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MO PAU

1. Ly do chon dé tai

Laser 1a mot trong nhimng phat minh quan trong nhét cia thé ky
20, gép phan lam thay d6i nhiéu linh vyc khoa hoc va cong nghé.
Ngay nay laser c6 mg dung trong hau hét cac linh vuc ciia cudc
song, nghién ciru khoa hoc, san xuat cong nghiép, chuan doan va
diéu tri bénh, vil khi va khi tai quéan su.

Laser duoc ché tao thanh cong 1an dAu tién vao nam 1960. Dén
nay hang tram loai laser khac nhau nhu laser ran, laser ban dan, laser
mau, laser khi d3 dugc phat trién va st dung v6i nhiéu ciu tric va
hinh dang. Mac du vay nhiéu loai laser m&i van tiép tuc dugc nghién
cuu nhu plasmon laser, polariton laser, laser chim luong tr, laser dua
trén vat li€u cé nguén géc sinh hoc (goi tat 1a laser sinh hoc). Trong
cdc chu trdc laser, dang vi cAu (c6 budng cong hudng dang vi cau)
dugc bat ddu nghién ciru tir nam 1961 12 mot trong cac hudng duoc
quan tdm chd ¥ nhiéu véi cac uu diém vé kha ning ché tao, chét
luong ciia ngudn laser va phit hop v&i nhiéu loai ing dung khic
nhau: tir tich hop trong cdc mach quang tir cho téi cdc cam bién siéu
nho.

Cung véi su phat trién cta vat liéu ché tao c6 nhiéu loai laser
vi cu di duogc nghién ctru nhu: Laser vi clu dang ran (st dung vat
liéu thuy tinh, vat liéu ban dan), laser vi clu dang long (céc giot dung
dich chtra hoat chét laser ), laser vi ciu mém (str dung céic loai
polymer nhan tao), laser vi cau sinh hoc (sir dung vat liéu co nguén
gdc sinh hoc). Vi timg loai vat liéu lai c6 cac phuong phap phi hop
dé ché tao nhu: Phuong phap néng chay, quang khic an mon, Sol-

gel, boc vo, khtr nudec,.... Trong s cac vat liéu su dung ché tao laser



vi cu, nhém vt liéu c6 ngudn gdc sinh hoc voi uu diém vé tinh
tuong thich sinh hoc, kich thudc, md ra trién vong ung dung cta
laser vi cau trong cdm bién sinh hoc tham chi & cép do té bao.

Hién nay nghién ctru vé laser vi cau sinh hoc tap trung vao hai
huéng chinh: Hudng tht nhat 12 kham pha va didu ché vat liéu sinh
hoc méi trng dung cho laser. Nhitng vat liéu nay bao gém ca vat liéu
phat quang dé 1am hoat chét laser va vat liéu khong phat quang dé
lam budng cong hudng (cho laser thong thudng) hodc méi trudng tan
xa (cho laser ngau nhién); huéng thir hai nghién ctru va phat trién cdc
ngudn laser sinh hoc c6 kich thudc nhé (khoang 5-150 pm) dé tng
dung cho c4c cam bién sinh héa hoc ¢6 ¢6 d6 nhay cao nhu: cam bién
ap suét, cam bién nhiét do, cam bién do pH cia moi truong,... hay
tich hop vao trong cdc md, té bao va co thé sdng. Chiing c6 thé hoat
dong nhu cac cam bién sinh héa, theo ddi hoat dong cua té bao, gitip
chuan doan va diéu tri bénh.

Tai Viét Nam hudng nghién ctru vé laser vi cau ciing da duoc
trién khai. Nam 2006 nhoém nghién ctru ctia PGS. Pham Van Héi da
cong bd cic két qua vé laser vi cau tir vat lidu thuy tinh pha tap ion
dat hiém Er**. Tuy nhién cdc nghién ctru ché tao laser vi cau tir vat
liéu sinh hoc con chua duoc trién khai.

Nhin chung laser vi cu sinh hoc 12 huéng nghién ctru hién dai
v6i nhidu tiém ning phat trién. Ché tao thanh cong laser vi cau sinh
hoc va trién khai ing dung c6 tinh cép thiét, dong gop cho viéc phat
trién cdc hé thong quang tir va hé théng cam bién sinh hoc siéu nho,
siéu nhay. Mot sb van dé trong tim trong huéng nghién ciru vé laser
vi cau sinh hoc hién nay c6 thé tom luoc 1a: (1) Nghién ctru phat trién
cac phuong phap ché tao hiéu qua, s6 lwong 16n, nhanh va don gian;

(2) Nghién ctru str dung nhiéu loai vat liéu cé nguén géc sinh hoc



khac nhau; (3) Piéu khién kich thuéc va hinh dang laser vi cau; (4)
Trién khai cic ing dung thuc té.

Do d6, toi lua chon @@ tai luan an: “Nghién ciru ché tao va khao
sat mot ) dac trung cua laser vi cAu tir cdc vat liéu nguén géc sinh hoc”.
2. Muc tiéu nghién ciru ciia luian an

e Ché tao thanh cong laser vi cau tir vat liéu c6 ngudn gdc sinh
hoc véi dic trung ngudng phat laser thap va hé s6 pham chit cao;

e Diéu khién thanh cong kich thudc cia laser, thu duoc céc
ngudn laser c¢6 dic trung twong dwong nhau;

e Thir nghiém tmg dung laser d ché tao cho cam bién nhiét do.

3. Noi dung nghién ciru

e Nghién ciru, ché tao laser vi cau tir dung dich protein tir l1ong
trang trimg va protein chiét xuat pha hoat chat mau Rhodarmin B;

e Nghién ctru ché tao hé kénh dan vi luu tng dung ché tao va
diéu khién kich thudc cua laser vi cau sinh hoc;

e Khéo sit, thong ké va phan tich cac dic trung cua laser vi cau
da ché tao;

e Ung dung thir nghiém laser vi cau trong cam bién nhiét d6 moi

truong.
4. Phuwong phap nghién ciu

Laser vi ciu dugc ché tao dya trén phwong phap khir nuéc tir
dung dich protein. Kich thuéc cua laser vi cdu duoc diéu khién théng
qua hé théng kénh dan vi luu. Do 16n kich thudc cua laser vi ciu
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. Piac trung laser vi cau dugc phén tich va tong

hop tir hé do phan tich pho laser. Nghién ciru ing dung ciia laser vi



ciu trong cam bién nhiét d6 duoc tién hanh théng qua hé thong diéu
khién thiét 1ap nhiét d6 tu dong két hop cuing hé do phan tich pho.
5. Nhirng dong gép moi cia ludn an
e Di nghién ctru va phat trién thanh céng phuong phéap ché tao
laser vi cau sinh hoc 1a phwong phap khtr nuéc tir dung dich
protein;
e Di diéu khién duoc kich thude cia laser vi cau va ché tao laser
vi cau véi dai phan bd kich thudc hep cung dic trung quang
hoc tuwong duong;
e Di nghién ctru kha ning tng dung cia laser vi cau sinh hoc
trong cam bién nhi¢t do méi trudng.
6. Cau tric cia luin dn
Luan 4n gdm 144 trang bao gdm: Phan mé dau (5 trang); Tong
quan (31 trang); Thyuc nghiém ché tao (35 trang); Két qua va thao
luan téng hop (59 trang); Két luan (3 trang); Danh muc céc cong
trinh da cong bd cua luan 4n (2 trang); Tai liéu tham khao (5 trang),

vo1 101 tai liéu. Luén an ¢6 103 hinh vé.



CHUONG I. TONG QUAN
1.1. Co s& 1y thuyét ciia laser vi ciu va cac thong so diic trung
Nguyén 1y hoat dong cuia laser vi cau twong ty nhu cac ngudn
laser thong thuong khac nhung c6 dic trung riéng & co ché khuéch
dai 4nh sdng: dua trén hi¢u ng “Mode vong hanh lang” (whispering
gallery mode - WGM).
Cic thong sb dic trung quan trong ciia laser vi cdu bao gom:
- Vi tri cdc mode ctia phd phit xa laser;
- Khoang ph6 tu do (FSR);
- H¢ ) phém chét (Q);
- Ngudng phat.
1.2. Tong quan vé laser vi ciu va laser vi ciu sinh hoc
Cic nghién ciru laser vi cdu hién nay vao cac nhom nhu sau:
(1) Laser vi cau dang ran duge ché tao tir cic loai vat liéu thuy tinh
va cdc chat ban dan, (2) Laser vi cdu mém, trong laser vi ciu mém lai
phan chia lam ba nhém nho hon: Laser vi ciu 16ng, laser vi chu
polymer va laser vi cau sinh hoc. M&i mot nhém laser vi clu lai co
cac phuong phap ché tao, dic tinh va kha niang tng dung riéng.
Trong d6 laser vi cau sinh hoc duoc tach thanh mét loai riéng do cic
dic tinh vé kha ning twong thich sinh hoc va tiém ning tmg dung
trong linh vuc y sinh hoc.
Céc phuong phéap ché tao laser vi cau sinh hoc:
- Phuong phap khir nudce trong Polydimethylsiloxane (PDMS);
- Phuong phap dong lanh;
- Phuong phap bay hoi chdm dung moi;
Céc phuong phéap diéu khién kich thudc ctra laser vi cau:
- Ky thuat in nhé giot;
- Phuong phap sir dung kénh dan vi luu.



1.3. Tiém niing g dung cia laser vi cau sinh hoc
- Ung dung laser vi ciu & quy md té bao: Theo vét té bao, theo
ddi moi trudng ndi bao;
- Ung dung trong cam bién méi trudng.
CHUONG II: CHE TAO LASER VI CAU SINH HQC
2.1. Céc vit liéu sir dung trong quy trinh ché tao laser vi ciu
2.2. Quy trinh ché tao laser vi ciu sir dung phwong phap khir
nuwéc tir dung dich protein
2.2.1. Quy trinh déi vdi protein tir long tring trimg ngéng
2.2.2. Quy trinh ché tao laser vi cdu véi vit liéu protein BSA
va hoat chit RhB
2.3. Ché tao laser vi cau sir dung hé kénh dén vi lvu
2.3.1. Quy trinh ché tao hé kénh din vi luu
2.3.2. Sir dung hé kénh dén vi luu dé ché tao laser vi ciu
2.4. H¢ thiét bi nghién ciru cic thong s6 dic trung ciia laser vi ciu
2.4.1. Kinh hién vi dién tir quét (SEM)
2.4.2. H¢ do diic trung phé phit xa ciia laser vi cau sinh hoc
2.4.3. Hé thiét bi diéu khién nhiét dp dé tiép xiic vdi laser vi cdu



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

3.1. Pic trung ciia laser vi ciu sinh hoc sir dung vét li¢u long
trang trimg pha hoat chat mau RhB

3.1.1. Hinh dang va kich thwéc ciia vi cdu

Hinh dang dugc quan sét rd véi 100% céc céu trac thu duge
dang cAu. Trén anh SEM thé hién céc céu trdic vi cau rd hon véi dai
kich thugc thu duoc theo thong ké tir khoang 5 - 150 pum.

3.1.2. Ngwdng phdt laser

Xu thé ngudng phat laser giam dan khi kich thuéc cua cic vi
cAu tang 18n, cu thé ngudng phat thay ddi tir mirc 55 pJ/mm? véi vi
ciu c6 kich thuéc 30 um giam xudng mirc 25-35 pJ/mm? véi céc vi
ciu co kich thudc trong khoang 40 - 60 pm.

3.1.3. Vi tri mode ciia laser

Phan tich dic trung phd ctia cic laser vi cau sir dung 1ong tring
tring ngdng pha tap RhB cho thiy sy phit hop tot ctia céc vi tri mode
theo 1y thuyét WGM laser.

3.1.4. Khodng phé tw do (FSR)

FSR ciia ngudn laser vi cau tir phan tich ph6 cho thay su phil
hop tuyén tinh tot véi cdc gid tri FSR do dugc tir phd thuc nghiém.

3.1.5. Hé s6 pham chat

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

thdy hé s6 Q tang tir viing 1400 téi khoang 2800 twong g vdi su gia
tang cua kich thudc vi cau.
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3.2. Pac trung cua laser vi cau sinh hoc st dung véat li€u protein
A N
bsa pha hoat chat mau RhB

3.2.1. Hinh dang, kich thuwdc va thoi gian ché tao laser vi cdu
sinh hoc

(©

Hinh 3.9. a,b,¢) Giot long duy tri hinh dang cau trong qud trinh khir nuéc;
d) Anh SEM ciia cdc vi cau trén dé Teflon; f) Anh SEM ciia mét vi cau diege
phong to.



Cic cau triic ché tao c6 hinh dang cau trong dai kich thudc tir 5- 165
um, phan bd hoat chat RhB dong déu véi thoi gian ché tao khoang 6
phuit.

3.2.2. Ngudng phdt
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Hinh 3.17. a) Phé phdt xa ciia vi cau ¢é dwong kinh 46 um, dudi cdc ndang
liong xung bom khdc nhau, b) Tich phdn cueong dé phé dé tinh todn nguéng
phdt laser.

O kich thudc 25 um gid trj ngudng phat khoang 33 pJ/mm?.
Trong khi d6 & kich thuéc quanh 40 pm ngudng phat khoang 10-12
uJ/mm? va phan 16n & mic 7-9 pJ/mm? khi & dai kich thuéc trén 60
um. Ngudng phat nay khi so sinh cho thdy sy twong duong véi vi
cau dugc ché tao bang phuong phéap khir nuéc ding PDMS, thap hon
khoang 3 14n so véi laser vi cau tir 1ong tring tring c6 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 dwoc tir phan tich phd
cho thay sy tring khop tét giita cong thirc 1y thuyét véi ddc trung phd
tur thuc nghiém do.
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Hinh 3.21. Sy phu hop vi tri mode cia laser vi cdu tir vat lieu BSA kich
thwée 47,6 um (phan phia diwdi) so véi vi tri mode tinh todn theo cong thirc
Iy thuyét (phan phia trén).

3.2.4. Khodng phé tw do

Phén tich phd phat xa laser ctia cdc vi cau khdc nhau cho thay
gid tri FSR phu thuc vao kich thudc cia ching.
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Hinh 3.24. a-d) Khodng phé tw do (FSR) ciia cdc vi cau ¢é kich thuée khdc
nhau xdc dinh tir phén tich phé phdt xa laser, e) Sw phix hop ciia FSR do
thuee nghiém va cong thire biéu dién theo 1y thuyét.

10



Pho phat xa tir cdc vi cau c6 duong kinh 32, 35, 57 va 123 um c6 cic
gia tri FSR tuong tng 1a 2,5; 2,3; 1,45 va 0,7 nm. Khi kich thudc
laser vi ciu ting 1én quan sat thdy su thu hep ciia khoang phd tu do
va su tang 1én cua s lugng cdc mode laser.

3.2.5. Hé s6 pham chat

(a) (b) (c)

D =24 um
3000
El 3 &
i % S 2500
S 0.36 nm L<} £
o =3 e
5 5 o
8 8 .(8
2000
. . . L h 1500 b
622.0 622.4 622.8 627.2 627.6 20 40 60 80 100 120
Bwéc séng (nm) Bwdc sdng (nm) Bwong kinh (um)

Hinh 3.26. a-b) D réng ciia laser mode (ctia hai vi cdu c6 dieong kinh lan
lwot 24 va 123 um dwoc kich thich boi xung laser 2,14 uJ) tai vi tri cuong
do btfng mot nira cuong do cuc dai, b) Sy phu thudc cia hé 56 phcfm chat 0
theo kich thuéc cia laser vi cau.

Trén Hinh 3.26a véi vi cdu co duong kinh 24 um, ban do rong
phd ¢6 gid tri 0,36 nm, twong tng gia tri Q khoang 1730. Gi4 tri Q
g véi vi cau co dudng kinh 123 nm dat khoang 3130. Hé s6 pham
chat theo kich thudc duoc 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 HOC SU DUNG
HE THONG KENH DAN VI LUU VA UNG DUNG LASER VI
CAU TRONG CAM BIEN NHIET PQ

4.1. Két qua ché tao kénh din vi luu
4.1.1. Mat na cdn quang

-

88 mm o,

....28000pm

Hinh 4.1. Két qua thiét ké mdt na can quang dé ché tao hé thong kénh dan
vi hew: Cau hinh va kich thuéce cdc chi tiét.

Két qua chup trén kinh hién vi quang hoc (SEM) cho thy hinh
anh cdc cAu tric ro nét trén Hinh 4.3. Vé kich thudc kénh nhé duoc
thiét ké voi d6 rong 50 um tuy nhién trén anh SEM thuc té do rong
dao dong trong dai 52 - 60 um. Piéu nay c6 thé giai thich 1a do gidi
han nho nhét cua giot muc mdy in khoang 30 pm. Ciu tric kénh nho
cling xuat hién cic ria ring cua nho nhung dam bao tinh lién tuc va
khong ¢6 vi tri cAu tric bi dut gdy. Gidi han vé kich thude cira giot
muc may in ciing dan t&i cac kénh co kich thuéc nhé hon 30 pum la
khong thuc hién duge dbi véi phuong phap nay. Véi hai kénh dan
16n (cho chét 1ong Decanol) thiét ké kich thudc 150 um, thyc té thu
dugc trén phim dao dong trong khoang 150 -156 pum. Véi thiét ké

12



kénh du ra 350 pm, trén phim thuc té thu dugc trong khoang 320 -
355 um.

Hinh 4.3. Cdc cdu triic dwoc in trén mdt na can quang chup dudi kinh hién
vi quang hoc: a, b) Hai dai chdt can quang dé ché tao cau triic 2 kénh dan
decanol, ¢) Phan dwong can quang dé ché tao cdu triic kénh dan dung dich
BSA pha hoat chdt RhB, d) Cdu triic can quang dé ché tao doan giao cdt cdc
dong chat long (Bao gom kénh dan BSA, 02 kénh ddn Decanol, vi tri giao
cdt va kénh dan dau ra).
4.1.2. Khuon tir mang cdn quang
Tu hé théng mat na can quang da ché tao & trén va sir dung
quy trinh ché tao nhu da trinh bay trong phan thuc nghiém, 04 khudn
¢6 cau tric giong nhau dugc ché tao tir mang vat liéu can quang.
4.1.3. Khuoén PDMS
Kich thudc chiéu rong x chiéu siu thyc té khoang 52 x 30 um
so véi kich thudc du kién 1a 50 x 40 pm. Kich thudc chi€u rong
tuong doi phu hgp cho thay mang can quang va cau khuén dap ung
tot voi thiet ké tuy nhién kich thude chiéu sau nho hon kich thudce du
kién. Viéc kich thudc chiéu siu thap hon cé thé giai thich la chicu

13



day cta 16p mang can quang bi nén lai do qua trinh 1a ép thuc hién
trong phan thuc nghiém. Trén Hinh 4.7b.c 14 kich thudc thuc té cua
kénh dan decanol, v6i chiéu rong x siu khoang 150 x 115 pm va kich
thudc kénh din diu ra v6i chidu rong x chiéu sau khoang 320 x 105
pm.

Hinh 4.7. Mt cdt ngang cdc cdu tric kénh ciia khuén PDMS quan sdt trén
kinh hién vi quang hoc:a) cdu triic khuon kénh dan chita dung dich BSA
pha hoat chdt RhB, b) Cau triic khudn kénh dén chita Decanol, ¢) Céu triic

khuon kénh dan dau ra.

SEPHUST SV 5 Bmay ikl ) |58 4T S S x40

Hinh 4.8. Anh SEM cac cdu triic trén khuon PDMS: a, b) Doan noi kim dau
vao va mot phan cau triic dé ché tao hai kénh dén chita Decanol, ¢) Poan
néi kim dau ra va mot phd‘n cdu triic dé ché tao kénh dan dau ra, d) Viing
khuon tao cdu tric giao cdt cia cdc kénh dan: Kénh dan dau vao BSA pha

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

Trén Hinh 4.10 12 04 chip ¢ trén sau khi duoc gin cdc kim dan
vao cac dau vao va dau ra. Céc kim dan nay dugc gin chit str dung
keo hai thanh phan nhu mé ta trong thyc nghiém. Sau khi gan kim

chung dugc sdy va bao quan trong tu siy & nhiét d6 40°C

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

B W
r O

Hinh 4.10. /-4) Cdc Chip chira cdu triic kénh ddn vi leu ché tao sir dung keo
UV NOA 81 giéng nhau trén dé kinh dé duwoc gdn kim ddu ra.

4.2. Két qua ché tao laser vi ciu sinh hoc sir dung kénh din vi lru
4.2.1. Diéu khién kich thudc ciia laser vi cdu sinh hoc
Khi ting dan ty s6 tc dd bom cua hai pha 16ng tir 3 18n 12 1an,
kich thudc ctia cdc vi cdu thu duge c6 xu hudng giam dan tir 145 um
xudng viing 53 pm.

15
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Ty s Vdecano’V dung dich BSA pha RhB
Hinh 4.14. a-c) Diéu khién kich thiedc ciia cdc vi cau rdn sir dung phiong
phap thay doi ty s6 toc do bom ciia hai pha chat long.

Nghién ciru vé phan bd kich thudc ciia vi cau da ché tao, két
qua cho thiy & ty sd toc d0 Vaecano/ Vung dich Bsa 12 5 va 6 1an c6
khoang 50% vi ciu c6 cung dudng kinh 110 um va 70% vi cau c6
cung dudng kinh 85 pm. Trong dai kich thude 110 um ciing xuét
hién 50% con lai 1a cic vi cau c6 kich thudce 106 - 109 pm va 111 -
114 pm. Tuong ty trong khoang kich thudc 85 um ciing xudt hién
khoang 30% con lai 1a cic vi cau trong dai kich thudc 80 - 84 va 86 -
88 pum.

Hinh 4.18 12 anh SEM Ia céc loat vi cau & ty s6 téc d6 3, 5 va 12
lan. Vi ciu hinh hé thong kénh dan vi luu nhu trén va gidi han trén
cia ty s toc do 1a 12, ¢b dinh ndng d6 dung dich BSA 500 mg/mL.
Thdng ké tir céc loat vi cau da ché tao, két qua thu dugc kich thudc
16n nhét cua vi cau thu dugc khoang 146 pum trong khi kich thudce
nho nhét thu dugc khoang 53 pm.
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Hinh 4.18. a,b) Anh SEM ciia hai cum vi cau & cac kich thuée khoang 146
va 123 um, ¢) Anh SEM ciia cum vi cau & kich thuée khodng 53 um.

4.2.2. Dic trung ciia laser vi cdu sinh hoc cing kich thwéc

4.2.2.1.Nguong phdt

Théng ké ngudng phat cia 23 ngudn laser vi cau c6 ¢ dai kich
thudc tir 72 toi 113 pm, gdm 8 vi cau c6 kich thudc quanh 75 pm, 8
vi cau c6 kich thuéc quanh 85 um va 7 vi cau c6 kich thuée quanh
110 um. Két qua théng ké cho thay mat d ning luong ngudng phat
phan bd ngudng phat trong khoang 7 - 11 pJ/mm?2. Céc vi ciu c6 kich
thudc giébng nhau nhung ngudng phat khong hoan toan déng nhét
(dao dong trong khoang 20%). %). Piéu nay c6 thé giai thich 1a do su
phu thudc phtic tap ciia ngudng phat vao nhiéu yéu td khidc ngoai
kich thuéc va do sy dao dong nhat dinh ciia ning xung bom tir ngudn
laser kich thich.

4.2.2.2. Vi tri mode

Nghién ciru vi tri mode laser cua cdc ngudn laser vi cau c6
kich thudc tuong duong. Két qua phén tich phd va thong ké co thiy
céc ngudn laser vi cau kich thudc 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 c¢6 kich thudc khoang 76 um. Trén pho phét xa cic
mode laser xuit hién trong viing 605 - 620 nm véi hinh ddng pho va
vi tri trong dwong nhau. Két qua twong ty véi hai vi cau ¢ kich thudc
85 um véi cdc mode laser xuat hién trong viing 615 - 630 nm & céc
vi tri tuong duong.
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Hinh 4.22. a, b) Phé phdt quang tir hai vi cau cé dwong kinh 76 um
6 ndng lwong ciia xung bom 2,14 uJ/ xung ciing anh hién vi quang
hoc ciia chiing, c,d) Phé phdt quang tiv hai vi cau cé dweong kinh 85
um 6 nang heong ciia xung bom 2,14 uJ/ xung ciing dnh hién vi
quang hoc cua chiing.

4.2.2.4. H¢ s6 pham chdt

Tinh todn va théng ké trén 23 vi cau dd nghién ctru ngudng
phdt & trén, céc vi cau c6 kich thude phan bd quanh 76 um cho hé sb
pham chat trong viing 2000 téi 2300, trong khi cdc vi cdu c6 kich
thuéc quanh 85 pum c6 hé sb pham chét trong khoang 2650 t6i 2950.
Céc vi cau quanh 110 um cho hé s6 pham chét quanh 3000.

4.3. Ung dung ciia laser vi ciu sinh hoc

Trén co s& cdc ngudn laser co kich thude gidng nhau va ciing
cdc thong sb hé do, vi tri cac mode laser trong dic trung phd cia
chiing c6 thé thay doi tvong 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 & cdc muc nhiét do dé khac
nhau 1an lugt 1a: 36, 38, 40, 42, 44 oC. Téi tién hanh m& xung laser
laser kich thich va ghi phd phat xa laser tir vi cAu khi nhiét d6 cua hé
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thong diéu khién da dat trang thai 6n dinh, dong thoi gia thiét raing
xung laser kich thich trong thoi gian ngan gia thiét khéng anh huong
1én nhiét d6 cua dé tiép xuc. Két qua cho thiy khi nhiét d6 diéu khién
tang dan vi tri mode laser vi ciu ung véi cuong do phat xa cuc dai c6
xu hudng dich chuyén vé viing budc séng thap hon (Hinh 4.25 a).
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Hinh 4.25. a) Sw dich chuyén phé phdt xa tir laser vi cau cé kich thiede 85
wm trén tam dé diéu khién va gia nhiét khi thay déi nhiét do dé tiép xiic, b)

Ddc trung dich ph(f (vi tri mode laser) theo nhiét do va ham ddc trung nhiét

dé gan ding dang tuyén tinh.

Ung dung trong cam bién nhiét do méi trudng tiép xic su

dung ngudn laser vi cdu véi dic trung phd & trén s& c6 gid tri do
nhay dat khoang 0,47 nm/°C.
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KET LUAN
Luén an da tap trung nghién ctru va ché tao laser vi cau sinh hoc v&i

cac dong gép vao dinh hudng nghién ctru nay bao gom:

1. Ché tao thanh céng laser vi cau sinh hoc twr vt liéu protein tu
nhién trong long trdng trimg va protein chiét xudt BSA pha hoat cht

RAB trén co so phuwong phap khir nuoc tir dung dinh protein:

e Cic vi cau dugc ché tao khép kin trong mét quy trinh véi thoi
gian ngin khoang 10 phiit chi bang 1/20 so v&i cac phwong
phép khac nhu dong lanh hay bay hoi chdm dung moi;

e Diéu kién thuc hién ché tao & nhiét do phong, cé thé gia nhiét
t6i 60-80 °C dé rit ngan thém thoi gian ché tao. Cac budc thuc
hién khong qud phtic tap vé mit cong nghé va co so vat chét
phit hop v6i diéu kién nghién ctru tai Viét Nam;

e Cic céu trac da ché tao 100% c6 hinh dang cau.

2. Nghién ciru va thong ké cdc thong sé dic trung laser cho thdy:

o TAit ca cdc vi cdu da ché tao déu phat xa laser khi dugc kich
thich dudi nang lugng xung phu hop;

e Vi tri cdc mode laser va khoang phé tu do FSR phit hop véi
cac 1y thuyét vé WGM laser;

e Dai ngudng phit laser trong khoang 22-55 pJ/mm? d6i véi vat
lidu protein tlr 1ong trang trimg ngdng va cai thién giam hon
hai 1an xudng muc 7 - 33 pJ/mm? dbi véi vat lidu protein BSA,
tuong duong véi cac cong trinh da cong bd ddi véi laser vi cau
protein;

e Thong s6 hé sb phdm chéat dat mic cao 10° twong duong véi

cdc nguon laser vi cau sinh hoc khéc.
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3. Bd nghién citu ché tao thanh cong hé théng kénh dan vi luu trén
co s6 cong nghé quang khdc mém img dung trong diéu khién kich

thuoc cua laser vi cau sinh hoc:

e Di thiét ké ché tao thanh cong mat na can quang dinh hinh
céu trdc kénh dan vi luu;
e Di ché tao thanh cong cau triic khudn tir mang can quang véi
cic thong sb quy trinh duoc tdi wu;
e Di ché tao thanh cong khuon déo tur vat liéu PDMS. Kich
thudc kénh chira dung dich protein BSA pha hoat chat mau
RhB véi chiéu rong x chiéu sau khodng 52 x 30 um; kénh
dan decanol véi chidu rong x sau khoang 150 x 115 pm va
kénh din dau ra v6i chidu rong x chiéu sau khoang 320 x 105
um. Cic hé théng kénh trén khuén PDMS hinh thanh rd nét
va lién tuc cho thiy sy thanh cong cic quy trinh ché tao va bd
cic thong sb cong nghé cua quy trinh thyc nghiém 13 phi
hop;
e Di ché tao thanh cong 12 bo chip kénh dan vi luu giéng nhau
trén co s¢ cung mot khuén PDMS. Qua thur nghiém céc chip
vi luu déu hoat dong on dinh.
4. Sir dung két hop hé thong kénh dan vi luwu va qud trinh khir mede tir
dung dich protein dé ché tao va diéu khién thanh cong kich thude ciia
laser vi cau sinh hoc:
e Thong qua thay dbi ty s6 tbc dd bom ctia cdc dong chat 1ong
vao hé thong kénh dan vi luu dé didu khién duoc dai kich

thudc giot 10ng protein pha hoat chit mau. Két hop ciing qud
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trinh khir nudc tir dung dich protein dé diéu khién dai kich
thudc ctra laser vi cau trong khoang tir 52 t&i 146 pm;

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

5. Trén co s6 cdc laser vi cau cung kich thude va cé dic trung laser

twong tw nhau tmg dung chiing trong cam bién nhiét do méi truong:
Str dung cdc laser vi cau sinh hoc & dai kich thudc khoang 85 pm:

e Di thir nghiém thanh cong tng dung cua laser vi ciu trong
cam bién nhiét 46 moi truong trong dai nhiét do 25 °C dén 50
oC:

e Két qua cho thiy khi (mg dung cho cam bién nhiét 46 moi
truong (cua dé tiép xtc) laser vi cau c6 thé hoat dong nhu cac
cam bién siéu nho dat do nhay 0,47 nm/ °C;

e Cic ngudn laser cho thiy sy hdi phuc tét khi tdi str dung va

duong dac trung nhiét do c¢6 sy tuong duong nhau.
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