.11 zeigt ein solches, von Eichhorn entwickeltes
Flussprofil. Dies setzt sich aus zwei Komponenten zusammen. Hydrodynamischer Fluss mit
dem typischen parabelformigen Flussprofil wird tGberlagert mit elektroosmotischen Fluss, bei

dem die Geschwindigkeit linear Gber die Kanalbreite hinweg zunimmt.

E Ap

Abbildung 2.11: Theoretisches Flussprofil zur Trennung von chiralen Molekiilen. Das asymmetrische
Flussprofil ergibt sich aus der Uberlagerung von hydrodynamischen und asymmetri-
schen elektroosmotischen Fluss. Aus [19].
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Experimentell wurde Eichhorns Trennkonzept bereits im Zweidimensionalen von Bogunovic
[20] und Lorenz [50] realisiert. Sie zeigten, dass chirale Partikel in einem Fluss durch einen
zweidimensionalen Kanal in verschiedene Richtungen abgelenkt werden. Dabei wurden Parti-
kel in Form eines ,L“ verwendet, die in einem hinreichend flachen Kanal weder um ihre Langs-
noch um die Querachse, sondern nur in der Ebene rotieren konnten. Sie behielten ihre Chirali-
tat fortwahrend Uber die gesamte Kanalldnge. Das asymmetrische Flussprofil wurde durch
eine dreieckige Strukturierung einer Seitenwand realisiert. Jedoch wurde nur hydrodynami-
scher Fluss betrachtet, so dass sich nicht das von Eichhorn geforderte Flussprofil ergab, son-
dern nur ein Symmetriebruch herbeigefiihrt wurde. In Abbildung 2.12a ist die Auftrennung der
chiralen Partikel zu erkennen. Die L-Partikel (blaue Kurve) wurden wahrend ihres Flusses durch
den Kanal zu einer Kanalwand hin abgelenkt. Die I'-Partikel (rote Kurve) orientierten sich dage-
gen zur gegenlberliegenden Kanalwand. Im Versuch wurden 85% der chiralen Partikel ge-
trennt. Die restlichen 15%, welche keine Reaktion zeigten, sind nicht in dem Plot enthalten.

Abbildung 2.12b zeigt das asymmetrische Flussprofil des verwendeten Kanals.

T
a) 0 500 1000
X [pm]

experiment
theory

Vy [normalized]
o
[@))
1

050""l""I""I""I""I""l""

0 10 20 30 40 50 60 70

bl y [pm]

Abbildung 2.12: a) xy-Trajektorienverlaufe zweier chiralen Partikel L und I in einem Mikrokanal mit
asymmetrischem Flussprofil. Bei beiden Partikeln ist ein Bahnwechsel zu be-
obachten. Sie werden im Fluss durch den Kanal zu unterschiedlichen Kanalwan-
den abgelenkt. Aus [50].

b) Flussprofil des verwendeten Mikrofluidikkanals. Aus [20]



Theoretische Grundlagen | 17

In der Realitat ist dieses zweidimensionale Konzept jedoch nicht anwendbar. Bei der Betrach-
tung von realen, d.h. dreidimensionalen, chiralen Molekilen tritt die MolekilgréRe als zentra-
les Problem auf. Bei der Trennung von realen Molekilen missten die Kanale so flach sein, dass
die Molekiile ihre Chiralitat nicht durch Rotation andern kénnten. Zudem ware die Handigkeit
durch das zufillige einstromen in den Kanal festgelegt und nicht durch das Molekil selbst.
Derart flache Kanale sind in der Realitat jedoch schwer herzustellen. Deshalb ist das zentrale
Ziel dieser Arbeit, das vorgestellte Konzept auf drei Dimensionen zu erweitern und ein dreidi-

mensional asymmetrisches Flussprofil in einem Mikrofluidikkanal zu erzeugen.
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3 Materialien und Methoden

Diesem Kapitel liegen die allgemeinen experimentellen Methoden der vorliegenden Arbeit

zugrunde. Es wird auf die Herstellung des Masterwafers und die Kanalstrukturen eingegangen.

AuBerdem wird das Chipdesign und dessen Fertigungsstrategie mit dem Fineplacer ® Lambda

vorgestellt. AbschlieBend werden der experimentelle Messaufbau und die Messmethodik er-

lautert. Zunachst jedoch erfolgt eine Auflistung aller fiir diese Arbeit benotigten Chemikalien,

Materialien und Gerate.

Chemikalie / Material

Hersteller, Ursprungsland

Aufgereinigtes Wasser

F 108

Sauerstoff (p.a.)

Stickstoff (techn.)

Stickstoff (p.a.)

Negativer Photoresist SU-8 (5)

Mit Entwickler MR-DEV 600

Gamma Botyrolacton

Wasserstoffperoxid (H,0,), 30%

Konz. Schwefelsaure (H,S0O,), 96%
Isopropanol (p.a.)

Ethanol (p.a.)

Aceton p.a.)

Polydimethylsiloxan (PDMS) Sylgard 184
Tridecafluor-1,1,2,2-tetra-hydrooctyl-trichlorosilan
(TDTS)

Tween® 20

Pluoronic F108

Fluoreszierende Polystyrol Mikrobeads ¢=0.5 um
4" Si-Wafer, poliert,

Deckglaser 24 mm x 60mm

Platinelektrode, @ = 0.4mm

Silicon Schlauch, @ =3mm

Verbindungsstiick fir Silicon Schlauch, @ =3mm
Microfluidic Flow Control System MFCG-4C
Axiovert 200 invertiertes Fluoreszenzmikroskop
CP-Achromat 10x Objektiv

Millipore, USA (Anlagenlieferant )
BASF, Deutschland
Linde, Deutschland
Linde, Deutschland
Linde, Deutschland
Microchem, USA
Microresist, Deutschland
Roth, Deutschland

VWR, Deutschland

VWR, Deutschland

VWR, Deutschland

VWR, Deutschland

VWR, Deutschland

Dow Corning, USA
ABCR, Deutschland

BASF, Deutschland

BASF, Deutschland
Invitrogen, USA

CrysTec, Deutschland
Menzel-Glaser, Deutschland
Chempur, Deutschland
Festo, Deutschland

Festo, Deutschland
Fluigent, USA

Zeiss, Deutschland

Zeiss, Deutschland
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LD-Achroplan 40x Objektiv Zeiss, Deutschland
Plan-Neofluar 100x Objektiv, Na=1.3 Zeiss, Deutschland
Fluoreszenzfiltersatz bestehend aus BP 450-490, BP  Zeiss, Deutschland
515-565, FT-510

Quecksilber-Kurzbogenlampe HBO100, P = 100 W Zeiss, Deutschland

UV-Parallelbelichter, Model 8011 Oriel, USA

Spincoater ST147 Convac, Deutschland

Zentrifuge Delta 10 BLE, Deutschland

Programmierbare Heizplatte PR 5 SR Detlef Gestigkeit Deutschland
Glass-Chrom Lithografiemaskse Delta Mask, The Niederlande
Sauerstoff-Plasmaanlage Eigenentwicklung der Arbeitsgruppe
Zentrifuge 5417c Eppendorf, Deutschland
Ultraschallbad T490DA Elma, Deutschland

CCD-Kamera Imager 3LS PCO, Deutschland

Produktion der Masterwafer [36; 51]

Die gewiinschten Kanalstrukturen werden mittels Lithografie auf einen 4-Zoll Siliziumwafer
aufgebracht. Zunachst wird der Wafer mit Caro’scher Sdure und entmineralisiertem Wasser
gereinigt und bei 1.800 U/min tber 30 sec trocken geschleudert. Zur weiteren Trocknung wird
er fiir 20 min. auf 200°C erhitzt.

Nachfolgend wird der Wafer in einer Spincoating-Anlage platziert und mittig 5 ml SU-8(5)-
Fotolack aufgetragen. Eine gleichmallige Verteilung findet fiir 5 sec bei 500 rpm statt. An-
schlieBend wird Uber die Rotationsgeschwindigkeit die genaue Schichtdicke des Fotolacks be-
stimmt. Um die fur diese Arbeit gewahlte Schicktdicke von 10 um zu erreichen muss tiber 30
sec eine Umlauffrequenz von 1400 rpm eingestellt werden [51].

Die Aushartung des Fotolacks erfolgt Giber stufenweises kontrolliertes Erhitzen. Dafiir wird der
Wafer mittels einer programmierbaren Heizplatte innerhalb 5 min auf 45°C erhitzt und 5 min
lang auf dieser Temperatur gehalten. AnschlieBend wird der Fotolack innerhalb 10 min fir
insgesamt 15 min auf 60°C erhitzt. Der letzte Schritt besteht aus einer 15 minltigen Erwar-
mung der Heizplatte bis auf 90°C. Diese Temperatur wird 20 min lang gehalten. Nach diesem
Soft-Bake wird er langsam auf Raumtemperatur abgekiihlt.

Nachfolgend wird eine strukturierte Glas-Chrom-Maske, welche die gewiinschten Kanalstruk-
turen als Positiv enthélt, auf den Wafer gespannt und dieser 40 sec in einen UV-Belichter ge-
legt (Abbildung 3.1a). Um den belichteten Fotolack zu vernetzen und auszuharten, wird der
gleiche Erhitzungsprozess angewandt wie beim Soft-Bake. Der unbelichtete Fotolack wird mit-

tels eines Entwicklers und anschlieBendem Reinigen mit Aceton und Iso-Propanol entfernt
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(Abbildung 3.1b). Nach diesem Schritt sind die gewiinschten Kanalstrukturen auf der Oberfla-
che als Negativabdruck erkennbar. Nachdem der Wafer mit reinem Stickstoff getrocknet wur-
de, wird er nochmals fuir 10 min auf 200°C erhitzt.

Letztendlich wird der Wafer mit TDTS beschichtet. Zusammen mit einem Deckglas, auf dem
sich wenige Tropfen dieses Silans befinden, wird der Wafer in einen Exsikkator gelegt. Dieser
wird zunachst 15 Minuten lang evakuiert und anschliefend 15 Minuten bei Unterdruck stehen
gelassen. Dadurch verdampft das TDTS und legt sich als sehr diinne Schicht auf die Waferober-

flache.

UV-Licht

Glas-Chrom-Blende

Negative Kanalstruktur

SU-8 Photolack

N e silizium-Wafer
L//

Abbildung 3.1: a) Herstellung des Masterwafers. Ein Silizium-Wafer wird mit SU-8(5)-Fotolack mit ei-
ner bestimmten Schichtdicke beschichtet. AnschlieBend wird er tber eine Glas-
Chrom-Blende, welche die gewiinschten Kanalstrukturen enthalt, mit UV-Licht be-

lichtet.
b) Der nicht belichtete Fotolack wird mit Aceton und Iso-Propanol entfernt, so dass die
Kanalstrukturen als Negativabdruck auf dem Wafer zuriickbleiben. Wird der Wafer
mit PDMS beschichtet, erhdlt man die Kanalstrukturen als Positivabdruck im PDMS.
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3.3 Herstellung der PDMS-Chips

Ubertragung der Kanalstrukturen auf PDMS

Um ein dreidimensional asymmetrisches Flussprofil zu erzeugen wurde ein neues Chipdesign
entwickelt, welches in den Abbildung 3.2 und Abbildung 3.3 dargestellt ist. Es ermoglicht eine
unterschiedliche Oberflaichenbehandlung der Kanalwande, so dass diese unterschiedliche
elektroosmotische Mobilitaten aufweisen. Der PDMS-Chip wird aus zwei Komponenten zu-
sammengebaut. Die untere Halfte enthalt einen breiten Kanal, der eine Strukturierung an den
Aullenseiten aufweist. In diesen Kanal wird eine Trennwand eingelassen, welche den Kanal
einerseits in zwei Halften teilt und andererseits nach oben hin verschlieBt. Die Breiten der
Kanale sind zwar nicht unabhangig voneinander, doch kénnen sie, je nach dem wo die Trenn-

wand in die Kanalhalfte gesetzt wird, beliebig variiert werden.

strukturierte Kanalseiten

Ausrichtung der Kanalhalften zueinander

zwei getrennte Kanale

—]
a

z
L_VX
Yy
Abbildung 3.2: Zwei PDMS-Stiicke werden so aufeinandergesetzt, dass sich zwei getrennte Kanale
ergeben. Dabei kann die Breite der beiden Kanale beliebig variiert werden. Auer-

dem konnen die Oberflachen der Kandle unterschiedlich behandelt werden, so dass
sich ein asymmetrisches Flussprofil ergibt.

Ein Chip enthadlt demnach zwei Kanale, dessen Kanaleingdnge und -ausgdnge jeweils mit dem-

selben Reservoir verbunden sind. Insgesamt sind die Kanale 2 cm lang.

Kanale
AN

VA »

]_./

Reservoire

Abbildung 3.3: Design der verwendeten PDMS-Chips. Der Chip besteht aus zwei Kandlen, welche
mit den gleichen Reservoiren verbunden sind. Die Kandle sind 2 cm lang.

Die Kanalstrukturen werden von dem Masterwafer als Positivabdruck auf Polydimethylsiloxan

(PDMS) Ubertragen. Dafiir wird das Basispolymer griindlich mit dem dazugehorigen Linker im
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Verhaltnis 10:1 vermengt und iber den Wafer gegeben. AnschlieBend werden die eingeschlos-
senen Luftblaschen mit einer 30 minitigen Behandlung im Exsikkator entfernt. Nach einer
vierstiindigen Erhitzung auf 85°C ist das PDMS ausgehartet und kann vorsichtig von dem
Wafer geldst werden. Die Strukturen werden ausgeschnitten und die Kandle mit Reservoiren
erweitert. Diese werden an den Kanalenden mit einem Durchmesser von 2mm ausgestanzt.
Gereinigt werden die PDMS-Stiicke anschlieBend in einem Ultraschallbad der Reihe nach in
Aceton, Ethanol und Wasser.

Um zwei PDMS-Stiicke kovalent zu verbinden werden sie in einer Sauerstoff-Plasmaanlage
oxidiert. Bei der Plasmabehandlung werden Silanolgruppen an die PDMS-Oberflache angehef-
tet [45]. Legt man zwei behandelte PDMS-Stiicke aufeinander kondensieren die Silanolgrup-

pen, was in Abbildung 3.4 dargestellt ist.

HsC CH HC
OH Ho, s 37 OH Ho $Hs
HJE{ \é./--- ‘\Jsf“ L~
I|' /CH3 H3G\ .ILI I CH3 qul\ Sl'llnl
O_;.SI'“OH HD,_,-EI—O 0_'_S|“‘~_.,_0_._—--S\|‘_G
o]
~__OH |'|’l3'R _/O 0 /D
ST si, = S s
0" oH o f"o -41,0 Q o~ o
" ToH  Ho-S—C, ri—o—si—o
CH3 CH3 - CH3 GHS

Abbildung 3.4: Durch Kondensation der Silanolgruppen bilden sich kovalente Bindungen zwischen
zwei plasmatisierten PDMS-Stiicken aus [46].

Nach etwa 30 Minuten sind die zwei aufeinandergesetzten PDMS-Stiicke kovalent und damit
irreversibel verbunden. Zur VergrofRerung der vorgestanzten Reservoire wird eine Plexiglas-
Platte fest auf den PDMS-Chip gedriickt (Abbildung 3.5). Die Plexiglasplatte enthalt Bohrun-
gen, welche exakt liber den vorgestanzten Reservoiren liegen. AuRerdem weisen sie in den

Bohrungen Elektroden und Anschlisse fiir Druckschlduche auf.

PMMA-Platte mit Platin-
Y)rgefertigten Bohrungen A/ Elektrode
L |
' '
t AN\t
I \ |

vorgestanztes Reservoir

Abbildung 3.5: Zur Reservoir-VergroBerung und fiir den Anschluss der Druckschldauche und Elektro-
den wird eine Plexiglasplatte fest auf den PDMS-Chip gedriickt.
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Zusammenbau der PDMS-Chips

Die beiden Kanalhalften des Chipsystems missen sehr exakt aufeinandergesetzt werden. Da
diese Prazision nicht erreicht werden kann, wenn die Chips von Hand und mit Augenmal® zu-
sammengesetzt werden, erfolgt die Herstellung der PDMS-Chips deswegen mit dem Finepla-
cer® Lambda der Firma Finetech. Er ermoglicht die exakte Positionierung und das anschlie-
Rende Aufeinanderlegen zweier Bauelemente mit einer Genauigkeit von 1 um[52]. Abbildung
3.6 zeigt den schematischen Aufbau des Fineplacer® Lambda. Die zentralen Elemente sind der
Platzierarm und der Positioniertisch. Die eine Kanalhdlfte wird mittels Vakuum an der am Plat-
zierarm angebrachten Chip-Halterung fixiert. Mit einer Feingewindeschraube kann sie fir die
Feinrotation um den Winkel 6 in der vertikalen Ebene gedreht werden, um Winkelabweichun-
gen zur zweiten Kanalhalfte auszugleichen. Diese liegt auf einem héhenverstellbaren Positio-
niertisch, welcher in seiner Ausrichtung und Position stets durch einen Elektromagneten auf
der Grundplatte festgehalten wird. Zur groben Positionierung kann der Tisch auf einem Luft-
kissen bewegt werden. Zur feineren Justierung wird er mittels Feingewindeschrauben im um-

Bereich ausgerichtet.

Kamera —.A

Strahlteiler ———e nﬂl Chip-Halterung

Platzierarm

L. 8
y X

| ! |

Positioniertisch Grundplatte

Grundprinzip des Fineplacer® Lambda ist das ,, Vision Alignment System*, ein System zum Aus-
richten nach Sicht. Uber einen Strahlteiler werden simultan die Bilder beider Kanalhilften
Uberlagert und Uber eine Video-VergréRerungsoptik aufgenommen. Dabei kann das Bild fir
eine bessere Positionierung der Kanalhalften zueinander bis zu 60-fach vergroRert werden. Die
Video-VergréBerungsoptik sitzt als Aufsatz auf dem Fineplacer. Sie kann in y-Richtung ver-
schoben werden, um insgesamt einen grofReren Bildausschnitt zu erfassen. Nach dem Ausrich-

ten werden die beiden Kanalhilften aufeinandergesetzt, indem der Platzierarm herunter ge-
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schwenkt wird. Die Kraft, mit der die beiden Kanalhalften aufeinander gepresst werden, kann

Uber ein Gewicht am Schwenkarm geregelt werden.

Die Messungen der Flussprofile erfolgten an einem invertierten Fluoreszenzmikroskop
Axiovert 200 der Marke Zeiss, welches Uiber eine automatisch steuerbare x-y-Stage verfigt. Ein
schematischer Aufbau ist in Abbildung 3.7 gezeigt. Zum Beobachten von fluoreszenzmarkier-
ten Mikrobeads wurde das Mikroskop mit einer Quecksilber-Kurzbogenlampe HBO - 100 und
einem Fluoreszenzfiltersatz von Zeiss ausgestattet. Der Filtersatzbesteht aus einem Anre-
gungsfilter BP 450 - 490, einem Dichroidspiegel FT-510 und einem Sperrfilter BP 515 - 565. Der
Anregungsfilter lasst von dem Wellenlangenspektrum der Lampe ausschlieRlich Wellenlangen
in einem Bereich von 450 — 490 nm passieren. Uber den Dichroitspiegel und ein Objektiv wird
das Fluoreszenzlicht auf den Mikrofluidikkanal fokussiert. Bei den Messungen wurde ein 40-
fach (LD Achroplan, NA 0,6, Zeiss) und ein 100-fach Objektiv (Plan Neofluar, NA 1.3, Zeiss)
verwendet. Damit auch die Kanalstruktur sichtbar wird, steht zuséatzlich zur Fluoreszenzoptik
weilles Auflicht zur Verfligung. Der Sperrfilter hat im weiteren Strahlenverlauf die Aufgabe nur
das Emissionslicht der Mikrobeads durchzulassen. Ein Strahlteiler gibt die Moglichkeit das Bild
sowohl mit bloBem Auge, als auch mit einer CCD-Kamera zu beobachten. Mithilfe der Software
Davis ® 6.2 von Lavision werden die aufgenommenen Bildsequenzen von einem Computer mit
installiertem SensiCam PCI Interface Board gespeichert.

Das elektrische Feld innerhalb des Mikrofluidikkanals wird gesteuert tiber den digitalen Signal-
prozessor Adwin Gold Il mit integrierter Offset-Korrektur. Der von dem Signalprozessor gelie-
ferte Spannungsverlauf wird zusatzlich von einem Hochspannungsverstarker (AMS-1B30) 100-
fach verstarkt. Die Elektroden werden an Platin-Drahte angeschlossen, welche direkt mit den
Reservoiren des Kanals verbunden sind.

Die hydrodynamischen Flisse werden von einem Mikrofluidik Flow Control System MFCG-4C
der Firma Fluigent realisiert. Ein Kanalende ist Gber einen Silikon- Schlauch mit der Pumpe
verbunden. Diese bildet an dem angeschlossenen Kanalende mithilfe von Stickstoff einen ma-
nuell einstellbaren Gasdruck aus und sorgt auf diese Weise fir die notwendigen Druckdiffe-
renzen im Kanal.

Fiir die Aufnahme eines dreidimensionalen Flussprofils ist die Fokusebene in dem Kanal von
Belang. Mithilfe der Software Mikromanager, welche im Rahmen eines Projektes der Universi-
ty of California in San Francisco entwickelt wurde, kann die genaue Fokusebene innerhalb des
Kanals manuell eingestellt werden. Die Software regelt einen Schrittmotor, der je nach Bedarf

auf die Fokusachse des Mikroskops geschaltet werden kann.
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Abbildung 3.7: Schematischer Aufbau des invertierten Fluoreszenzmikroskops. Der Fluoreszenzop-
tiksatz (Anregungsfilter BP 450 — 490 [A], Dichroidspiegel FT-510 [B] und Sperrfilter
BP 515 - 565 [C]) kann bei Bedarf zusatzlich zum weiflen Auflicht verwendet werden.
Das Fluoreszenzlicht aus einer Quecksilber-Kurzbogenlampe wird iiber einen Dichro-
idspiegel und ein Objektiv auf die Probe geleitet. Der Mikrofluidikkanal kann entwe-
der tiber das Okular oder eine Kamera beobachtet werden.
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Um das dreidimensionale Flussprofil eines 10 um hohen Kanals rekonstruieren zu kénnen,
missen Videosequenzen in regelmaligen z-Abstianden lber die gesamte z-Ebene des Kanals
aufgenommen werden. Daflir muss jedoch eine hohe axiale Auflésung gewahrleistet sein. Die
axiale Auflésung eines Objektivs, auch Scharfentiefe genannt, ist gegeben durch die Formel

0,88 4
n— n2-NAZ °’

d = (31)

Sie ist abhangig von der Wellenlange A des verwendeten Lichts, der numerischen Apertur NA
des Objektivs und dem Brechungsindex n des umgebenden Mediums [53]. Je groRRer die nume-
rische Apertur eines Objektives ist, desto kleiner ist dessen Fokuspunkt und desto grofer ist
demnach die axiale Auflésung.

Das bei den Messungen der dreidimensionalen Flussprofile verwendete 100-fach Ol-
Immersionsobjektiv hat eine numerische Apertur von 1,3. Das Immersionsol hat einen Bre-
chungsindex von n = 1,518. Die Mikrobeads sind mit Fluoreszin beschichtet, dessen Emissions-
licht eine Wellenldnge von A =510 nm aufweist. Fir die Scharfentiefe des Mikroskops ergibt
sich folglich eine Schéarfentiefe von d = 611,27 nm. Da die verwendeten Kanale eine Hohe von
h =10 um haben und der Durchmesser der Beads bei dge.qs = 500 nm liegt, ist es moglich, meh-
rere z-Ebenen innerhalb des Kanals zu fokussieren. Ein Mikrobead, welches in der z-Ebene z.B.
um 500 nm nach oben oder unten abgelenkt wird, wandert vollstdndig aus dem Fokusbereich
hinaus. Daher kdnnen die Beads im Fokusbereich eindeutig definiert werden und leicht von
denjenigen unterschieden werden, welche z.B. nur zum Teil im Fokus liegen.

Dariiber hinaus musste bei den Messungen der Arbeitsabstand des Mikroskops beachtet wer-
den. Das Ol-Immersionsobjektiv besitzt einen Arbeitsabstand von 200 um. Da der Kanal eine
Hohe von 10 um hat, darf die Schichtdicke des PDMS zwischen Kanal und Objektiv folglich
nicht groRer als 190 um sein. Die Messungen wurden mit Kandlen durchgefiihrt, deren Boden
eine Dicke von d =120 um besaB. Daflir wurde 1,5 ml PDMS auf den Masterwafer mit den
Kanalstrukturen gegeben und dieser Gber 30 sec bei 900 rpm gespincoatet.

Aufgrund der geringen lonenstarke werden die Kandle schlieflich mit MilliQ-Wasser befllt, da
sich, wie in Abschnitt 2.2 beschrieben, bei einer schwachen lonenstarke die elektroosmotische
Mobilitat der Flissigkeit erhoht. Weil in dem MilliQ leicht negativ geladene, fluoreszierende
Mikrobeads enthalten sind, muss zusatzlich die elektrophoretische Mobilitat derer beachtet
werden. Um allein EOF zu beobachten, werden die Beads mit F108, einem langkettigen Poly-
mer, beschichtet. Dies neutralisiert die Ladung der Beads und deren elektrophoretische Bewe-

gung wird nahezu vollstandig unterdrickt.
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4 Ergebnisse und Diskussion

Fiir diese Arbeit wurden drei verschiedene Kanalstrukturen realisiert und experimentell er-
probt. Ihr Design wird zu Beginn dieses Kapitels vorgestellt (Abschnitt 4.1). AuBerdem wird auf
die Fertigungsstrategie des aus zwei Komponenten aufgebauten Chipsystems mit dem Fine-
pIacer® Lambda eingegangen (Abschnitt 4.2). Hierfir werden die Vor- und Nachteile des
Chipsystems und des Herstellungsverfahrens erlautert. Fiir die Realisierung eines dreidimensi-
onal asymmetrischen Flussprofils muss sowohl (iber die Hohe, als auch Uber die Breite des
Kanals hinweg eine Asymmetrie vorliegen. Zur Charakterisierung des Einflusses der Strukturie-
rungen in den Kandlen wurden in Abschnitt 4.3 die Flussprofile zundchst nur unter Verwen-
dung des hydrodynamischen Flusses aufgenommen. Daran anschlieBend wurden beispielhaft
fir einen Kanal mit Dreieckstruktur elektroosmotischer (EOF) und hydrodynamischer Fluss
(HDF) zweidimensional Uberlagert und die Flussprofile bestimmt (Abschnitt 4.4). Dies erfolgte
sowohl bei gegenldufigem EOF und HDF, als auch bei einer Uberlagerung, bei dem EOF und
HDF in die gleiche Richtung stromten. AuBerdem wurden die Kanalwande unterschiedlich be-
schichtet. AnschlieRend wurde das dreidimensionale, aus der Uberlagerung von EOF und HDF

resultierende Flussprofil eines Chipsystems aufgenommen (Abschnitt 4.5).

Dreieckstruktur
Die erste Kanalstruktur weist an einer Kanalwand ein Sdgezahnmuster auf, welches in Abbil-

dung 4.1 dargestellt ist. Die Einstllpungen sind 54 um breit und 27 um tief.

70

43

Rechteckstruktur
Der zweite Kanal hat an einer Kanalwand rechteckige Einstllpungen, welche in einem Abstand

von 20 um auftreten (Abbildung 4.2). Die Einstilpungen sind 40 um breit und 20 um tief.

|¢|

20 50
30
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Rechteckstruktur mit dreieckigen Einstiilpungen

Diese Struktur hat die gleichen Ausmalie wie die vorher beschriebene Rechteckstruktur. Wie in
Abbildung 4.3 gut zu erkennen, ist jedoch zusatzlich die gegeniiberliegende Kanalwand modifi-
ziert. Sie weist dreieckige Ausbuchtungen auf, die genau gegeniiber den rechteckigen Einstil-

pungen liegen und 5 um in den Kanal hineinragen.

20

T LT

Um zwei Seitenwadnde innerhalb der Kanéle unterschiedlichen Oberflachenbehandlungen zu
unterziehen, wurde ein neuartiges, in Abschnitt 3.3 vorgestelltes Chipsystem entwickelt und
eine alternative Chipherstellung angewandt. Diese beinhaltet zum einen den in Abbildung 3.2
vorgestellten Aufbau des Kanals aus zwei Halften und zum anderen das Aufeinandersetzen
dieser Kanalhalften mit dem Fineplacer® Lambda (Abschnitt 3.3). In diesem Abschnitt wird die
Fertigungsstrategie bezlglich ihrer Vor- und Nachteile charakterisiert.

Das Chipsystem bietet neben der unterschiedlichen Oberflichenbehandlung der Kanalwande
den Vorteil, dass wahrend einer Messung gleichzeitig zwei Kanale verschiedener Breite beo-
bachtet werden kdnnen. Aullerdem kdnnen die Seiten unterschiedlich strukturiert werden und
demnach gleichzeitig zwei vollig verschiedene Kanale betrachtet werden. Das Chipsystem hat
weiterhin den Vorteil, dass die beiden Kanale bei exakt den gleichen experimentellen Bege-
benheiten (wie Umgebungstemperatur, angelegte Spannung bzw. Druck, chemische Eigen-
schaften innerhalb des Kanals) betrachtet und miteinander verglichen werden kénnen.

Der Fineplacer® Lambda besitzt auf den ersten Blick einige Vorteile fiir die Chipherstellung.
Mit ihm kdnnen die Bauteile sehr genau zueinander ausgerichtet und anschlieRend aufeinan-
dergesetzt werden. Zusatzlich kann unmittelbar nach dem Zusammensetzten visuell ein Feed-
back Gber den Erfolg und die Genauigkeit des Prozesses gegeben werden. Der Fineplacer®
Lambda benétigt keine langen Einarbeitungszeiten, sondern ist einfach und sofort handhab-
bar.

Bei dem Zusammensetzen von Mikrofluidikkandlen ist sein Einsatz jedoch etwas einge-
schrankt. Der Fineplacer hat einen maximalen Bildausschnitt von (6 x 4,5) mm. Die verwende-
ten Kanale haben jedoch eine Lange von 20 mm. Das heif3t, dass auch bei maximalem Bildaus-

schnitt nicht der ganze Kanal in seiner Lange erfasst werden kann. Dies ist insbesondere bei
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der Kanalhalfte der Fall, die von der nicht verschiebbaren Chiphalterung festgehalten wird. Da
die Kamera im Vergleich zur Chiphalterung schwenkbar ist, kann das Problem jedoch gel6st
werden, indem die Kanalhalfte nicht mittig, sondern weit rechts auf der Halterung angebracht
wird. Dementsprechend kdnnen auch bei starker VergroRerung ein groRRer Bereich des Kanals
mit der Kamera abgefahren werden und die beiden Kanalhédlften gut zueinander ausgerichtet
werden.

Allerdings bringt diese Technik einen grofRen Nachteil beim Zusammensetzen der Kanalhalften
mit sich. Dadurch, dass die eine Kanalhalfte nicht mittig auf der Chiphalterung sitzt, ist die
Kraft, mit der die beiden Halften aufeinandergesetzt werden, nicht gleichmaRig verteilt. Als
Folge dessen tritt eine Verschiebung der Kanalhélften zueinander auf. Dies kann sowohl in x-
als auch in y-Richtung der Fall sein (vergleiche dazu die in Abbildung 3.6 definierte x-y-Ebene).
Dabei spielt sowohl eine Rolle, in welche Richtung die Kanalhalfte auf der Chiphalterung im
Vergleich zu dessen Mitte verschoben ist, als auch wie groR der Abstand zur Mitte ist. So erge-
ben sich folglich auch starkere bzw. schwachere Verschiebungen der Kanalhalften zueinander.
In Abbildung 4.4 sind drei Beispiele fiir die Verschiebung in x-Richtung zu sehen. PDMS ist ein
sehr flexibles und leicht dehnbares Silikon, so dass auch die Kraft, mit der die Kanalhélften

aufeinander gedriickt werden, einen Einfluss auf deren Verschiebung hat.

e
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Abbildung 4.4: Darstellung der moglichen Verschiebung der Kanalhdlften beim Aufeinandersetzen

®
mit dem Fineplacer Lambda. Links sind die Kandle vor dem Aufeinanderlegen dar-
gestellt. Die rechten Abbildungen zeigen die zusammengesetzten Chips.

In der linken Spalte sind die Bilder vor dem Aufeinanderlegen zu sehen und in der rechten
Spalte die zusammengesetzten Chips. In Abbildung 4.4a ist im Vergleich zu den beiden ande-
ren eine hohe Verschiebung der Trennwand in dem Kanal zu sehen, wahrend diese hingegen
in Abbildung 4.4b/c nur leicht nach unten verrutscht ist. Der letzte Kanal weist zuséatzlich die
Besonderheit auf, dass die Trennwand beim Aufeinandersetzen des Chips im Vergleich zur

anderen Kanalhalfte um den Winkel 8 gedreht wurde.
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Ein weiterer Nachteil des Fineplacer® Lambda ist, dass die Chiphalterung nicht beweglich ist,
sondern nur um den Winkel 6 gedreht werden kann. Dies setzt voraus, dass die Kanalhalfte
mit der Hand genau mittig auf die Chiphalterung gesetzt wird, da die Video-
Vergroflerungsoptik genau die Mitte des Bildes vergrofRert und sonst der Kanal bei starker
VergrofRerung aus dem Bildausschnitt geschnitten wird. In Abbildung 4.4a ist ein Kanal mit
Rechteckstruktur zu sehen. Die in den Kanal eingesetzte Trennwand hat an einer Seite eine
dreieckige Struktur. Die Dreiecke sind 20 um lang und 5 pm breit. Bei einem minimalen Bild-
ausschnitt des Fineplacer® Lambda von (0,4 x 0,3) mm sind diese Strukturen schwer zu erken-
nen und kénnen demnach nicht exakt ausgerichtet werden. Diese Strukturen werden mit der
60-fachen VergroRerung der Videooptik nicht grofl genug abgebildet. Dagegen sind 20 um
groRe Strukturen noch einigermaRen gut erkennbar (vgl. Zwischenraum der Rechteckigen Aus-
stllpungen in Abbildung 4.4a).

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die PDMS-Chips trotz der Nachteile des Fineplacer®
Lambda schnell und prazise zusammengesetzt werden konnten. Wurden folgende Punkte be-

achtet, trat beim Zusammensetzen der Chips keine nennenswerte Verschiebung auf:

e Ausstanzen der Reservoire relativ weit zur Mitte der Kanale

-> Verringerung der Kanallange

- Kanalhalfte konnte nahezu mittig auf der Chiphalterung platziert werden
e Sehr vorsichtiges und langsames Aufeinandersetzen der Kanalhalften

e Zusammenbau nur mit sehr wenig Kraft

Die Firma Finetech gibt an, dass mit dem Fineplacer® Lambda zwei Bauteile mit einer Positi-
onsgenauigkeit von 1 um aufeinandergesetzt werden kénnen. Dies gilt wahrscheinlich nur far
kleine Bauteile und nicht fir den Zusammenbau von Kandlen mit einem Ausmal} von
(0,2 x 2) mm. Bei dem Zusammenbau der Chips traten zwar im Regelfall keine nennenswerten
Verschiebungen auf, doch wurde keine so hohe Prézision erreicht, wie sie vom Hersteller an-

gegeben wird.
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Um den Effekt der unterschiedlichen Strukturierungen in den Kanalen auf das liber die Kanal-
breite hinweg betrachtete Flussprofil deutlich zu machen, werden zunachst die Flussprofile
unter ausschlielRlicher Verwendung von hydrodynamischem Fluss charakterisiert. Eine theore-
tische Betrachtung ist mit Hilfe der Software Comsol Multiphysics® moglich. Diese kann die in
Abschnitt 2.1.3 vorgestellte Navier-Stokes-Gleichung fir beliebige Kanalstrukturen l6sen und
auf diese Weise physikalische Vorgange in einem Mikrokanal simulieren und Flussprofile er-
stellen. Im Folgenden werden die auf eins normierten Flussprofile der verwendeten Kanal-
strukturen theoretisch bzw. experimentell charakterisiert und miteinander verglichen. Darge-
stellt ist jeweils die y-Koordinate v, des Geschwindigkeitsfeldes in dem Kanal abhdngig von der
Kanalbreite y. Bei den theoretischen Berechnungen wurde die No-Slip-Randbedingung fiir alle
Kanalwande angenommen. Die Berechnung des Stromungsprofils fand entlang der roten Li-
nien in den AbbildungenAbbildung 4.5, Abbildung 4.7 bzw.Abbildung 4.9 statt.

Die experimentelle Bestimmung der Flussprofile wurde mithilfe von 500 nm grofRen, fluores-
zierenden Mikrobeads in einem 10M Phosphatpuffer realisiert. Da der Fluss der Beads inner-
halb des Kanals eine genaue Wiedergabe der vorliegenden Stromungsverhaltnisse der Flissig-
keit gibt, wurde dieser mittels CCD-Videomikroskopie aufgenommen. Die anschlieRende Aus-
wertung der Bildsequenzen erfolgte mit dem Plug-In MTRACKJ des Programms Imagel 1.44p,
welches von National Institute of Health entwickelt wurde. Dabei wurden die Trajektorien der
Beads aufgezeichnet und mittels der Zeit At zwischen zwei einzelnen Bildern die y-
Komponente der Geschwindigkeit bestimmt:

A
vy = A—jt] (30)

Dabei beschreibt Ay den von den Beads innerhalb des Zeitintervalls At zurickgelegten Weg in
y-Richtung. Die experimentellen Daten wurden durch Berechnung des gleitenden Durchschnit-
tes Uiber 53 Punkte geglattet. Fiir einen besseren Uberblick wurden sowohl die theoretischen
Flussprofile, als auch die experimentellen Daten auf eins normiert. Die Kanalstrukturen sind in

den Diagrammen als graue Linie erkennbar.

Dreieckstruktur

Abbildung 4.5 zeigt die theoretische Simulation des hydrodynamischen Flusses eines 48 um
Kanals mit Dreieckstruktur. Im Gegensatz zu einem linearen, geradlinigen Kanal wird das para-
belférmige Profil des Poiseuille-Flusses (Abbildung 2.4) aufgrund der Strukturierung zur glatten
Kanalwand verschoben. Das Geschwindigkeitsmaximum liegt dadurch nicht mehr in der Mitte
des Kanals. Abbildung 4.6 stellt das theoretisch simulierte und experimentell ermittelte Fluss-

profil des Kanals dar.
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Abbildung 4.5: Simulation des hydrodynamischen Flusses von Wasser in einem Kanal mit einer Drei-
eckstruktur an einer Seitenwand. Fiir die Seitenwande wurde die No-Slip Randbedin-
gung angenommen. Die Farbcodierung zeigt die y-Komponente des ermittelten Ge-
schwindigkeitsfeldes. Die MaRBe des Kanals sind in Metern angegeben.
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Abbildung 4.6: Grafische Darstellung des theoretisch und experimentell ermittelten Flussprofils ei-
nes Kanals mit Dreieckstruktur an einer Seitenwand. Beide Flussprofile wurden auf
eins normiert. Die Kanalstruktur ist als graue Linie erkennbar.
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Das experimentelle Flussprofil deckt sich vom Kurvenverlauf her weitestgehend mit der theo-
retischen Vorhersage. In den Spitzen der Dreiecke ist keine oder nur eine sehr geringe Flissig-
keitsbewegung zu sehen. Die Geschwindigkeit steigt zur Kanalmitte hin erst langsam an, bis die
Kurve einen anndhernd parabelférmigen Verlauf aufweist. Allerdings ist an den Kanalwanden
deutlich eine Sliplange zu erkennen. Dies liegt moglicherweise daran, dass die ruhende Stro6-
mungsschicht an der Kanalwand eine kleinere Ausdehnung hat als die Mikrobeads und diese
folglich nicht festhalten kann. AulRerdem weist das experimentell ermittelte Flussprofil ein
breiteres Geschwindigkeitsmaximum auf. Das liegt daran, dass bei den Berechnungen der ge-
samte aufgenommene Kanalausschnitt bericksichtigt wurde. In den Simulationen dagegen
wurde nur derjenige Bereich beachtet, an dem der Kanal am breitesten ist (erkennbar z.B. in

Abbildung 4.5. an der roten Linie).

Rechteckstruktur

Die theoretische Berechnung hydrodynamischen Flusses eines 41 um breiten Kanals mit einer
Rechteckstruktur an einer Seitenwand ist in Abbildung 4.7 zu sehen. Auch bei dieser Kanal-
struktur wird das parabelférmige Profil des hydrodynamischen Flusses zur unstrukturierten
Kanalwand hin verschoben. Das theoretische und experimentell ermittelte Flussprofil dieses
Kanales ist in Abbildung 4.8 geplottet.

Es ist zu erkennen, dass in der theoretischen Simulation die Geschwindigkeit in den rechtecki-
gen Einstilpungen nur an der Kanalwand null ist. Dadurch weist der Kurvenverlauf im Ver-
gleich zum Kanal mit der Dreieckstruktur einen schnelleren Anstieg auf. In dem experimentell
ermittelten Flussprofil ist zu sehen, dass die Geschwindigkeit mit zunehmender Entfernung zur
strukturierten Kanalwand zundchst sehr schnell ansteigt, dass sich jedoch innerhalb der recht-
eckigen Ausstlilpung ein Plateau ausbildet, in dem die Flussigkeit mit konstanter Geschwindig-
keit flieBt. Dies liegt moglicherweise daran, dass die Trajektorien der Beads im Gegensatz zu
der theoretischen Berechnung des Flussprofils innerhalb des gesamten Bildausschnitts aufge-
nommen wurden und nicht entlang einer Linie in x-Richtung. Der weitere Kurvenverlauf ist
gleich dem der theoretischen Vorhersage, doch liegt das Maximum der roten Kurve naher zur
unstrukturierten Kanalwand als das der schwarzen Kurve verschoben. AuBerdem ist auch hier

eine Sliplange an den Kanalwanden zu beobachten.
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Oberflache: y-Geschwindigkeit [m/s] Max: 1.508e-3
x10 X107
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Abbildung 4.7: Simulation des hydrodynamischen Flusses von Wasser in einem Kanal mit einer
Rechteckstruktur an einer Seitenwand. Fiir die Seitenwdnde wurde die No-Slip
Randbedingung angenommen. Die Farbcodierung zeigt die y-Komponente des ermit-
telten Geschwindigkeitsfeldes. Die Mal3e des Kanals sind in Metern angegeben.
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Abbildung 4.8: Flussprofil eines Kanals mit einer Rechteckstruktur an einer Seitenwand. Geplottet
sind die theoretisch und experimentell ermittelten Werte. Beide Flussprofile wurden
auf eins normiert. Die Kanalstruktur ist als graue Linie erkennbar.
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Rechteckstruktur mit dreieckigen Einstiilpungen

In Abbildung 4.9 ist die theoretische Simulation des hydrodynamischen Flusses durch einen

55 um breiten Kanals mit einer Rechteckstruktur an der einen und einer Dreieckstruktur an
der gegeniiberliegenden Seitenwand dargestellt. Das dazugehorige Flussprofil ist zusammen
mit der experimentellen Realisierung in Abbildung 4. zu sehen.

Auch bei dieser Struktur ist die Geschwindigkeit in den Einstlilpungen nicht null. Im Vergleich
zu dem Flussprofil der Rechteckstruktur besitzt der Kurvenverlauf dieser Struktur eine starkere
Anstiegsflanke in den rechteckigen Strukturen. AuBerdem unterscheiden sich deren Kurven-
verldaufe nahe der unstrukturierten Kanalwand bzw. der Wand mit den dreieckigen Einstilpun-
gen. Die Geschwindigkeit nimmt dort bei dieser Kanalstruktur schneller ab. Das experimentell
ermittelte Flussprofil weist ein sehr breites Geschwindigkeitsmaximum auf. Die Flussigkeit

bewegt sich tiber den GroRteil der Kanalbreite mit der gleichen Geschwindigkeit voran.

Oberflache: y-Geschwindigkeit [m/s] Max: 1.525e-3
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Abbildung 4.9: Simulation des hydrodynamischen Flusses von Wasser in einem Kanal mit einer
Rechteckstruktur an der einen Seitenwand und dreieckigen Einstiilpungen an der
gegeniiberliegenden. Fiir die Seitenwdnde wurde die No-Slip Randbedingung ange-
nommen. Die Farbcodierung zeigt die y-Komponente des ermittelten Geschwindig-
keitsfeldes. Die Mal3e des Kanals sind in Metern angegeben. Die MaRe sind in Me-
tern angegeben.
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Zusammenfassende Bewertung der drei vorgestellten Kanalstrukturen

Alle drei Flussprofile sind in ihrer Form asymmetrisch. Das Flussprofil der Dreieckstruktur un-
terscheidet sich im Vergleich zu den anderen beiden darin, dass das Parabelprofil des hydro-
dynamischen Flusses am deutlichsten nach rechts verschoben ist. Die letzten beiden Struktu-
ren haben in der theoretischen Simulation ein dhnliches Flussprofil. Letzteres fallt dabei durch
den schnelleren An- und Abstieg auf. Experimentell zeigt sich jedoch ein deutlicher Unter-
schied zwischen den beiden Strukturen. Das Flussprofil der dritten Struktur besitzt ein sehr
breites Geschwindigkeitsmaximum und ist daher das am wenigsten brauchbare Profil fiir Eich-
horns Uberlegungen (Abschnitt 2.3). Die erste Struktur eignet sich am besten, da die Recht-
eckstruktur wegen der Plateaubildung innerhalb der Strukturen weniger fir die Verwirklichung
von Eichhorns Flussprofil geeignet ist als die Dreieckstruktur. Die folgenden Analysen benutzen

daher ausschlieRlich das Dreiecksprofil.



Ergebnisse und Diskussion | 37

Fir die Realisierung von Eichhorns theoretischem Flussprofil (Abschnitt 2.3) reicht die Ver-
wendung von HDF allein nicht aus. Das hydrodynamische Flussprofil eines Kanals mit einer
strukturierten Seitenwand wird in seiner Form zwar asymmetrisch, jedoch stromt die Flissig-
keit nicht wie gefordert an den Kanalwanden zu dem entgegengesetzten Kanalende hin als in
der Kanalmitte. Um die optimalen Parameter fiir die Uberlagerung von EOF und HDF in Bezug
auf Eichhorns gefordertes Flussprofil herauszufinden, findet zuerst eine zweidimensionale
Betrachtung dessen statt.

Die experimentellen Daten wurden durch Berechnung des gleitenden Durchschnittes iber 53
Punkte geglattet. Um einen Vergleich zwischen den experimentell ermittelten Flussprofilen
und den theoretischen Simulationen anstellen zu kénnen, werden sowohl die theoretischen,
als auch die experimentellen Daten wurden auf eins normiert. AuBerdem sind die Kanalstruk-

turen in den Diagrammen als graue Linie dargestellt.

Gleiche Oberflaichenbehandlung der Kanalwande

Die folgenden Messungen und theoretischen Berechnungen wurden mit 48 um breiten Kana-
len mit einer Dreieckstruktur durchgefiihrt. Alle Kanalwande besitzen die gleichen Oberfla-
cheneigenschaften. Es wurde hydrodynamischer und elektroosmotischer Fluss Uberlagert. Bei
den theoretischen Berechnungen wurde fiir die Kanalwande eine elektroosmotische Mobilitat
von 1.4.10® m?/Vs angenommen. Wasser stromt von links in den Kanal. Liegt an dem Kanal-
eingang eine positive elektrische Spannung an, sind HDF und EOF gleichgerichtet. In den Ab-
bildung 4.11 und Abbildung 4.12 ist zu erkennen, dass die Flissigkeit von links nach rechts
durch den Kanal stromt. Das experimentell ermittelte Flussprofil stimmt gut mit dem theore-
tisch berechneten Uberein. Beide sind wurden auf eins normiert.

An der unstrukturierten Kanalwand ist eine groRe Sliplange vorhanden. Dort flieSt die Stro-
mung mit etwa 40 % der Maximalgeschwindigkeit. Wahrend die Geschwindigkeit in der Spitze
der dreieckigen Ausbuchtungen jedoch anndhernd Null wird. Abgesehen von der Sliplange an
der unstrukturierten Kanalwand andert sich jedoch im Vergleich zum reinen hydrodynami-
schen Flussprofil nichts an der Asymmetrie. Der Kurvenverlauf bleibt annahernd gleich. Da
auBerdem die Stromung an den Kanalwédnden nicht in die entgegengesetzte Richtung flieRt, ist
die gleichférmige Uberlagerung von HDF und EOF nicht fiir die Verwirklichung von Eichhorns

Flussprofil geeignet.
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Oberflache: x-Geschwindigkeit [m/s] Max: 3.801e-4
Pfeil: Geschwindigkeitsfeld w104
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Abbildung 4.11: Theoretische Simulation der Uberlagerung von hydrodynamischen und elektroosmo-
tischen Fluss. Dabei sind HDF und EOF gleichgerichtet. Die Kanalwdande weisen eine
elektroosmotische Mobilitit von 1.4.10% m?/Vs auf, Wasser strémt von links in den
Kanal und zwischen den Kanalenden liegt eine positive Potentialdifferenz von an. Die
MaRe sind in Metern angegeben.
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Abbildung 4.12: Vergleich des theoretischen und experimentell ermittelten Flussprofils eines Kanals
mit Dreieckstruktur. Elektroosmose und hydrodynamischer Fluss sind gleichgerichtet.

Lagert man HDF und EOF allerdings entgegen gerichtet (ibereinander, ergeben sich folgende
theoretische und experimentelle Berechnungen (Abbildung 4.13 und Abbildung 4.14) des
Flussprofils.

Bedeutend ist, dass die Flussigkeit im Gegensatz zur Kanalmitte an den Kanalwanden in die

entgegengesetzte Richtung flieft. Da zwischen den Kanalenden eine negative Potentialdiffe-



Ergebnisse und Diskussion | 39

renz anliegt, wirkt der EOF dem HDF entgegen. In der Kanalmitte dominiert zwar der HDF,
doch am Rand Uberwiegt der EOF und die Fllssigkeit strémt dort in eine andere Richtung als in
der Mitte des Kanals. An der unstrukturierten Seite ist dieser Effekt besonders ausgepragt. An
der gegentiberliegenden Kanalwand wird der Effekt durch die Strukturierung abgeschwiécht.
Dadurch wird das Flussprofil in seiner Form noch asymmetrischer und deckt sich mit dem aus
Eichhorns Uberlegungen (Abbildung 2.11).

Oberfiéche: x-Geschwindigkeit [m/s] Max: '_54 109e-4
Pfeil : Geschwindigkeitsfeld x10

x107 5
5 4
4 3
3 2
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. 0
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0.75 0.85 0.95 1.05 1.15 1.25 1.35 1.45
x104 Min: -2.529¢-4

Abbildung 4.13: Theoretische Simulation der Uberlagerung von hydrodynamischen und elektroosmo-
tischen Fluss bei entgegengesetzter Uberlagerung von HDF und EOF. Die Kanalwinde
weisen eine elektroosmotische Mobilitit von 1.4.10° m?/Vs auf, Wasser strémt von
links in den Kanal und zwischen den Kanalenden liegt eine positive Potentialdifferenz
an. Die MaRe sind in Metern angegeben.
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Abbildung 4.14: Gegeniiberstellung des theoretisch simulierten und experimentell ermittelten Fluss-
profils eines Kanals mit Dreieckstruktur. An den Kanaleingang wurde eine negative
Spannung angelegt, so dass Elektroosmose und hydrodynamischer Fluss in entgegen-
gesetzte Richtungen wirken.
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Unterschiedliche Oberflichenbehandlung der Kanalwande

Weisen die Kanalwande zusatzlich unterschiedliche Oberflacheneigenschaften auf, wird die
Asymmetrie des Flussprofils noch deutlicher hervorgehoben. Bei der theoretischen Simulation
in den Abbildung 4.15 und Abbildung 4.16 wurde fiir die unstrukturierte Kanalwand eine elekt-
roosmotische Mobilitdt von 1,4'10'8 m?/Vs angenommen. Bei der Strukturierung wurde die No-
Slip-Randbedingung angewandt. D.h., wiirde die Struktur auRer Acht gelassen und nur EOF
betrachtet, wiirde die Geschwindigkeit der FlUssigkeit Gber die Kanalbreite hinweg exakt linear
abfallen. Dieses elektroosmotische Flussprofil stellt eine Komponente des von Eichhorn entwi-
ckelten Flussprofil dar (vgl. Abbildung 2.11). In Abbildung 4.16 sind die zwei Komponenten
(linear asymmetrischer EOF und HDF) entgegengesetzt Giberlagert worden.

Bei der experimentellen Realisierung wurde die strukturierte Seite vor dem Zusammensetzen
des Chips mit F108 beschichtet und der EOF demnach an dieser Kanalwand unterdrickt. Die
unstrukturierte Seite ist nicht beschichtet. AuBerdem wurde die strukturierte Seite tiber 15 sec
und die unstrukturierte Kanalwand 50 sec lang plasmaoxidiert. Bei der Plasmaoxidation wer-
den an der PDMS-Oberflache Methylgruppen durch Silanolgruppen substituiert (vgl. Abschnitt
2.2.1). Je nach der Dauer der Plasmabehandlung ist die Konzentration der Silanolgruppen un-
terschiedlich. Je mehr Silanolgruppen an der PDMS-Oberflache angeheftet sind, desto starker
ist auch dessen elektroosmotische Mobilitat. Folglich ist die elektroosmotische Mobilitdt an
der glatten Kanalwand aufgrund der langeren Plasmabehandlungszeit grofRer als an der struk-
turierten Seitenwand. Dadurch Uberwiegt der EOF nur an der unstrukturierten Kanalwand.
Innerhalb der Strukturen und in der Mitte des Kanals dominiert dagegen der HDF.

Dieses Flussprofil ware gut fir die chirale Trennung geeignet. Es ist in seiner Form asymmet-
risch und an der unstrukturierten Kanalwand stromt die Flissigkeit in die entgegengesetzte
Richtung als im Rest des Kanals. Wiirden chirale Partikel durch einen Kanal mit dem in Abbil-
dung 4.16 dargestellten Flussprofil flieBen, fande die chirale Trennung derer nicht nur seitlich
zu verschiedenen Kanalwanden hin statt. Dartiber hinaus wiirden die Partikel auch zu entge-

gengesetzten Kanalenden transportiert werden.
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Max: 7.794e-5
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Abbildung 4.15: Theoretische Berechnung des Flussprofils, welches sich aus der entgegengesetzten
Uberlagerung von HDF und EOF ergibt. Die unstrukturierte Kanalwand weist eine
elektroosmotische Mobilitit von 1.4.10° m?/Vs auf, wohingegen fiir die strukturierte
Seitenwand die no-slip-Randbedingung gilt. Wasser stromt von links in den Kanal
und zwischen den Kanalenden liegt eine negative Potentialdifferenz an. Die Mal3e

sind in Metern angegeben.
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Abbildung 4.16: Experimentell und theoretisch ermitteltes Flussprofil eines 51,8 um breiten Kanals
mit Dreieckstruktur und unterschiedlichen Oberflicheneigenschaften. An den Kanal-
eingang wurde eine negative Spannung angelegt, so dass EOF und HDF entgegenge-
setzt liberlagert wurden. Beide Flussprofile wurden auf eins normiert.
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Deshalb werden folgende Parameter auf das dreidimensionale Chipsystem angewandt:

e Entgegengesetzte Uberlagerung von EOF und HDF
e Beschichtung von zwei Kanalseiten zur Unterdriickung des EOF

e Unterschiedliche Zeiten fiir die Plasmaoxidation der zwei Kanalhalften

Die angelegten Spannungen und Driicke an den Kanal sind dabei so zu wahlen, dass der EOF an
der glatten Kanalwand und dem Boden dominiert und lber den Rest des Kanals dem HDF un-

terliegt.

Die in Abschnitt 4.4 ermittelten, optimalen Parameter fiir die Uberlagerung von EOF und HDF
wurden in diesem Abschnitt auf drei Dimensionen ausgeweitet. Dabei werden die Flussprofile
sowohl theoretisch als auch experimentell bestimmt. Abbildung 4.17 zeigt die unterschiedliche
Oberflachenbehandlung der beiden Kanalhalften, aus denen der PDMS-Chip besteht. Vor den
Messungen wurde die Kanalhilfte, welche die Strukturierungen enthalt, mit F108 beschichtet,
um an dessen Kanalwdnden den EOF zu unterdriicken. AuRerdem wurde die beschichtete
Halfte 15sec und die nicht beschichtete Kanalhalfte 50 sec lang plasmaoxidiert. Demnach
musste der EOF am Kanalboden und an der Kanaldecke und der HDF im Rest des Kanals domi-

nieren.

15 sec plasmaoxidiert

l < |

1 o \ﬁ

15 sec plasmaoxidiert
+ mit F108 beschichtet

Abbildung 4.18a zeigt die Berechnung des Flussprofils eines dreidimensionalen zunachst ge-
radlinigen Kanals. Dabei wurden hydrodynamischer Fluss und Elektroosmose wie im vorheri-
gen Kapitel beschrieben entgegengesetzt Gberlagert. Wasser flieBt von links mit einer konstan-
ten Geschwindigkeit in den Kanal. Zwischen den Kanalenden liegt eine Potentialdifferenz von -
10V an. Die untere und die vordere Kanalwand weisen eine elektroosmotische Mobilitdt von
3,410 m?2/Vs auf. Fur die hintere und obere Kanalwand gilt die No-Slip-Randbedingung. Dies
hat zur Folge, dass der EOF sowohl Uber die Hohe, als auch Uber die Breite des Kanals linear

abfillt. Bei einer Uberlagerung mit hydrodynamischem Fluss, welcher iiber die Kanalhthe
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hinweg ein parabelférmiges Flussprofil hat, bewirkt dies, Gber die Breite und Hohe gesehen,
eine asymmetrisches Flussprofil.

Abbildung 4.18b zeigt einen Ausschnitt aus der x-z-Ebene des Flussprofils eines geradlinigen
Kanals und gibt die Geschwindigkeitsverteilung deutlich wieder. Uber den gesamten Kanal
hinweg betrachtet ist die Geschwindigkeitsverteilung asymmetrisch. Die FlieRgeschwindigkeit
ist in der Kanalmitte am grofRten und wird zum Rand hin stetig kleiner. Jedoch flieRt sie an den
Kanalwanden aufgrund der unterschiedlichen elektroosmotischen Mobilitdt auch unterschied-

lich schnell.

Schnitt: x-Geschwindigkeit [m/s] Max: 1.92e-3

x10

a) -3

Min: -3.652e-3

Abbildung 4.18: a) Kanalquerschnitt der y-Geschwindigkeit bei einer Uberlagerung von hydrodynami-
schen und elektroosmotischen Fluss. Dabei wurde festgesetzt, dass Wasser mit ei-
ner Einlaufgeschwingigkeit von v = 110" m/sec in den Kanal flieRt. Es wurde ange-
nommen, dass die untere bzw. vordere Wand eine elektroosmotische Mobilitit
von WUgo= 3,4'10'8 m?2/Vs aufweisen. Die obere und die hintere Kanalwand besitzen
keine elektroosmotische Mobilitat. AuBerdem liegt zwischen den Kanalenden eine
Potentialdifferenz von -10V an. Die MaRBe sind in Metern angegeben.

b) Ausschnitt aus der x-z-Ebene.

Weist eine Kanalwand eine Strukturierung auf, wird die Asymmetrie des Geschwindigkeitspro-
fils Gber die Kanalbreite gesehen noch deutlicher. In Abschnitt 4.3 wurde der Einfluss der
Strukturierung auf das hydrodynamische Flussprofil charakterisiert. Fir einen Schnitt Gber die
Breite des Kanals (parallel zur x-Achse) ergabe sich prinzipiell das in Abbildung 4.15 gezeigte
Flussprofil. Das Flussprofil fiir einen Schnitt Gber die Hohe des Kanals (parallel zur z-Achse) hat

an sich den gleichen Kurvenverlauf. Die Abnahme der Geschwindigkeit von der Mitte aus zur
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strukturierten Wand hin fallt jedoch deutlicher ausfallen als zur Kanaldecke hin, da die Flissig-
keit in den Strukturierungen abgebremst wird. In Abbildung 4.19 ist das dreidimensionale
Flussprofil eines Kanals mit einer dreieckigen Strukturierung an einer Seitenwand dargestellt.
Im Vergleich mit Abbildung 4.18 ist die Asymmetrie in dem Flussprofil noch deutlicher hervor-
gehoben.

Schnitt: y-Geschwindigkeit [m]s] Max: 4.297e-4
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Schnitt: y-Geschwindigkeit [m/s] Max: 4.297e-4

b)

Min: -4.088e-4

Abbildung 4.19: a) Simulation des Flussprofils eines Kanals mit einer dreieckigen Strukturierung an
einer Seitenwand. HDF und EOF sind entgegengesetzt liberlagert, dabei weisen
die glatte Kanalwand sowie der Kanalboden eine elektroosmotische Mobilitat
von Ugo= 7‘10'8m2/Vs auf und Wasser flieBt von links mit einer Geschwindigkeit
von v = 1'10™ m/sec in den Kanal. AuRerdem liegt am Kanaleingang eine elektri-
sche Spannung von -2V an. Die MaRe sind in Metern angegeben.

b) VergroRerter Ausschnitt des Kanals.
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Um die Komponenten des aus der entgegengesetzten Uberlagerung von EOF und HDF resultie-
renden Flussprofils rekonstruieren zu kénnen, wird zunachst nur der elektroosmotische Fluss
betrachtet. Dabei wird ein Kanal mit einer Rechteckstruktur an einer Kanalseite verwendet.
Mit der in Abschnitt 3.4 beschriebenen Software Mikromanager wurden fiinf unterschiedliche
z-Ebenen in gleichen Abstanden innerhalb des Kanals fokussiert und jeweils tGber ungefahr
80 sec Bildsequenzen mit einer Auflésung von ca. 30 Bildern pro Sekunde aufgenommen. Ab-
bildung 4.23 zeigt die ermittelten Flussprofile der fliinf Kanalquerschnitte. Dargestellt sind je-
weils die Geschwindigkeiten abhangig von der Kanalbreite.

Da die strukturierte Seitenwand im Gegensatz zur glatten Kanalwand mit F108 beschichtet ist,
bildet sich liber die Breite des Kanals gesehen ein Geschwindigkeitsgradient aus. AuRerdem
liefert die Messung das Ergebnis, dass der EOF bei einer Unterdriickung dessen am Kanalbo-
den Uber die Hohe des Kanals hinweg einen linearen Verlauf aufweist. Das hat die Ursache
darin, dass der EOF am Kanalboden durch eine Beschichtung mit F108 unterdriickt wurde. Die
Kanaldecke wurde jedoch nicht beschichtet und weist demnach eine elektroosmotische Mobi-

litat auf. Folglich bildet sich ein Geschwindigkeitsgradient in z-Richtung aus.
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Abbildung 4.21 zeigt eine dreidimensionale Ansicht der Flussprofile in Abhangigkeit von der
Hohe im Kanal, wobei z =0 den Boden des Kanals definiert. Die Maximalgeschwindigkeit der
FlUssigkeit wird, (iber die z-Achse betrachtet, von der Kanaldecke zum Kanalboden hin immer
groRer. In Abbildung 4.22 wird die Linearitat des elektroosmotischen Flusses lber die Kanal-
hohe hinweg noch deutlicher. Sie zeigt die Maximalgeschwindigkeiten der aufgenommen

Flussprofile in Abhangigkeit von ihrer z-Position im Kanal. Die Flussigkeit stromt an Kanalboden
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und Decke mit einem Unterschied von 17 pm/sec. Zwischen Kanaldecke und Kanalboden fillt

die Geschwindigkeit linear ab. Ein linearer Fit liefert die Geradengleichung v z =

2,22 + 0,128 1 ¢ -z + (25,72 + 1,135). Die Geschwindigkeit nimmt demnach tber die Hohe
des Kanals betrachtet pro Mikrometer um (2,22 + 0,182) um/sec zu.

——Kanalboden
—— untere Kanalhélfte
—— Kanalmitte

obhere Kanalhilfte
—— Kanaldecke

Abbildung 4.21: Dreidimensionale Darstellung der Flussprofile in Abhangigkeit von ihrer Héhe in-
nerhalb des Kanals. Der Kanalboden und die glatte Kanalwand weisen eine elekt-
roosmotische Mobilitdt auf. Die Geschwindigkeit der Fliissigkeit nimmt {iber die
Hohe des Kanals gesehen linear ab. Auch iiber die Breite des Kanals bildet sich auf-
grund der unterschiedlichen Oberflicheneigenschaften der Seitenwidnde ein Ge-
schwindigkeitsgradient aus.
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Abbildung 4.22: Maximalgeschwindigkeiten der aufgenommen Flussprofile in Abhangigkeit von ih-
rer z-Position im Kanal. Uber die Kanalhéhe hinweg gesehen ergibt sich ein linearer
Verlauf. Durch die Punkte wurde ein linearer Fit gelegt mit der Gleichung
vz = 2,22+0,182 1, 4+ (25,72 +1,135).
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4.5.3 Kombination von EOF mit gegenldufigem HDF

Wird ein Kanal mit den gleichen Oberflachenbehandlungen wie oben beschrieben verwendet
und HDF und EOF entgegengesetzt lberlagert, ergibt sich ein dreidimensional asymmetrisches
Flussprofil. Das in Abschnitt 4.5.2 ermittelte elektroosmotische Flussprofil bzw. dessen linearer
Verlauf Uber die Kanalhéhe hinweg ist verantwortlich fiir die Asymmetrie des Flussprofils in
der z-Ebene. Die Asymmetrie in x-Richtung wird durch die Strukturierung der Seitenwand er-
reicht. Es fallt auf, dass die vier Flussprofile die gleiche Struktur haben. Diese decken sich mit
der Messung aus Abbildung 4.18, bei der die gleiche Oberflaichenbehandlung der Kanalwande
angewandt wurde. An der unstrukturierten Seite ist der EOF deutlich zu erkennen, wahrend er
an der strukturierten Seite durch die F108-Beschichtung unterdriickt wird. Der EOF ist gegen-
Gber dem HDF nur an der unstrukturierten Kanalwand dominant. Das Flussprofil am Kanalbo-
den hat einen linear (ber die Breite des Kanals hinweg abnehmenden Verlauf. Am Kanalboden
dominiert allein EOF. Bei einem Vergleich der Flussprofile tiber die Kanalhéhe hinweg, weisen
diese unterschiedliche Maximalgeschwindigkeiten auf. Dem liegt zugrunde, dass die Kanalde-
cke ebenfalls mit F108 beschichtet ist und diese keine elektroosmotische Mobilitdt besitzt.
Wahrend hingegen am Kanalboden (rote Kurve) deutlich EOF zu sehen ist. HDF dominiert
demnach in der Mitte des Kanals, an der Kanaldecke und an der strukturierten Seitenwand,

wohingegen der EOF an der glatten Kanalwand und dem Kanalboden tiberwiegt.
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Abbildung 4.23: Aufnahme von fiinf Flussprofilen in unterschiedlichen z-Ebenen innerhalb des Kanals.
An den Kanaleingang wurden ein Druck von 0,879 mbar und eine Spannung von -30 V
angelegt, so dass EOF und HDF in entgegengesetzte Richtungen wirken. Im Gegensatz
zur Kanaldecke bzw. zur strukturierten Seite, weisen der Kanalboden und die unstruk-
turierte Kanalwand eine elektroosmotische Mobilitat auf.
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Abbildung 4.24 zeigt eine dreidimensionale Ansicht der Flussprofile aus Abbildung 4.23 in Ab-
hangigkeit von der Hohe im Kanal, wobei z = 0 den Boden des Kanals definiert. Sehr deutlich ist
zu erkennen, dass die Maximalgeschwindigkeit vom Kanalboden aus zur Mitte hin grofRer wird
und zur Kanaldecke hin schlieBlich wieder abnimmt. An den beiden unbeschichteten Kanal-
wanden stromt die FlUssigkeit in eine andere Richtung, als dies im Rest des Kanals der Fall ist.

Abbildung 4.25 stellt die Gber ein kleines Intervall gemittelten Maximalgeschwindigkeiten der
flinf Flussprofile in Abhangigkeit von ihrer Héhe im Kanal dar. Der Kurvenverlauf der Ge-
schwindigkeit in z-Richtung ist nahezu gleich dem Kurvenverlauf der Geschwindigkeit Giber die
Breite des Kanals (Abbildung 4.23). In der Mitte des Kanals (sowohl in x- als auch in z-Richtung)
erreicht die FlUssigkeit ihre Maximalgeschwindigkeit. Zu den Wanden hin nimmt ihre Ge-
schwindigkeit fortlaufend ab. Der Geschwindigkeitsabfall ist jedoch zur Kanaldecke hin nicht so

deutlich ausgepragt wie zur strukturierten Seite hin.
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Abbildung 4.25: Maximalgeschwindigkeiten der aufgenommen Flussprofile in Abhangigkeit von ihrer

z-Position im Kanal.

In Abbildung 4.26 sind die zwei Flussprofile schematisch dargestellt, welche sich (iber die Hohe

(a) und Breite (b) des Kanals ergeben. Beide sind in ihrer Form

asymmetrisch. Werden diese

zwei Komponenten Uberlagert, ergibt sich das in diesem Abschnitt ermittelte, dreidimensional

asymmetrische Flussprofil.
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Abbildung 4.26: a) Resultierendes Flussprofil iiber die Hohe des Kanals betrachtet.
b) Flussprofil liber die Kanalbreite gesehen. Die rote Linie entspricht der struktu-

rierten Seitenwand im Kanal.
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Das aufgenommene dreidimensionale Flussprofil deckt sich qualitativ gut mit den theoreti-
schen Uberlegungen aus dem Abschnitt 4.5.1. Zusammenfassend ist das Flussprofil des gesam-
ten Kanals sowohl in z-, als auch in x-Richtung asymmetrisch und deshalb gut fir Eichhorns
Uberlegungen [18]und die Ausweitung von Bogunovics Versuchen der zweidimensionalen

Trennung [20] auf drei Dimensionen geeignet.

5 Zusammenfassung

Zentrale Aufgabe dieser Arbeit war die Erzeugung von dreidimensional asymmetrischen Fluss-
profilen in Mikrofluidikkandlen, wie sie theoretisch von Eichhorn vorhergesagt wurden (Ab-
schnitt 2.3). Daflir wurde im Rahmen dieser Arbeit ein zwei-Komponenten Chipsystem entwi-
ckelt, bei dem der Kanals aus zwei Halften aufgebaut ist. Dieses Verfahren ermoglicht es, die
Kanalhélften vor dem Zusammensetzen unterschiedlich chemisch zu modifizieren und inner-
halb des Kanals unterschiedliche Oberflacheneigenschaften hervorzurufen. Die Chips wurden
mit dem Fineplacer® Lambda (Finetech, Deutschland) zusammengesetzt, welcher die exakte
Positionierung und das Aufeinanderlegen zweier Bauelemente ermdglicht. Das Verfahren an
sich ist einfach und bendétigt keinen groBen Zeitaufwand, jedoch ist es fir den Zusammenbau
von Mikrofluidikkandlen nur bedingt anwendbar. Die PDMS-Stiicke dirfen nicht allzu flexibel
sein, damit sie sich beim Zusammensetzen nicht verbiegen und die Kanalhalften schief aufei-
nandergesetzt werden. AuBerdem dirfen die Kanale exklusive Reservoire nur eine Lange von
etwa 6 mm aufweisen, damit sie exakt in der Mitte der Chiphalterung des Fineplacer® Lambda
liegen und als Ganzes im maximalen Bildausschnitt von (6 x 4,5) mm liegen. Die Kamera ist
zwar in eine Richtung schwenkbar, jedoch werden die Kanalhalften nur prazise aufeinanderge-
setzt, wenn die eine Halfte mittig auf der Chiphalterung sitzt.

Im weiteren Verlauf der Arbeit wurde ein dreidimensional asymmetrisches Flussprofil aus der
entgegengesetzten Uberlagerung von elektroosmotischen und hydrodynamischen Fluss er-
zeugt. Daflir muss sowohl Gber die Breite, als auch tiber die Kanalhéhe hinweg eine Asymmet-
rie vorliegen. Die Asymmetrie iber die Breite des Kanals wurde mittels unterschiedlicher
Strukturierungen an einer Seitenwand erzeugt. Es stellte sich heraus, dass eine Dreieckstruktur
das geeignetste Flussprofil aufwies. Zusatzlich wurden die strukturierte Seitenwand und die
Kanaldecke mit F108 beschichtet, um den EOF an diesen Wanden zu unterdriicken. Weiterhin
wurden die beiden unbeschichteten Kanalwande 35 sec langer plasmaoxidiert, um die elekt-
roosmotische Mobilitdt derer zuséatzlich zu erhéhen. Dies dient der Erzeugung einer Asymmet-
rie des Flussprofils iber die Kanalhéhe hinweg. AuRerdem flieSt die Fliissigkeit an den nicht
beschichteten Kanalwanden, bedingt durch den EOF, in die entgegengesetzte Richtung. Als
Letztes wurde das genaue elektroosmotische Flussprofil eines Kanals mit den oben beschrie-
benen Oberflaichenbehandlungen aufgenommen, um die zwei Komponenten (EOF und HDF),
welche dem dreidimensional asymmetrischen Flussprofil zugrunde liegen, genauer zu charak-

terisieren.
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Nach Eichhorn kénnen Enantiomere in einem geradlinigen Mikrofluidikkanal mittels asymmet-
rischer Flussprofile separiert werden [18]. Von Bogunovic wurde das theoretische Konzept im
Zweidimensionalen experimentell bestatigt [20]. Das im Rahmen dieser Arbeit entwickelte
dreidimensionale asymmetrische Flussprofil erlaubt eine Ausweitung des Trennkonzeptes auf
drei Dimensionen. Bevor das Modell jedoch auf die Realitat Gbertragen werden kann, muss die
Trennmethode jedoch auch im Dreidimensionalen experimentell bestdtigt werden. Dazu
missten dreidimensionale, chirale Modellpartikel erzeugt werden. Entsprechende Ansitze
wurden bereits von Bogunovic formuliert [15]. So kdnnten zweidimensionale, zueinander ge-
spiegelte Modellpartikel durch Lithografie erzeugt und anschlieBend einem sogenannten
thermischen Reflowprozess unterzogen werden. Durch Erwarmung wird der Fotolack verformt
und Partikel werden einseitig abgerundet. Ein weiterer Denkansatz ist die Uberlagerung zweier
Fotolackschichten und deren Belichtung mit unterschiedlichen Lithografiemasken.

Bei dem in dieser Arbeit erzeugten dreidimensionalen Flussprofil flieSt die Flissigkeit im Ge-
gensatz zum Rest des Kanals an zwei Kanalwanden in die entgegengesetzte Richtung. Dies ist
im Hinblick auf die chirale Trennung sehr praktisch. Bei einem chiralen Trennversuch wirden
die chiralen Molekile nicht nur zu unterschiedlichen Kanalwanden, sondern auch zu entge-
gengesetzten Kanalenden hin getrennt werden. Das wiirde die Separation der Molekiile deut-
lich erleichtern. Jedoch misste der Kanal fur die endgiiltige Separation an den jeweiligen En-
den aufgetrennt werden und die Molekdle in ein separates Auffangreservoir geleitet werden.
Weiterhin mussen die Auswirkungen der dreidimensionalen, chiralen Partikel auf den Fliissig-
keitsstrom und deren Wechselwirkungen untereinander charakterisiert werden. Hierzu kénn-
ten entsprechende theoretische und praktische Ansatze formuliert werden.

Bei einer Ubertragung des Konzeptes auf reale Molekiile miissten die Kanile weiter miniaturi-
siert werden. Auch hier wurden entsprechende Ansatze bereits von Bogunovic formuliert, so
koénnten derart kleine Kandle mittels Elektronenstrahllithografie oder eines Focused lon Beam-
Systems erzeugt werden. Auch eine Anwendung von Selbstorganisationseffekten ware denk-
bar. Jedoch miissten die Kandle fir eine unterschiedliche Oberflaichenbehandlung weiterhin
aus zwei Komponenten bestehen. Dazu miisste weiterhin ein neues Verfahren zum Zusam-

menbau der Kanale entwickelt werden, welches auf solch kleine AusmaRe anwendbar ist.
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