MO PAU

1. Ly do chon dé tai

Laser la mot trong nhitng phat minh quan trong nhét cua thé ky
20, g6p phan lam thay di nhiéu linh vuc khoa hoc va cong nghé.
Ngay nay laser c6 tng dung trong hau hét cac linh vuc cua cudc
séng, nghién ciu khoa hoc, san xuit cong nghiép, chuan doan va
diéu tri bénh, vii khi va khi tai quéan su.

Laser dugc ché tao thanh cong lan dau tién vao nim 1960. Bén
nay hang trim loai laser khac nhau nhu laser ran, laser ban dan, laser
mau, laser khi dd dugc phat trién va st dung véi nhiéu ciu tric va
hinh dang. Mac du vay nhiéu loai laser mai van tiép tuc duoc nghién
ctru nhu plasmon laser, polariton laser, laser chim luong tu, laser dua
trén vat liéu c6 ngudn géc sinh hoc (goi tét 1a laser sinh hoc). Trong
cac céu truc laser, dang vi cau (c6 budng cong huéng dang vi cau)
dugc bat ddu nghién ciru tir naim 1961 1a mot trong cac hudng duoc
quan tdm chi y nhiéu vé6i cac wu diém vé kha ning ché tao, chat
lwong cua ngudn laser va phi hop voi nhiéu loai tng dung khac
nhau: tir tich hop trong cac mach quang tir cho téi cac cam bién siéu
nho.

Cung véi sy phat trién cua vat liéu ché tao c6 nhiéu loai laser
Vi cdu d3 duoc nghién ciru nhu: Laser vi cau dang rin (s dung vat
lieu thay tinh, vat liéu ban dan), laser vi cau dang long (c4c giot dung
dich chira hoat chat laser ), laser vi cau mém (s dung cac loai
polymer nhan tao), laser vi cau sinh hoc (str dung vat liéu c6 nguon
gdc sinh hoc). Vi ting loai vat liéu lai ¢6 cac phuong phap phu hop
dé ché tao nhu: Phuong phap néng chay, quang khic an mon, Sol-
gel, boc vo, khtr nuéc,....Trong sb céac vat liéu st dung ché tao laser



vi cau, nhém vat liéu c6 ngudn gbc sinh hoc véi wu diém vé tinh
tuong thich sinh hoc, kich thudc, md ra trién vong ung dung cua
laser vi cau trong cam bién sinh hoc tham chi ¢ cap do té bao.

Hién nay nghién ciru vé laser vi cu sinh hoc tap trung vao hai
huéng chinh: Hudng thi nhat 12 kham pha va didu ché vat liéu sinh
hoc mai (tng dung cho laser. Nhitng vat liéu nay bao gém ca vat liéu
phat quang dé lam hoat chét laser va vat liéu khong phat quang dé
lam budng cong hudng (cho laser thong thuong) hodc méi truong tan
xa (cho laser ngau nhién); huéng tht hai nghién ctru va phat trién cac
ngudn laser sinh hoc co kich thuéc nho (khoang 5-150 um) dé ung
dung cho céc cam bién sinh héa hoc ¢6 c6 d6 nhay cao nhu: cam bién
&p suit, cam bién nhiét d6, cam bién d6 pH cia moéi truong,... hay
tich hop vao trong cac mo, té bao va co thé sdng. Ching c6 thé hoat
dong nhu cac cam bién sinh hoa, theo doi hoat dong cua té bao, gilp
chuéan doan va diéu tri bénh.

Tai Viét Nam huéng nghién ciru vé laser vi cau ciing da duoc
trién khai. Nam 2006 nhoém nghién curu cua PGS. Pham Van Héi da
cong bd céc két qua vé laser vi cau tir vat liéu thay tinh pha tap ion
dat hiém Er®*. Tuy nhién cac nghién ctu ché tao laser vi cau tir vat
liéu sinh hoc con chua dugc trién khai.

Nhin chung laser vi cau sinh hoc 13 huéng nghién ctu hién dai
V6i nhiéu tiém nang phat trién. Ché tao thanh cong laser vi cau sinh
hoc va trién khai &ng dung c6 tinh cip thiét, dong gop cho viéc phét
trién cac hé thong quang tir va hé thdng cam bién sinh hoc siéu nho,
siéu nhay. Mot s6 van dé trong tam trong huéng nghién ciru vé laser
vi cau sinh hoc hién nay c6 thé tom luoc la: (1) Nghién ciu phat trién
cac phuong phap ché tao hiéu qua, sé luong I6n, nhanh va don gian;
(2) Nghién cau sir dung nhiéu loai vat liéu c6 ngudn géc sinh hoc



khac nhau; (3) Piéu khién kich thudc va hinh dang laser vi cau; (4)
Trién khai cac ung dung thuc té.

Do d6, t6i lya chon d¢ tai luan an: “Nghién ctu ché tao va khao
sat mot sb dic trung cua laser vi cau tir cac vat lidu ngudn géc sinh hoc”.
2. Muc tiéu nghién cru caa luan an

e Ché tao thanh cong laser vi cau tir vat liéu c6 nguon gdc sinh
hoc véi dic trung ngudng phét laser thip va hé sé pham chét cao;

e Diéu khién thanh cong kich thudc cua laser, thu dwoc cac
nguon laser co dic trung tuong duong nhau;

e Thir nghiém ung dung laser da ché tao cho cam bién nhiét do.

3. N@i dung nghién ciu

« Nghién ciu, ché tao laser vi cau tir dung dich protein tir long
trang trimg va protein chiét xuat pha hoat chat mau Rhodarmin B;

o Nghién ciru ché tao hé kénh dan vi luu ¢ng dung ché tao va
diéu khién kich thudc caa laser vi cau sinh hoc;

e Khao sat, thong ké va phan tich cac dic trung cua laser vi ciu
da ché tao;

« Ung dung thtr nghiém laser vi cau trong cam bién nhiét d6 moi

truong.
4. Phwong phap nghién ciru

Laser vi cau duoc ché tao dia trén phuong phap khir nudc tir
dung dich protein. Kich thuéc cua laser vi cau dugc diéu khién théng
qua hé théng kénh din vi luu. D6 16n kich thudc cua laser vi cau
duogc xac dinh thong qua kinh hién vi quang hoc va kinh hién vi dién
tr quét (SEM). Phan bd kich thudc cua laser vi cau duoc tong hop
thong qua thong ké. Pic trung laser vi cau dugc phén tich va tong
hop tir hé do phan tich phd laser. Nghién ciu wng dung cua laser vi



cau trong cam bién nhiét do duoc tién hanh théng qua hé thong diéu
khién thiét 1ap nhiét d6 tu dong két hop ciing hé do phan tich ph.
5. Nhirng dong gop mai cia luan an
e Di nghién ciru va phat trién thanh cong phuong phéap ché tao
laser vi cau sinh hoc 1a phuong phap khir nudc tir dung dich
protein;
o Di diéu khién duoc kich thudc cua laser vi cau va ché tao laser
Vi cau véi dai phan bé kich thudc hep cung dic trung quang
hoc twong duong;
e Di nghién ctiu kha nang tng dung cua laser vi cau sinh hoc
trong cam bién nhiét d6 moi truong.
6. Cau tric cia luan an
Luan &n gém 144 trang bao gom: Phan m¢ dau (5 trang); Tong
quan (31 trang); Thuc nghiém ché tao (35 trang); Két qua va thao
luan tong hop (59 trang); Két luan (3 trang); Danh muc céc cong
trinh da cong bd cua luan an (2 trang); Tai liéu tham khao (5 trang),
véi 101 tai liéu. Luan an c6 103 hinh vé.



CHUONG I. TONG QUAN
1.1. Co s& ly thuyét cia laser vi cau va cac thong so dic trung
Nguyén ly hoat dong cua laser vi cau twong tu nhu cac ngudn
laser thong thuong khac nhung c6 dic trung riéng & co ché khuéch
dai &nh sang: dya trén hi¢u ung “Mode vong hanh lang” (whispering
gallery mode - WGM).
Céc thong sb dic trung quan trong cua laser vi cau bao gom:
- Vi trf cac mode cua phé phat xa laser;
- Khoang pho tu do (FSR);
- Hé sé pham chét (Q);
- Ngudng phat.
1.2. Téng quan vé laser vi cau va laser vi ciu sinh hoc
Céc nghién cau laser vi cau hién nay vao cac nhom nhu sau:
(1) Laser vi cau dang ran duoc ché tao tir cac loai vat liéu thay tinh
va céc chat ban dan, (2) Laser vi cau mém, trong laser vi cau mém lai
phan chia 1am ba nhém nho hon: Laser vi cau long, laser vi cau
polymer va laser vi cau sinh hoc. Mdi mot nhém laser vi cau lai c6
cac phuong phap ché tao, dac tinh va kha niang ung dung riéng.
Trong d6 laser vi cau sinh hoc duoc tach thanh mét loai riéng do cac
dic tinh vé kha nang twong thich sinh hoc va tiém ning Gng dung
trong linh vyc y sinh hoc.
Céc phuong phéap ché tao laser vi cau sinh hoc:
- Phuong phap khtr nuge trong Polydimethylsiloxane (PDMS);
- Phuong phap dong lanh;
- Phuong phap bay hoi cham dung moi;
Céc phuong phéap diéu khién kich thudc ctra laser vi cau:
- Ky thuat in nho giot;
- Phuong phép str dung kénh dan vi luu.



1.3. Tiém niing ng dung ciaa laser vi cau sinh hoc
- Ung dung laser vi cau ¢ quy md té bao: Theo vét té bao, theo
do6i méi treong noi bao;
- Ung dung trong cam bién méi truong.
CHUONG II: CHE TAO LASER VI CAU SINH HQC
2.1. Céc vt ligu sir dung trong quy trinh ché tao laser vi cau
2.2. Quy trinh ché tao laser vi cau sir dung phwong phap khir
nwoc tir dung dich protein
2.2.1. Quy trinh doi véi protein tir lOng trdng trieng ngong
2.2.2. Quy trinh ché tao laser vi cau véi vit ligu protein BSA
va hogt chdt RhB
2.3. Ché tao laser vi cau sir dung hé kénh dan vi luvu
2.3.1. Quy trinh ché tgo h¢ kénh ddn vi luwu
2.3.2. Sir dung hé kénh ddn vi lwu dé ché tao laser vi cau
2.4. Heé thiét bi nghién ciru cac thong sé dic trung ciia laser vi cau
2.4.1. Kinh hién vi dién tie quét (SEM)
2.4.2. Hé do diic trung phé phét xa cia laser vi cqu sinh hoc
2.4.3. Hé thiét b diéu khién nhiét dé dé tiép xic véi laser vi cau



CHUONG III: PAC TRUNG CUA LASER VI CAU SINH HQC
CHE TAO BANG PHUONG PHAP KHU NUOC TU DUNG
DICH PROTEIN

3.1. Pic trung cha laser vi cau sinh hec sir dung vat ligu long
trang trieng pha hoat chat mau RhB

3.1.1. Hinh dgng va kich thwéc ciia vi cau

Hinh dang dugc quan sat rd véi 100% cac ciu trac thu duoc
dang cau. Trén anh SEM thé hién céc ciu tric vi cau rd hon véi dai
kich thudc thu duoc theo thdng ké tir khoang 5 - 150 pm.

3.1.2. Ngwéng phat laser

Xu thé ngudng phét laser giam dan khi kich thudc cua céc vi
cau ting 1én, cu thé ngudng phat thay doi tir mic 55 wJ/mm? véi vi
cau c6 kich thuéc 30 pm giam xubng muc 25-35 pJ/mm? voi cac vi
cau co kich thuéc trong khoang 40 - 60 pm.

3.1.3. Vj tri mode cua laser

Phan tich dic trung phd cia cac laser vi cau sir dung long tring
tring ngdng pha tap RhB cho thay sy pht hop tét cua céc vi tri mode
theo ly thuyét WGM laser.

3.1.4. Khodng phé tw do (FSR)

FSR cua nguon laser vi cau tir phan tich pho cho thdy sy phu
hop tuyén tinh tt véi cac gié tri FSR do duoc tir phd thuc nghiém.

3.1.5. H¢ sé phdm chat

Théng ké trén 13 vi cau c6 kich thude tir 30 téi 131 pm, cho

thay hé s6 Q tang tir viing 1400 téi khoang 2800 twong wng vai su gia
tang cua kich thudc vi cau.
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Hinh 3.8. Su phu thugc cuia hé s6 pham chdr Q theo kich thiréc cua laser vi
cau.
3.2. Pic trung caa laser vi cau sinh hoc sir dung vt liéu protein
bsa pha hoat chit mau RhB

3.2.1. Hinh dang, kich thwéc va théi gian ché tgo laser vi cau
sinh hec

(c)

Hinh 3.9. a,b,c) Giot Iéng duy tri hinh dang cau trong qua trinh khat nuoc;
d) Anh SEM cuia C4c Vi cdu trén dé Teflon; f) Anh SEM cia mét vi cau diroc
phdng to.



Cac cau trac ché tao c6 hinh dang cau trong dai kich thudc tir 5- 165
um, phan b hoat chat RhB dong déu voi thoi gian ché tao khoang 6
phut.

3.2.2. Ngwéng phat
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Hinh 3.17. a) Phé phéat xa cua Vi cau c6 dwong kinh 46 um, dwdi cdc ning
liong xung bom khdc nhau, b) Tich phdn cuong dé phé dé tinh todn nguong
phat laser.

O kich thuéc 25 pm gia tri ngudng phét khoang 33 pJ/mm?,
Trong khi d6 & kich thudc quanh 40 um nguong phat khoang 10-12
uJ/mm? va phan 16n & mac 7-9 pJ/mm? khi ¢ dai kich thude trén 60
pum. Ngudng phat nay khi so sanh cho thiy sy twong dwong véi Vi
cau dugc ché tao bang phwong phap khir nwéc ding PDMS, thap hon
khoang 3 1an so voéi laser vi cau tir 10ng tring trimg co kich thudc
tuong dudng va thap hon khoang 150 lan so véi vi laser tir tinh bot.

3.2.3. Vi tri mode laser

Két qua so sanh vi tri mode TE, TM thu dugc tir phan tich phd
cho thay su triing khop tot gitta cong thire ly thuyét véi dac trung phd
tur thuc nghiém do.
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Hinh 3.21. Sir phu hep vi tri mode cua laser vi cau tir vat liéu BSA kich
thwéc 47,6 um (phan phia didi) so véi vi tri mode tinh toan theo cong thirc
ly thuyét (phdn phia trén).

3.2.4. Khodng phé tw do
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Phan tich phd phat xa laser cua cac vi cau khac nhau cho thay
gia tri FSR phu thudc vao kich thuéc cua chang.

(b)

(d)
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(e)
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Hinh 3.24. a-d) Khodng phd ti do (FSR) cua cac Vi cau cé kich thuéc khac
nhau xac dinh tr phan tich phé phét xa laser, €) S pht hop ciia FSR do
thuec nghiém va cong thic biéu dién theo ly thuyét.
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Phé phéat xa tir cac vi cau co duong kinh 32, 35, 57 va 123 pm cd cac
gia tri FSR tuong ung la 2,5; 2,3; 1,45 va 0,7 nm. Khi kich thudc
laser vi cau ting 1én quan sat thay su thu hep cua khoang phé tu do
va sy tiang 1én cua s6 luong cac mode laser.

3.2.5. H¢ sé pham chat
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Hinh 3.26. a-b) P¢ réng cua laser mode (cia hai vi cau ¢é dwong kinh lan
lwot 24 va 123 um duwoc kich thich bdi xung laser 2,14 pJ) tai vi tri cuwong
d¢ bang mét nira cuong do cue dai, b) Sw phu thuge cua hé sé pham chdt Q
theo kich thuéc cua laser vi cau.

Trén Hinh 3.26a vai vi cdu c6 duong kinh 24 pm, ban dé rong
phd c6 gia tri 0,36 nm, twong Gng gi4 tri Q khoang 1730. Gié trj Q
g Vvéi vi cau c6 dudng kinh 123 nm dat khoang 3130. Hé s6 pham
chit theo kich thudc dugc bidu dién nhu trén Hinh 3.26¢, Véi gid tri
tang dan va nam trong dai khoang 1500 - 3000.
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CHUONG 4: CHE TAO LASER VI CAU SINH HQC SU DUNG
HE THONG KENH DAN VI LUU VA UNG DUNG LASER VI
CAU TRONG CAM BIEN NHIET BQ

4.1. Két qua ché tao kénh din vi luu
4.1.1. Mdt ng cdn quang

-

88 mm o,

....28000pm

Hinh 4.1. Két qud thiét ké mét ng can quang dé ché tao hé thang kénh ddn
vi lww: Céu hinh va kich thudéc céc chi tiét.

Két qua chup trén kinh hién vi quang hoc (SEM) cho thay hinh
anh cac cau tric rd nét trén Hinh 4.3. Vé kich thudc kénh nho duoc
thiét ké v6i do rong 50 pm tuy nhién trén anh SEM thyc té do rong
dao dong trong dai 52 - 60 pm. Piéu nay cé thé giai thich 1a do gigi
han nhé nhat cua giot muc may in khoang 30 pm. Céu tric kénh nho
cling xuat hién cic ria ring cua nho nhung dam bao tinh lién tuc va
khong c6 vi tri cau tric bj dat gdy. Gidi han vé kich thudc cira giot
muc may in ciing dan téi cic kénh c6 kich thusc nhé hon 30 pm la
khéng thuc hién dugc ddi voi phuong phép nay. Véi hai kénh din
I6n (cho chat long Decanol) thiét ké kich thudc 150 pm, thuc té thu
dugc trén phim dao dong trong khoang 150 -156 pm. Véi thiét ké
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kénh dau ra 350 um, trén phim thuc té thu dugc trong khoang 320 -
355 um.

Hinh 4.3. C4c cdu triic dwoc in trén mdt ng can quang chup dwéi kinh hién
vi quang hoc: a, b) Hai ddi chat can quang dé ché tao cau trac 2 kénh dan
decanol, ¢) Phan dwong can quang dé ché tao cau trac kénh dan dung dich
BSA pha hogt chdt RhB, d) Cdu tric cdan quang dé ché tao doan giao cdt cac
dong chdt long (Bao gom kénh dan BSA, 02 kénh dan Decanol, v; tri giao
cat va kénh ddn dau ra).
4.1.2. Khuén tir mang cdn quang
Tur hé thbng mit na can quang di ché tao & trén va sir dung
quy trinh ché tao nhu di trinh bay trong phan thyc nghiém, 04 khubn
¢6 céu tric gidng nhau duoc ché tao tir mang vat liéu can quang.
4.1.3. Khubn PDMS
Kich thudc chiéu rong x chiéu sau thyc té khoang 52 x 30 um
so véi kich thuéce du kién 1a 50 x 40 um. Kich thudc chiéu rong
tuong ddi phi hop cho thay mang can quang va cau khuén dap wng
t6t v6i thiét ké tuy nhién kich thudc chidu sau nhé hon kich thude du
kién. Viéc kich thudc chidu sau thip hon co thé giai thich 1a chiéu
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day cua I6p mang can quang bi nén lai do qua trinh la ép thyc hién
trong phan thuc nghiém. Trén Hinh 4.7b,c 1a kich thuéc thuc té cua
kénh dan decanol, véi chiéu rong x sau khoang 150 x 115 pm va kich
thudc kénh dan dau ra vai chiéu rong x chiéu sau khoang 320 x 105
pm.

Hinh 4.7. Mdt cdt ngang cac cau tric kénh ciia khudn PDMS quan sat trén
kinh hién vi quang hoc:a) cdu tric khudn kénh dén chiza dung dich BSA
pha hoat chat RhB, b) Cdu tric khuén kénh ddn chiza Decanol, ¢) Cdu tric

khuén kénh dén dau ra.

SEP.HUST S § Bmm x40 1,00mm [ SEF HUST S 5.8mm x40

Hinh 4.8. Anh SEM cac cdu tric trén khuén PDMS: a, b) Poan néi kim dau
Va0 va mét phan cdu triic dé ché tao hai kénh ddn chiza Decanol, ¢) Poan
noi kim dau ra va mét phan cdu triic dé ché tao kénh ddn dau ra, d) Ving
khudn tao cau tric giao cdt cia cac kénh dan: Kénh ddn ddu vao BSA pha

RhB, 02 kénh dan chira Decanol va kénh dan dau ra.
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4.1.4. Chip microfluidic

Trén Hinh 4.10 14 04 chip & trén sau khi duoc gan cac kim dan
vao cac dau vao va dau ra. Cac kim dan nay duoc gin chit sir dung
keo hai thanh phan nhu mé ta trong thyc nghiém. Sau khi gan kim
chung duoc sdy va bao quan trong tu siy & nhiét d6 40°C

(1) (2) (3) (4)

B W
r O

Hinh 4.10. 1-4) Cac Chip chiza cau tric kénh dan vi luu ché tao sir dung keo
UV NOA 81 giong nhau trén d@é kinh dé duwoc gdn kim dau ra.

4.2. Két qua ché tao laser vi ciu sinh hoc sir dung kénh din vi luu
4.2.1. Piéu khién kich thwéc cia laser vi cdu sinh hoc
Khi ting dan ty sé tc d6 bom cua hai pha long tir 3 1&n 12 lan,
kich thuéc caa cac vi cau thu duge c6 xu hudng giam dan tir 145 pm
xudng vang 53 pm.
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Hinh 4.14. a-c) Piéu khién kich thwéc ciia C&c Vi cau ran sir dung phirong
phdp thay déi ty sé toc do bom cua hai pha chdt long.

Nghién ciu vé phan b kich thudc cua vi cau di ché tao, két
qua cho thay & ty s toc dd Veecanol/ Vaung dich Bsa 12 5 va 6 lan c6
khoang 50% vi cau co cung duong kinh 110 um va 70% vi cau c6
cung duodng kinh 85 um. Trong dai kich thude 110 um ciing xut
hién 50% con lai & c&c vi cau co kich thudc 106 - 109 um va 111 -
114 pm. Tuong ty trong khoang kich thudc 85 pm ciing xuit hién
khoang 30% con lai la cac vi cau trong dai kich thudc 80 - 84 va 86 -
88 um.

Hinh 4.18 12 anh SEM la c4c loat vi ciu o ty s toc do 3, 5 va 12
lan. Vai cau hinh hé thdng kénh dan vi luu nhu trén va gidi han trén
cua ty s6 téc do 1a 12, ¢b dinh nong d6 dung dich BSA 500 mg/mL.
Théng ké tir cac loat vi cau da ché tao, két qua thu duoc kich thude
I6n nhat cua vi cau thu dwoc khoang 146 pm trong khi kich thuéc
nho nhét thu dwugc khoang 53 pm.
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Hinh 4.18. a,b) Anh SEM cua hai cum Vi cau ¢ cdc kich thuéc khoang 146
va 123 um, ¢) Anh SEM cia cum Vi cau ¢ kich thuéc khoang 53 pm.

4.2.2. Pic trung cia laser vi cdu sinh hoc cing kich thuwéc

4.2.2.1.Nguong phat

Théng ké ngudng phat ciia 23 nguon laser vi cau co ¢ dai kich
thudc tir 72 toi 113 um, gébm 8 vi cau c6 kich thugc quanh 75 pm, 8
Vi cau c6 kich thuéc quanh 85 pm va 7 vi cau c6 kich thuéc quanh
110 pm. Két qua thdng ké cho thiy mat d6 ning luong ngudng phat
phan bd ngudng phét trong khoang 7 - 11 pd/mm2. Céc vi cau cé kich
thudc gibng nhau nhung ngudng phat khong hoan toan ddng nhat
(dao dong trong khoang 20%). %). Biéu nay cd thé giai thich 1a do su
phu thudc phirc tap cua ngudng phét vao nhiéu yéu té khac ngoai
kich thuéc va do sy dao dong nhat dinh cta ning xung bom tir nguon
laser kich thich.

4.2.2.2. Vj tri mode

Nghién ciu vi tri mode laser cua cac ngudn laser vi cau c6
kich thudc twong duong. Két qua phan tich phd va thong ké co thay
cac nguon laser vi cau kich thuéc giéng nhau cho két qua vé vi tri
mode phat laser twong ty nhau. Trén Hinh 4.22a,b 1a phé phat xa
laser tir hai vi cau co kich thugc khoang 76 um. Trén pho phat xa cac
mode laser xuét hién trong viing 605 - 620 nm véi hinh dang pho va
vi tri tuong duong nhau. Két qua twong tu véi hai vi cau ¢ kich thudc
85 um voi cac mode laser xuat hién trong ving 615 - 630 nm ¢ céc
Vi tri twrong duong.
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Hinh 4.22. a, b) Phé phét quang tiz hai vi cau cé dwong kinh 76 pm
6 ndng lwong Ciia xung bom 2,14 uJ/ xung ciing anh hién vi quang
hoc cua ching, ¢,d) Phé phat quang tir hai vi cau ¢ dwong kinh 85
UM & ndng lwong Ciia xung bom 2,14 uJ/ xung ciing anh hién vi
guang hoc cua chung.

4.2.2.4. Hé s6 phdam chat

Tinh toan va théng ké trén 23 vi cau da nghién ctru ngudng
phét & trén, cac vi cAu cd kich thuéc phan bé quanh 76 pm cho hé sb
pham chét trong ving 2000 t&i 2300, trong khi cac vi cau cé kich
thudc quanh 85 pm c6 hé s6 pham chét trong khoang 2650 toi 2950.
C4c vi cau quanh 110 um cho hé sé phiam chét quanh 3000.

4.3. Ung dung cia laser vi ciu sinh hoc

Trén co s& CAc ngudn laser co kich thudc gidng nhau va cing
cac thong sb hé do, vi tri cac mode laser trong dic trung phd cua
ching c6 thé thay dbi twong duong nhau so véi su thay doi nhiét do
dé tiép xdc. Phan tich phd cua ngudn laser vi ciu dudi xung laser
kich thich c6 ning luong 2,14 wJ/ xung & cac muc nhiét do dé khac
nhau lan luot 1a: 36, 38, 40, 42, 44 oC. T6i tién hanh m& xung laser
laser kich thich va ghi phé phat xa laser tir vi cau khi nhiét do cua hé
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thng diéu khién da dat trang thai 6n dinh, dong thoi gia thiét rang
xung laser kich thich trong thoi gian ngan gia thiét khong anh huang
Ién nhiét do cua dé tiép xtc. Két qua cho thay khi nhiét d¢ diéu khién
tang dan vi tri mode laser vi cau &ing véi cuong do phét xa cuc dai c6
xu huéng dich chuyén vé viing bude séng thap hon (Hinh 4.25 a).
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Hinh 4.25. a) Sir dich chuyén phé phat xa tir laser vi cau cé kich thudc 85
wm trén tam dé diéu khién va gia nhiéz khi thay déi nhiét do dé tiép xuc, b)
Pdc trung dich phé (vi tri mode laser) theo nhiét dg va ham déc trung nhiét

dé gan diing dang tuyen tinh.

Ung dung trong cam bién nhiét d6 moi truong tiép xlc si

dung nguon laser vi cau véi dic trung phd & trén s& co gia tri do
nhay dat khoang 0,47 nm/°C.
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KET LUAN
Luédn 4n da tap trung nghién ctu va ché tao laser vi cau sinh hoc Voi
cac dong gop vao dinh hudng nghién ctu nay bao gom:

1. Ché tgo thanh cong laser vi cau sinh hoc tir vat liéu protein ti
nhién trong 10ng trang trieng va protein chiét xudt BSA pha hogt chat
RIB trén co sé phuwong phdp khir nwoc ter dung dinh protein:

e Céc vi cau dugc ché tao khép kin trong mot quy trinh véi thoi
gian ngin khoang 10 phat chi bang 1/20 so véi cac phwong
phap khac nhu dong lanh hay bay hoi cham dung méi;

e Diéu kién thyuc hién ché tao ¢ nhiét d6 phong, co thé gia nhiét
t6i 60-80 °C dé r(t ngan thém thoi gian ché tao. Cac budc thuc
hién khdng quéa phic tap vé mit cong nghé va co sd Vat chat
phu hop vai diéu kién nghién ctu tai Viét Nam;

e CAc cau trac da ché tao 100% c6 hinh dang cu.

2. Nghién cizu va thang ké cac thong so ddic trung laser cho thay:

e Tat ca c4c vi cau da ché tao déu phat xa laser khi dugc kich
thich dudi nang lugng xung phu hop;

e Vi tri cAc mode laser va khoang phé tue do FSR phu hop véi
cac ly thuyét vé WGM laser;

e Dai ngudng phat laser trong khoang 22-55 pJ/mm? déi véi vat
liéu protein tir 1ong tring trang ngdng va cai thién giam hon
hai 1an xudng mirc 7 - 33 pJ/mm? d6i véi vat lidu protein BSA,
tuong duong véi cac cong trinh di cong bd dbi véi laser vi cau
protein;

e Thong s6 hé sé phim chét dat mac cao 102 twong duong véi
cac ngudn laser vi cau sinh hoc khac.

20



3. Dd nghién citu ché tgo thanh cong hé thong kénh ddn vi heu trén
co s¢ ¢dng nghé quang khac mém ung dung trong diéu khién kich
thuwéc cua laser vi cau sinh hoc:

e D thiét ké ché tao thanh cdng mat na can quang dinh hinh
cau trdc kénh dan vi luu;

e Di ché tao thanh cdng cau tric khudn tir mang can quang Voi
cac thong sb quy trinh duoc tdi wu;

e Di ché tao thanh cong khudn déo tir vat lisu PDMS. Kich
thudc kénh chira dung dich protein BSA pha hoat chit mau
RhB vai chiéu rong x chiéu sau khoang 52 x 30 um; kénh
dan decanol véi chiéu rong x sau khoang 150 x 115 pm va
kénh dan dau ra vai chiéu rong x chiéu sau khoang 320 x 105
um. Cac hé thdng kénh trén khuén PDMS hinh thanh ro nét
va lién tuc cho thay su thanh cong cac quy trinh ché tao va b
cac thong sb cong nghé cua quy trinh thuc nghiém 1a phu
hop;

e Di ché tao thanh cong 12 bo chip kénh dan vi luu giéng nhau
trén co s& cung mot khuén PDMS. Qua thir nghiém céc chip
vi luu déu hoat dong on dinh.

4. Sir dung két hop hé thang kénh ddn vi liu va qud trinh khir nueoc tir
dung dich protein dé ché tao va diéu khién thanh cong kich thiréc cia
laser vi c4u sinh hoc:

e Théng qua thay dbi ty s6 tbc do bom ctia cac dong chat long
vao hé théng kénh dan vi luu dé diéu khién duoc dai kich
thudc giot 1ong protein pha hoat chit mau. Két hop ciing quéa
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trinh khtr nudc tir dung dich protein dé diéu khién dai kich
thudc cira laser vi cau trong khoang tir 52 toi 146 um;

e Di ché tao dugc dugc khoang 50-70% laser vi cau sinh hoc
c6 cling dai kich thudc véi dai phan bé kich thuée hep, dao
dong thay doi trong viing 3-4%. Két qua nay tuong duong
VGi mot s6 cong trinh da cong bd vé ché tao laser vi cau trén
vat liéu thong thuong khéc.

5. Trén co so céc laser Vi cdu cing kich thude va cé dic trung laser

twong tw nhau ¢ng dyng chdng trong cam bién nhiét dg méi trueong:
Str dung cac laser vi cau sinh hoc ¢ dai kich thudc khoang 85 pm:

e Di tha nghiém thanh cong ung dung cua laser vi cau trong
cam bién nhiét d6 moi truong trong dai nhiét d6 25 °C dén 50
oC;

e Két qua cho thay khi tng dung cho cam bién nhiét d6 moi
truong (cua dé tiép xuc) laser vi ciu cd thé hoat dong nhu cac
cam bién siéu nho dat d6 nhay 0,47 nm/ °C;

e Céac ngudn laser cho thay sy hdi phuc tét khi tai s dung va
duong dac trung nhiét @6 cd su twong duong nhau.
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