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CU JONCTIUNI DE TIP "Y" QI "T" PENTRU FORMAREA
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(57) Rezumat:

Inventia se referd la un procedeu de obtinere a pica-
turilor cu dimensiuni controlate, utilizand fluide imis-
cibile, dar gi pentru crearea altor formatiuni biocom-
patibile, cum ar fi lipozomii. Procedeul conform inventiei
constd in realizarea microcanalelor fluidice, dispuse sub
formd de jonctiuni de tip "Y" si "T", si asigurarea
controlului dimensional al picaturilor fluidului de lucru,
prin variatia rapoartelor debitelor pe cele doud intrari ale
jonctiunii de tip "Y", care este facutd cu o instalatie
micro-PIlV, bazatd pe un dispozitiv microscopic optic
care consta dintr-o camerd CCD care este atagatd laun
obiectiv al unui microscop inversat, pentru a se obtine
vizualizari directe si observatii cantitative, din aceastd
investigatie reiegind faptul ca cu cat numarul capilaritatii
(Ca) este mai mare, cu atét picaturile formate sunt mai
mici.
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Procedeu de realizare a sistemului microfluidic cu jonctiuni de tip ,Y” si ,T” pentru
formarea picaturilor cu dimensiuni controlate

Autori: Catalin Marculescu, Catalin Balan, Andrei Marius Avram, Marioara Avram, Antonio
Radoi

Inventia se referd la o procedurd de obtinere a picdturilor cu dimensiuni controlate,
utilizdnd fluide imiscibile, dar si pentru crearea altor formatiuni biocompatibile, cum ar fi
lipozomii.

Lipozomii sunt structuri cvasi-sferice formate din membrane lipidice cu doua straturi
ce incapsuleaza un volum fluidic. Dimensiunile lipozomilor si distributia dimensionald sunt
realizate pentru fiecare aplicatie in particular si sunt extrem de importante pentru livrarea
de medicamente si transfectia prin membrane nucleare in terapia genetica [1]. Utilizand
metode conventionale, lipidele se asambleaza in mod spontan in structuri heterogene cu
douad straturi. O procesare aditionald prin extrudere sau sonicare este necesara pentru
obtinerea unor lipozomi cu dimensiuni mai mici care prezintad o distributie a dimensiunilor
mai restransa. Jahn et al. [2] au fost printre primii care au dezvoltat o metoda de focusare
hidrodinamicd microfluidicd (MHF) pentru a controla formarea lipozomilor, metoda din care
deriva si investigatia conform inventiei.

Procedura nu se doreste a fi o alternativa a metodei MHF, ci mai degraba o
imbunatatire a respectivei metode. Aceasta determind dinamica formei interfaciale
manifestata la diferite numere ale capilaritatii (Ca), prin variatia rapoartelor de debite (FRR)
aplicate la intrari. Este cunoscut faptul ca parametrii adimensionali precum numarul
capilaritatii si raportul vascozitatilor, pot influenta deplasarea structurilor curgerii [3-8].

De asemenea, au fost raportate in diverse reviste de specialitate cuplarea FFR si a
tensiunii interfaciale intr-un singur numar adimensional, numarul capilaritatii, pentru a
demonstra influenta acestora asupra curgerilor multifazice imiscibile. Sugiura et al. [9] a
utilizat grupuri adimensionale pentru a descrie formarea picaturilor intr-un microcanal intr-o
faza continua staticad. Leperqg et al. [10] au luat in considerare un numar al capilaritatii ce
compara forta vascoasa exercitatd asupra picaturii de faza continua cu forta tensiunii
superficiale. Concluziilor lor au relevat ca, pentru un efort tangential la perete dat, o
tensiune interfaciald mare duce la formarea unor picaturi mai mari.

Sistemul este alcatuit din microcanale dispuse sub forma de jonctiuni de tip ,Y” si ,,T".
Aplicatia, conform inventiei, prezintd comportamentul a doua fluide imiscibile in acest
sistem de microcanale prin determinarea dinamicii formei interfetei ce se manifesta la
diferite numere ale capilaritatii (Ca), apeland la variatia rapoartelor debitelor pe cele doua
intrari.

In dinamica fluidelor, acest numar al capilaritatii reprezintd efectul relativ al fortelor
vascoase raportat la tensiunea superficiald (interfaciald) care actioneaza la interfata dintre
un lichid si un gaz sau intre doud lichide imiscibile. Acest numar adimensional este direct
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proportional cu vascozitatea (no) si viteza medie (v), si invers proportional cu tensiunea
superficiala (o).

Tensiunea superficiala este, generic, 0 masura a tendintei unei suprafete fluide de a
atinge o arie minima. Tn general, se utilizeaza termenul de tensiune superficiald atunci cand
este vorba de o interfata lichid-gaz (suprafatd liberd), si tensiune interfaciald pentru
interfetele lichid-lichid.

Din punct de vedere termodinamic, tensiunea superficiala este interpretata drept
cresterea energiei Helmholtz sau Gibbs a sistemului la cresterea reversibila infinitezimala a
ariei interfetei considerate, la temperatura constanta si la volum sau presiune constanta. Din
punct de vedere mecanic, tensiunea superficiala este forta de contractie pe unitatea de
lungime, ce actioneaza la interfata, pe o directie paraleld cu aceasta; tensiunea superficiald
poate fi deci masurata ca forta necesara pentru cresterea infinitezimala a ariei interfetei.
Pentru interfete izotrope, aceasta fortda specifici este independenta de directia sau
orientarea suprafetei. La echilibru, cele douad interpretari, termodinamica si mecanica, sunt
echivalente (atunci cand interfata are suficient timp pentru a atinge starea de echilibru,
adica la numere Deborah mici sau in lipsa elasticitatii). Ne referim in acest caz la tensiunea
superficiala statica.

Cand interfata nu a atins starea de echilibru, tensiunea superficiala capata adjectivul
dinamicd, in acest caz ramanand valabild doar formularea mecanica. Starea de non-echilibru
poate fi determinata de timpii mari de relaxare ai unor procese interfaciale (de exemplu
absorbtia polimerilor la interfata).

Una dintre cele mai importante relatii in studiul fenomenelor de interfata este
ecuatia Young-Laplace, care exprima echilibrul dintre forfa de tensiune superficiala si foria
de presiune (respectiv masicd), stabilind legatura intre valoarea tensiunii superficiale si
diferenta de presiune de-a lungul interfetei (denumita si presiune capilara).

Existd numeroase metode de masurare a tensiunii superficiale/interfaciale statice,
insd cea mai utilizata este metoda picaturii, bazatd pe principiul ca forma unei picaturi in
repaos este rezultatul echilibrului dintre forta de tensiune interfaciala si forta de gravitatie.

Tensiunea interfaciala tinde sa aduca picatura la o forma sferica, in timp ce gravitatia
o alungeste, astfel incat forma rezultatd e cea de para. Atat timp cat aceste doud efecte
opuse au valori absolute cu acelasi ordin de marime, este posibila determinarea parametrilor
geometrici ai profilului rezultat.

Descriere procedeu

Se porneste de la o jonctiune de tip ,,Y” care desemneaza doua intrari, prin care vor fi
injectate cu un anumit debit cele doua fluide, respectiv solutii biocompatibile. Prin variatia
debitelor de intrare pe cele doua ramuri se controleaza intr-o prima faza dimensiunea si
frecventa de formarea a picaturilor, respectiv a particulelor biocompatibile. Urmeaza apoi o
serie de jonctiuni de tip ,T” prin care se reduce dimensiunea picturilor in mod controlat. Tn
functie de dimensiunea doritd se apeleaza la un numar mai mic sau mai mare de jdr‘\'ctiv'u‘ni‘ de
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tip ,T” pentru completarea sistemului microfluidic (figura 1). Dimensiunile microcanalelor
din jonctiunile de tip ,, T” scad pe masura ce complexitatea sistemului creste.

Fluidele imiscibile utilizate pentru acest studiu sunt doua fluide Newtoniene bine
cunoscute si caracterizate: ulei mineral si apa deionizata, fiecare fiind introdus separat pe
ramurile de intrare ale bifurcatiei in Y. Un aspect foarte important al caracterizarii din punct
de vedere al proprietatilor fizice ale fluidelor de lucru il reprezinta tensiunea interfaciala.
Valoarea acesteia a fost masurata cu un aparat numit goniometru si implementata in
modelul numeric. Investigatia releva faptul ca variatia Ca are un impact important asupra
frecventei de formare a picaturilor. Prin simpla modificare a raportului debitelor de intrare,
comportamentul picaturilor se modifica drastic. Predictia si reconstructia numerica a formei
interfetei dintre cele doud fluide imiscibile conduce la o caracterizare mai ampla a
fenomenului formarii picaturilor sau vezicule lipidice cu comportament asemanator.

Rezultatele numerice (figurile 2 si 3) au fost comparate cu o investigatie
experimentald, realizatd cu o instalatie cu design special, micro-PIV, bazata pe un dispozitiv
microscopic optic (o camera CCD a fost atasata la obiectivul unui microscop inversat).
Utilizand aceasta configuratie, s-au obtinut vizualizari directe si observatii cantitative (figura
3). Din aceastad investigatie a reiesit faptul ¢3, cu cat numarul capilaritatii este mai mare, cu
atat picaturile formate sunt mai mici.
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REVENDICARI

1. Procedeu de realizare a sistemului microfluidic cu jonctiuni de tip ,Y” si ,T" pentru
formarea picaturilor cu dimensiuni controlate, caracterizat prin aceea cé, arhitectura acestui sistem
contribuie la imbunatatirea metodei de obtinere a lipozomilor in canale microfluidice prin focalizare
hidrodinamica.

2. Procedeu de determinare a comportamentului a doua fluide imiscibile in sistemul
microfiuidic definit in revendicarea 1, caracterizat prin determinarea formei si dinamicii interfetei la
diferite numere ale capilaritatii (Ca), apeland la variatia rapoartelor debitelor pe intrarile sistemului
microfluidic.

3. Procedeu de caracterizare a dinamicii fluidelor in sistemul microfluidic definit in revendicarea
1, prin efectul cumulat al fortelor vascoase si al tensiunii superficiale care actioneaza la interfata dintre

un lichid si un gaz sau intre doud lichide imiscibile.
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Figura 1. Layout sistem microcanale

Figura 2. Detaliu microcanal pe jonctiunea Y — reprezentare numerica a interfetei apa-ulei .
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Figura 3. A) Vizualizari experimentale ale formarii picdturii; B) Reprezentari calitative ale campului de
curgere in interiorul picaturii de apa obtinute cu sistemul de masurare micro-PIV; C) Reprezentari
numerice ale interfetei.
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