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elektrik malzemenin (PZT) yerlestirilebilecegi 6zel iki adet kalip tasarlanmis olup dort
farklt PZT nin konumlar1 degistirilerek 6zellikleri karsilagtirilmis ve en iyi sonucu
veren piezo-elektrik ile parcacik ayirma deneyleri simiilasyonlar esliginde yapilmistir.
Deneylerde 5 um ve 15 um boyutlarinda polistiren pargaciklar kullanilmis olup, farkli
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ABSTRACT

Master of Science

UNDERSTANDING THE FACTORS WHICH EFFECT THE PERFORMANCE
OF THE PARTICLE MANIPULATION WITH ULTRASONIC WAVES IN
MICROCHANNELS
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Supervisor: Prof. Dr. Yiicel Ercan
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The use of micro-chips in cell and particle analysis is increasing due to some
advantages. In this study, two micro-chip mold that can be used two different types of
piezo-electric materials (PZT) on a single polydimethylsiloxane (PDMS) chip by
acoustophoresis are designed and fabricated. The PZTs properties are compared by
changing the positions of four different PZTs and the piezo-electrical and particle
separation experiments are conducted in conjunction with simulations. In the
experiments, 5 um and 15 pum polystyrene particles are used. Micro-chips are
optimized in the direction of simulation results using different parameters have been

found to be successful in particle separation.
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1. GIRIS

Mikroskopik seviyede akiskan dinamigini inceleyen mikroakigkan teknolojisi giin
gectikte daha ¢ok alanda kullanilmaya baslanmistir. Buna en iyi Orneklerden biri
biyomedikal cihazlardir. Bilim literatiiriinde medikal tan1 ve tedavide kullanilmak
tizere farkli arastirmacilar tarafindan tretilen ve mikroakiskan teknolojisi ile ¢alisan
cok sayida cihaz prototipini bulmak miimkiindiir. Bu cihazlar, masaiistii muadillerine
gore yiiksek tasmabilirlik, yiliksek secicilik ve yiiksek dogruluk gibi avantajlar
saglamaktadir. Bu teknoloji; hiicre ayirma, yikama ve konsantrasyon islemlerinin yani
sira, kandaki bazi maddelerin temizlenmesi, kok hiicrelerin ya da kanda nadir bulunan
hiicrelerin toplanmasi, istenilen hiicrelerin saklanip depolanmasi gibi uygulamalarda
kullanilabilmektedir [1,2]. Ayrica, hiicrelerin manipiilasyonu ve ayrilmasi, tipta tani
ve tedavi amaciyla kullanilan 6nemli alanlardandir [3]. Bir hiicre karisimi i¢indeki
hiicrelerin manipiilasyonu ve ayrilmasiyla, belirli hiicre tiirlerinin karigim iginde belirli
konumlara hareket ettirilmesi ya da bu karisimdan tamamen ayrilmasi hedeflenir.
Genellikle hiicreler tan1 ve tedaviye yonelik islemlerden Once i¢inde bulunduklar
biyolojik ortamlarindan ayrilir ve bir tampon serumunda siispansiyonlar1 hazirlanir.
Bu adim hiicre yikama olarak adlandirilir. Kan plazmasinin ayrilmasi gibi islemlerde
ise ayni yontem tam tersi bir amagla, biyolojik ortamin hiicrelerden arindirilmasi

amaciyla, uygulanir.

Mikroakiskanlar, ayrim isleminde yiiksek secicilik ve ayrilmis hiicrelerin
yasayabilirliginin yiiksek olmasi gibi Onemli avantajlar saglamaktadir. Standart
laboratuvar ve hastane hiicre yikama/ayirma islemleri, santriftijler kullanilarak filtreler
veya yogunluk ayirma cihazlari (santrifiij kuvvet cihazlari) ile gerceklestirilmektedir.
Arastirma laboratuvarlarinda ise bahsedilen metotlara ek olarak akustoforez,
dielektroforez, magnetoforez ve optik metotlar kullanilmaktadir [4]. Bu tiir geleneksel
cihazlarin bazi dezavantajlar1 vardir. Biyolojik hiicre siispansiyonlar1 tipik olarak
yiiksek oranda konsantre edilir ve bu konsantre hiicreler filtreleri kolayca tikayabilir.
Bu nedenle, filtre yiizeyini temizlemek i¢in filtreye bir ¢apraz akis uygulanir [3,5].
Bununla birlikte, bu ¢apraz akis (veya bazen kullanilan Taylor girdaplari [6-8]), kayma
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gerilmelerinin yani sira akisin Reynolds sayisini da arttirir. Kesme gerilmesi, hiicre
hasarina veya hiicrelerin istenmeyen aktivasyonuna [9-12] (6rnegin kan 6rneklerinin
pithtilasmasina neden olan trombosit aktivasyonu gibi) neden olabilir. Santrifiij
yontemlerinde de benzer istenmeyen kuvvet alanlar1 ve kesme gerilmeleri de meydana
gelir [13]. Mikroakigkanlar; optik, manyetik, dielektroforetik ve akustik ilke ve
alanlar1 kullanarak hiicre manipiilasyonu, ayirma ve yikama amaglart i¢in yeni
teknolojiler kullanma olasiligini arttirmaktadir [3,14]. Bu teknikler arasinda yer alan
akustoforez (ACP) ve dielektroforez (DEP), parcaciklarin igsel akustik ve dielektrik

Ozelliklerini kullanan iki parcacik manipiilasyon teknigidir.

Mikro-kanallarda ~ACP  kullanarak hiicre ve pargactk aymrmadaki ve
manipiilasyonundaki arastirmalar son yillarda artis gostermektedir. ACP, santrifiij ve
membran filtrasyon yontemlerine alternatif olabilecek bir yontemdir. Mikroakiskan
sistemlerde bu yontem iki farkli modda ¢alistirilir: Hacimsel Akustik Dalga (BAW-
Bulk Acoustic Wave) ve Yiizey Akustik Dalga (SAW-Surface Acoustic Wave) [15-
19]. DEP, magnetoforez ve optik metotlara nazaran ACP’de, metodu ile yiiksek

debilerde ve yiiksek konsantrasyonlarda ¢alismalar yapilabilmektedir [20].

ACP’nin ¢aligma prensibi, mikro-kanal igerisinde duragan akustik dalga olusturarak
pargaciklarin lizerinde akustik basing ile kuvvet olusturmasidir. Parcaciklar1 kanal
duvarlarindan merkeze dogru iten kuvvet, akustik radyasyon kuvvetidir. Bu
kuvvetlerin biiyiikliigii akustik kontrast faktoriine (@), yani parcaciklarin boyutlarina,
yogunluguna ve sikistirilabilirligine gore degismektedir. Farkli boyutlardaki veya
tirdeki parcaciklara uygulanan kuvvetler degiskenlik gdstereceklerinden dolay1
parcaciklar farkli konumlarda hareket ettirilebilirler. Bu nedenle, akustik radyasyon
kuvvetini hesaplamak i¢in, parcacik ve ¢dzelti ortaminin akustik 6zelliklerini, ayrica
parcacik konumundaki akustik basin¢ ve hizi bilmek gerekmektedir. Akustoforez
(ACP) literatiiriinde, cogu zaman akustik dalgalar piezo-elektrik malzemeler (PZT)
tarafindan tretilir. PZT, kanalin genisligi boyunca duran bir dalga ile sonuglanacak
frekansa esit bir frekans ile uyarilir. Duran dalgalar, kanal i¢inde yiiksek akustik basing
genligine neden olur. Bu, pargacigi kanalin genislik yonii boyunca merkezdeki diigiim
noktasma tasimak icin yeterince giiclii olan bir akustik radyasyon kuvveti (F) ile
sonuclanir. Bu dalga Sekil 1’de gosterilmektedir ve detayli olarak Bolim 2.1°de

incelenmistir.
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Sekil 1 : BAW ACP Prensibi: Basing Dagilimi, Kuvvet Yonii ve Parcacik Hareketleri

Mikro-kanal tasarimi ve laminer akis sayesinde farkli konumlarda hareket ettirilen
aym Ozellige sahip pargaciklar tasarlanan ¢ikis kanallarinda toplanarak ayirma veya
yikama iglemi gerceklestirilebilir. Ayirma isleminde iki farkli 6zellige sahip (6rnegin
boyut) parcacigin bulundugu sivi ile temiz siv1 kanala paralel sekilde gonderilir. Diger
parcaciga gore ¢api biiyiik olan pargacik akustoforez ile uygulanan kuvvet sayesinde
temiz siviya aktarilirken, kiiclik ¢aptaki parcacik geldigi kirli sivida yoluna devam
eder. Bu yollarin ¢esitliligine gore ¢ikislarda farkli captaki pargaciklar toplanabilir.
Akustoforez uygulamalari ile par¢acik manipiilasyonu ve pargacik ayirma olmak tizere
iki konuda da caligmalar vardir. Parcacik veya hiicre manipiilasyonunda amag,
pargaciklari belirli bir konuma getirmektir [3,21-24]. Manipiilasyon ile par¢acik/hiicre
yikama ve konsantrasyon islemleri gerceklesir. Akustik kuvvetler ile hiicre yikama
[25] ve konsantrasyon arttirma islemlerinin [25,26] basarili bir sekilde yapilabildigi
goriilmiistiir. Diger bir konu olan pargacik veya hiicre ayirma ¢alismalarinda [27-31]

ise akustik kuvvet kullanilarak basarili sonuglar elde edilmistir.

Parcacik manipiilasyonu ve pargacik ayirma islemlerini gerceklestirmek icin hibrid
veya iki farkli metodu kullanan cihazlar da bulunmaktadir [32-35]. Bu cihazlarda
genellikle kullanilan metotlar ACP, DEP ve manyetik ile pargacik ayirma iizerinedir.
Manyetik olarak isaretlenmis istenmeyen hiicreler, manyetik bir ayiriciyla ¢cevrelenen
borudan gecerek elenirler. Daha sonra; boyutlarmma, yogunluguna ve
sikigtirilabilirligine dayali olarak pargaciklari ayirmak icin ACP metodu kullanilarak

yikama ve hiicrelerin zenginlestirilmesi islemi gergeklestirilir [32,35]. Bir diger
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calismada ise yikama ve zenginlestirme islemleri ayr1 ayri ¢iplerde sirasiyla ACP ve
DEP metotlari ile yapilmustir [33]. Ug farkli bakteri tiiriiniin birbirinden ayrilmasi igin
DEP ile manyetik metodunun kullanildig1 ¢calismada metotlar bir arada entegre cihazda
kullanilmistir [34]. Polimer bazli malzemeler genellikle DEP cihazlar i¢in kullanilir
[3]. Ancak, ACP uygulamalarinda tatmin edici akustik 6zellikleri (diisiik zayiflama ile
yiiksek yayilma hiz1) olmasindan dolay: silikon malzeme tercih edilir. Piezoelektrik
malzemenin konumu, silikon cihazlar i¢in kritik olmasa da, polidimetilsiloksan’in
(PDMS) yiiksek akustik sonlimlenmesi nedeniyle, piezoelektrik malzemelerin
konumlandirilmasi ve oryantasyonu, PDMS cihazlarda kritiktir. PDMS, akustik kaybi1
yiiksek bir malzeme oldugu i¢in salt akustoforetik cihazlarda verim sorunu yaratsa da,
akustik cihazlarin hibrid uygulamalar1 i¢in bir avantaj sunmaktadir. Bu nedenle, bu tez
calismasinda piezoelektrik malzeme olan Kursun Zirkonat Titanat (PZT)’in
konumlandirilmas: basta olmak iizere farkli ozellikteki PZT’ler de incelenmistir.
PDMS malzemesi akustik soniimlemeyi ve akustik dalgalarin diger ayirma modlarina
gecmesini kolaylastirir. Silikonun akustik 6zelliklerinin iyi olmasi nedeniyle, cihaz
tizerinde akustik dalgalar yayilir, bu da akustik dalgalarin mikro-akiskan cihaz
boyunca pargaciklar etkileyebilecegi anlamina gelir. Cok modlu cihazlarda (farkl
ayirma modlart veya ¢esitli akustik frekanslar1 olan cihazlar) silikon kullanilmasi
miimkiin olsa da, akustik arayiiz i¢in dikkatli bir planlama gerekir [36,37]. Bununla
birlikte soniimleme etkisinden dolay1 PDMS kullanildig1 durumunda, akustik dalgalar
piezo-elektrik cihazdan uzaklasamaz, yani iki izole istasyon (bir tanesi ACP ve bir
tanesi DEP i¢in) kolayca calisabilir. Bu ¢alismada, ACP ve DEP, iki farkli islemi tek
bir ¢ip lizerinde sirali bir sekilde, yani pargacik yikamasi (tampon degisimi) ve
pargacik ayristirmasini bir arada uygulamak igin entegre bir sekilde kullanilmaktadir.
Yikama asamasinda parcaciklar, Joule 1sitmasinin olumsuz etkilerinden kaginmak i¢in
DEP esasli ayirmada diisiik iletkenlige sahip bir tampon ¢ozelti ile yikanir. Kanalin
tiim genisgliginde akustik dalgalar yaratan piezo-elektrik gii¢ ceviricileri yikama igin
kullanilir. Parcaciklar, akustik dalgalarin kanal genisligine ve frekansina bagl oldugu
akustik kuvvet yardimi ile diigiim noktalarina veya diigiimlerine dogru hareket eder.
Cihaz tasarimi yiiksek performans, dayanikli islemler ve yiiksek oranda tekrarlanabilir
imalat i¢in yapilmistir. Genellikle, ACP tabanli cihazlar, DEP tabanli cihazlardan daha
yiiksek verime sahiptir. Yani birim zamanda daha fazla pargacik islenebilir [3]. Ancak
DEP metodunun pargacik ayirma hassasiyeti daha yiiksektir. Entegrasyonda ACP ve

DEP'in eslesme uyumu i¢in, DEP boliimiinde 3D yan duvar elektrotlar1 kullanilmigtir
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[38]. Deneyler 5 um ¢apindaki polistiren pargaciklar kullanilarak gergeklestirilmistir.
Entegre cihaz PDMS kaliplama ile iretilmistir. Entegre cihazin kalib1 ytiksek
hassasiyetli mekanik isleme kullanilarak imal edilmistir. 3D yan duvar elektrotlari tel
elektroerozyon kullanilarak tretilmistir [38]. Yeni bir kalip tasarimu ile iki piezo-
elektrik doniistiirticiiniin (Kursun Zirkonat Titanat (PZT) seramikten yapilmis) ve 3D
yan duvar elektrotlarinin  konumlandirilmas:  kaliplama islemi sirasinda

gergeklestirilir.

Tez galigmas1 boliimlerinde ACP yontemi kullanilarak yapilmis diger caligmalarin
genis kapsamda karsilagtirilmasi, tasarim siirecinde kullanilan hesaplama modelinin
teorik incelenmesi, ACP cihazinin ve ACP-DEP entegre cihazin {iretimi, iiretilen

cihazlarin denemeleri ve sonuglar1 bulunmaktadir.

1.1 ACP Yontemi ile Yapilan Diger Calismalar

ACP ile parcacik manipiilasyonu ve pargacik ayirma metodunun performansini
etkileyen faktorlerin arastirlmasint da ama¢ edinen bu c¢alismada, hangi
paramatrelerin onemli oldugu ve deneysel bazi hatalarin hassasiyetleri incelenmistir.
Bu calismada; kanal genislikleri, PZT’lerin kanallara olan uzakliklar1 ve ¢ip
malzemelerinin ¢esitleri arastirilmistir. Ayrica literatlirdeki verilerde pargacik
konsantrasyonunu arttirma veya parcacik ayirma gibi farkliliklar da ayr ayn

yorumlanmustir.

1.1.1 Parcacik Cesitleri

Pargacik manipiilasyonu veya ayirma metotlarinda yapay pargacik olarak; polistiren,
silika, floresan pargaciklar, karboksilat parcaciklar veya micromod pargaciklar
kullanilmaktadir. En yaygin kullanilan pargacik polistiren (Polystyrene)’dir.
Polistiren, monomer haldeki stirenden polimerizasyon ile iretilen bir polimerdir. 0.05-
25 um caplarinda {iretilebilen polistiren pargaciklar, %5’lik konsantre sivilarda
muhafaza edilmektedir. Polistiren parcaciklar genellikle 10°C’de muhafaza
edildiklerinde hiicrelere gére daha uzun omiirliidiirler. Hiicre ayirma calismalarinda
ise genellikle kan hiicreleri (6rnegin RBC — Kirmizi kan hiicreleri) kullanilmaktadir.
Bunun yani sira; gogiis kanseri hiicreleri (MCF7), prostat kanseri hiicreleri (DU145),
insan embriyonik kok hiicreleri (H13), monositler, lenfositler, grantilositler,

notrofiller, euglena gracilis, prostat spesifik antijen (PSA), insan serum albiimini
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(HSA), immunoglobiilin G antikoru (IgG), fibrinojen (Fib), N-ethyl-N’-
(dimetilaminopropil), karbodiimid (EDC), N-hidroksisiilfosiiksinimid sodyum tuzu
(NHS), etanolamin, e.coli, insan eklem kondrositleri (HACs) — kikirdak hiicreleri,
maya hiicreleri ve BA-F3 hiicreleri kullanilmaktadir. Bu ¢alismada 5 um ve 15 um

caplarinda polistiren parcaciklar kullanilmistir.

1.1.2 Cip Malzemeleri

Mikro-kanallarda akustoforez kullanarak hiicre/pargacik ayirmada ve manipiilasyonda
kullanilan ¢iplerde yaygin olarak kullanilan malzemeler; silikon plakalar (silicon
wafer) ve PDMS kaliplardir. Silikon plakalarin {iretimi olduk¢a zahmetli ve
maliyetlidir. Uretiminin temiz odada &zel cihazlarda fotolitografi ve asindirma
yontemi ile hassas bir sekilde yapilmasi gerekmektedir. Silikon plakalarin iiretimi
zorlu olsa da akustoforez uygulamalari i¢in ideal bir malzemedir. Silikon cipler
PDMS’li ¢iplere gore titresimleri daha iyi ilettikleri igin yiiksek debiler ile
calisabilmektedirler. Bu debiler Tablo 1’de de goriilecegi gibi 60-500 plL/dk
araligidadir. Ornegin gdgiis kanseri hiicrelerinin konsantrasyonunu arttirma ¢alismasi
500 pL/dk debi ile yapilmis ve %98.7 basar1 saglanmistir [26]. Baska bir hiicre ayirma
calismasinda ise %99.2 basar1 orani ile bir kiiltiirlin i¢inde bulunan farkli hiicreler
birbirinden ayirilarak farkli tiiplerde toplanmistir [24]. Disiik debiler, 3-12 pL/dk, ile
polistiren parcaciklarin konsantrasyonunu arttirma veya parcaciklari ayirma
calismalar silikon ¢iplerle de yapilmaktadir [17,39]. Ancak bu uygulamalardaki
ciplerin silikon kaliplar1 temiz odalarda yapildig1 i¢cin zahmetli ve pahalidir. Bu
nedenle, silikon kaliplarin ticarilesmesi olduk¢a zordur. PDMS ¢iplerin {iretimi
silikonlara gore daha ucuz ve hizlidir. Ciplerin iiretiminde; kiirlestirme sivisi, kalip,
vakum ve firmn yeterlidir. Temiz oda ihtiyaci yoktur. Uretilen disi kalip i¢erisine PDMS
dokiilerek yiizlerce yeni ¢ip tiretilebilir. Ancak PDMS, akustik titresimleri silikona
gore daha ¢ok sonliimlendirmektedir. Bu nedenle, enerjinin ¢ogu bosa giderken, diisiik
debilerde akis ve yiiksek frekanslarda calisan PZT’lere ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu
calismada, ucuz maliyetli ve hizli liretime imkan veren PDMS malzemesi ile ¢ipler

tretilmistir.
1.1.3 Piezo, Piezo Boyutlar1 ve Kanal Olan Konumlari

Akustoforez metodunda mikro-kanal igerisinde akustik kuvvet yaratmak igin PZT ler

ile olusturulan siniis dalgalar1 kullanilir. PZT cesitlerinden en ¢ok PZ26 modeli tercih
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edilmektedir. Ferroperm Piezo-elektrik Malzemeleri katalogu incelendiginde PZ26;
medikal tanilar, tedaviler ve doppler i¢in kullanilabilirken, endiistride ise yiiksek voltaj
ve yiksek giicte calisabilmektedir [40]. PZ26’nin bu o6zelliklerinden dolayr bu

calismanin deneylerinde PZ26 piezo-elektrik kullanilmistir.

Literatiirdeki ¢ogu caligmada, bir adet PZT kanala alttan yatay konumda
yerlestirilmistir. Baz1 ¢alismalarda ise konsatrasyon arttirma i¢in dnce hizalama, daha
sonra ayirma yontemi tercih edilmistir. Bunun i¢in de iki adet farkli frekansta (5 MHz
hizalama ve 2 MHz ayirma) PZT’ler tercih edilmistir. PZT’lerin kanalin altina
yerlestirilmesi silikon ¢iplerde daha rahat olmasina ragmen kalip ile iiretilen PDMS
ciplerde PZT’lerin kanalin altina, arada hava bosluklar1 kalmayacak sekilde,
yerlestirilmesi ¢ok zordur. Bu ¢alismada iki adet ters fazda calisan PZT (6rnegin 2
MHz) zit kutuplar birbirine bakacak ve kanala dik bir konumda olacak sekilde
yerlestirilmistir. Bu yerlestirme ile hiicre manipiilasyonu ve ayirmasi tek seferde
yapilabilmektedir. Boylece daha kisa kanal ve hemen hemen yar1 yariya enerji ile ayni
islem gerceklesebilmektedir. Ayrica PZT’lerin kanallara olan konumlari sistemin
calismasi igin kritik 6neme sahiptir. Literatiirde PZT lerin boylarinin ve kanala olan

konumlarinin incelendigi bir ¢alisma bulunmamaktadir.

1.1.4 Kanal Boyutlari

Kanal yiiksekliginin arttirilmast kanal icerisindeki ortalama hizi degistirmeden
pargaciklarin daha yiiksek debilerde hareket etmesini saglar. Bu da mikrokanal ¢ipin
verimliligini arttirmaktadir. Bu debi artis1 medikalde ticari olarak kullanilmasina
olanak saglamaktadir. PDMS ¢iplerin kaliplart mikro CNC’ler ile hassas bir sekilde
istenilen derinliklerde iiretilebilmektedir. Ancak silikon ¢iplerin tiretiminde kullanilan
tekniklerden dolay1 yiiksek kanallarin iiretimi imkansizdir. Bu nedenle, bu ¢alismada

PDMS kaliplar tercih edilmistir.

Tablo 1°deki silikon ¢ip ile yapilan ¢alismalara bakildiginda kanal boyutlar1 genellikle
300-400 um genisliginde ve 40-150 um yiiksekligindedir. PZT nin boyutlar1 ve kanala
olan konumlarmin incelendigi bu ¢alismada kanal boyutlar1 Boliim 2.1.2°deki ¢ip ve
kanal genislik formiiliine gére hesaplanarak, genislik 333 pm ve yiikseklik 150 um
olarak secilmistir. Bu kanal genisligi 2 MHz rezonansa denk gelmektedir. Bir

calismada 2 MHz’lik PZT ile parcacik ayirma, 375 pum genislikte ve 150 pm



yiiksekligindeki kanalda yapilmistir [1]. Kanal genisligini arttirarak daha diisiik
frekanslarda calisan sistemler de mevcuttur. Ornegin bir calismada 40 pm
yiiksekliginde ve 1000 um genisligindeki kanalda hiicre ayirma ¢aligmasi yapilmistir
[41].

1.2 ACP ile DEP Yonteminin Entegrasyonu

Pargaciklarin dipol ile elektriksel alanin mekansal gradyani arasindaki etkilesime bagl
olarak diizgiin olmayan bir elektrik alanda parcaciklarin hareketini saglayan DEP
yontemi, daha iyi bir segicilige ve biyo-parcacik farklilasmasi i¢in iyi bir ¢oziimdiir.
DEP, biyo-parcaciklar1 sadece boyutlarina gore degil, ayn1 zamanda hiicreleri canli ve
olii veya hiicre boliinme asamalarina gore de ayirabilir [42]. DEP teknolojisinin bazi
dezavantajlari, nispeten diisikk verimlilik (6zellikle siirekli akis cihazlari igin) ve
sadece elektrotlarin yakin ¢evresinde lokalize ayirma kuvvetleri olusturmasidir [3].
Ayrica, Joule 1sitmasinin uygulanan elektrik alandaki olumsuz etkilerini 6nlemek i¢in
tampon ¢ozeltinin elektriksel iletkenliginin diisiik olmasi gerekmektedir [43]. Ote
yandan ACP, mikro-kanalin daha genis bir kisminda daha diisiik bir segicilik ile kuvvet
olusturabilmektedir ve bu da ACP'yi hiicre yikama gibi hiicre manipiilasyon
uygulamalari i¢in iyi bir secenek yapmaktadir [13,44-47]. Bu nedenle, hiicre yikama
ve hiicre ayirmanin tek bir cihaz lizerinde gerceklestirildigi otomatik hiicre ayirma
sistemlerinin uygulanmast i¢in, DEP (hiicre ayirmada) ile ACP'nin (hiicre
yikamasinda) kullanimi, elde edilen iyi sonuglarla birlikte ince ve iimit verici bir
¢ozlim olabilir. Literatiirde farkli tekniklerle biyo-parcacik manipiilasyonu ile ilgili
bir¢ok ¢alisma bulunmasina ragmen, DEP'nin hibrid kullanimini igeren; magnetoforez
ve DEP [48,49], optik ve ACP [50,51], hidroforez ve DEP [52], gibi tekniklerin entegre
ve/veya hibrid uygulamas: ile ilgili ¢cok az caligma bulunmaktadir. ACP'nin DEP ile
entegrasyon ve/veya hibrid kullanimu ile ilgili olarak, ¢alismalarin sayist da sinirhdir
[53,54]. ACP, pargaciklarin DEP elektrotlarinin yakin ¢evresinde toplanmasi [53], ve
bir silikon ¢ip iizerinde parg¢acik konumunda daha az degiskenlik ile daha iyi bir
odaklama i¢in On-yogunlastiric1 olarak nispeten daha biiylik akislara ¢ok sayida
par¢acigin manipiile edilmesi i¢in kullanilmistir [53,54]. Bu calismalarda farkl
tekniklerin hibrid kullanimi goésterilmis olmasina ragmen, birka¢ calisma disinda

[52,55], tek bir operasyon igin farkli teknik uygulanmustir.



1.3 Calismanin Amaci ve Calismanin Kisimlari

Hiicre ayirma ve hiicre konsantrasyonu arttirmada etkili bir yontem olan mikro-
kanallar ile pargacik manipiilasyonu ¢alismalar1 incelenmistir. Son yillarda yapilan
giincel ¢alismalara gore olusturulan Tablo 1°de; islem yapilan pargaciklarin tiirlerine,
kullanilan ¢ip malzemelerine, PZT cinslerine, PZT lerin ¢ipteki konumlarina ve kanal

boyutlarina gore detayli inceleme yapilmistir.

Bu caligmanin amaci, bahsedilen bu faktorlere dikkat edilerek yeni bir kalip
tasariminin yapilmasi ve pargacik ayirma isleminin simiilasyonlarinin yapilarak
laboratuvar deneyleri ile dogrulanmasidir. Ayrica, yapilan deney ¢alismalarina gore
parcacik ayirmada kanalin genisletilmesinin etkileri incelenmistir. Simiilasyonlarda

kullanilan denklemler Boliim 2.1°de detayli olarak incelenmistir.

Laboratuvar deneyleri Boliim 4’te yer almaktadir. Deneylerde kullanilan 5 um ve 15
um capindaki polistiren pargaciklara gore simiilasyon sonuclart elde edilmis ve
deneysel sonuglarla tutarliligi kontrol edilmistir. Ayrica bu simiilasyon ve deneyler ile
farkli akis debileri ve PZT konumlar1 gibi degisebilen parametrelerin pargacik
manipiilasyonu performansina etkisi gézlemlenmistir. Elde edilen sonuglara gore ¢ip
ve kanal tasarlanmis olup, lretilen kalibin simiilasyonlar ile dogrulanmasi Bolim

2.2’de detayl olarak gosterilmistir.

PZT’lerin kanala olan uzakliklarinin ve PZT’lerin boyutlarinin farkliliklarinin aym
cipte incelenmesi Onemlidir. Ciinkii iretilen c¢iplerin tekrarlanabilirligi distktiir.
Ornegin yedi adet iiretilen gipten ii¢ veya dordii yanlis iiretim sonucu diizgiin
calismayabilmektedir. Deneyler i¢in her seferinde yeni ¢ip tiretilmesi ve ayri ayri
deney yapilmasi hem siireci uzatmakta hem de sonuglarin dogrulanmasini
zorlagtirmaktadir. Bu nedenle, biri dogrulanmis ¢alisan konfigiirasyon, digeri ise farkl
konfigiirasyonlarin ayni anda denendigi yeni bir kalip tasarlanmistir. Tasarimda
calisan konfigiirasyon c¢ipin boyu uzatilmig ve PZT’lerin rahatca yerlestirilebilecegi
yuvalar tasarlanmistir. Ayrica istenildiginde 700 KHz ve 1 MHz’lik PZT’ler ile de
deney yapilabilmesi i¢in li¢ boyutlu yazici ile iiretilmis modiiler destek yapilarla

giiclendirilen bir kaliptir.

Cip tiretiminde silikon yerine mikro-kanal iiretimde daha hizli ve ucuz bir yontem olan

PDMS ile kalip kullanilmistir. Bu yontem sayesinde, kolayca taginabilen, rahatlikla
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iretimi yapilabilen ve tek kullanimlik medikal cihazlarin iiretimi miimkiin olacaktir.

Kalip ve ¢ip tiretimi agamalart ile ilgili detayl bilgiler Boliim 3’te anlatilmustir.

Ilk yapilan deneylerde yeni ¢ip tasariminda calisan konfigiirasyon deneyleri ile
dogrulamalar yapilmistir. Dogrulanan ¢ip kalibi ile birka¢ kere daha ¢alisan
konfigiirasyon test edilip parcaciklarin istenilen konumlarda toplanmasindan sonra
simiilasyonlar ve parametreler ile elde edilen veriler calisan konfigiirasyonun da
oldugu toplam dort adet PZT ile deneyler yapilmistir. Deney diizenegi ve metodu

Boliim 4°te gosterilmistir.

Bu calismada, ACP ile DEP yonteminin entegrasyonunun incelenmesinin yani sira;
ACP yonteminde kritik 6neme sahip olan PZT boyutlarinin farkli olmasi, PZT
konumlarimin hatali olmasi, PZT’lerin kanala esit uzaklikta olmamasi gibi iiretim
sirasinda olusabilecek hatalardan kaynakli durumlarda pargaciklarin hareketleri ve
ayirma performansi gozlemlenmistir. Simiilasyonlarda goézlemlenen pargaciklarin
duvara veya ortaya hareketleri benzer bir sekilde deneylerde de goriilmiistiir.
Parcaciklarin kanalin ortasinda toplanmalari i¢in basing diigiim noktasinin miikemmel
bir sekilde simetri olusturmasi gerektigi bir kez daha gézlemlenmistir. Bu yontem ile

yapilan simiilasyon sonuglar1 Boliim 2.2.2°de gdsterilmistir.

Mikro-kanallar ile pargacik manipiilasyonu sistemlerinde PZT boyutlarinin farkli
olmasi, PZT konumlariin hatali olmasi, PZT’lerin kanala esit uzaklikta olmamasi gibi
iiretim sirasinda olusabilecek hatalar ve sonuglari literatiirde daha once calisiimamis
bir konudur. Simiilasyon sonuglari 1g1ginda iiretilen yeni ¢ip ile bu hatalar ve sonuglar
incelenmistir. Bu ¢alismada ayrica, mikro-kanal cihazlarin miikemmele yakin
tiretilmesi ve caligmasi icin gereken parametreleri belirleyerek ileride yapilacak

caligmalara 151k tutmas1 amag¢lanmustir.

Bu tez caligmasinda Boliim 2’de ACP ve DEP metodlariin simiilasyon ve tasarimi
genel olarak ele alinmistir. PZT’lerin konum ve boyutlariin pargacik ayirmadaki
etkileri ve hassasligi ve ACP metodu ile parcacik ayirma Boliim 2.2.1°de ve ACP-DEP
entegre cihaz ile parcacik ayirma Boliim 2.2.2°de incelenmistir. Boliim 3°te kalip
liretimi ve ¢ip iiretimi ile ilgili detayl bilgiler verilmistir. Uretilen ¢iplerle yapilan
deneyler ve sonuglar1 Boliim 4’te tartisilmistir. Tez ¢alismasinda elde edilen verilerin

yorumlanmasi ise Sonuglar boliimii olan BSliim 5°te yapilmistir.
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Tablo 1 : Diger Calismalar ve Karsilagtirmalar

Ref | Yil, Dergi | Konu Cip Malzemesi Kanal Boyutlar PZT Malzemesi Pargacik Tiirit Parcacik Caplar Akis Hizi Basar1 Orani

No: (Purity)

[26] | 2015, Konsantrasyon Fotolitografi and 1slak | Derinlik: 150 pm, PZ26 (Denmark), 2MHz, | MCF7 gogiis kanseri, DU145 | 8,3 um (Polistiren) 500 pL/dk %98,7
analytical | arttirma asindirma <100> Genislik: 375 um 10Vpp, Sicaklik 30°C prostat kanseri (Karmizi kan
chemistry silikon hiicresi)

[22] | 2015, Ayirma Fotolitografi and 1slak | 1-(5MHz)- PZ26 (Denmark), 2MHz Polistiren pargacik; 3um, 7 pm, 10 pm | 100 pL/dk %91.7 (10um);
analytical asindirma <100> Derinlik: 150 pm, (1.93MHZz'de 19Vpp), Lenfositler, Graniilositler (Polistiren); 8 um, %91.4 (7um);
chemistry silikon Genislik: 150 pm; Sicaklik 33°C (Peltier 11 pm, 14 pm (Kan %55.9 (3 um) ---

2-(2MHz)- kullanilmig); 5SMHz hiicresi) SMHz agilinca >

Derinlik: 150 pm, (4.82MHz'de 5Vpp). %98.5 (10um);

Genislik: 375 pm %96.2 (7um);
%87.5 (um)

[23] | 2015, Ayirma Fotolitografi and 1slak | 1-(5MHz)- PZ26 (Denmark), 2MHz Polistiren pargacik, MCF7 Sumve 7 pm 100 pL/dk %99.7
analytical agindirma <100> Derinlik: 150 pm, (1.99MHZz'de 10Vpp), gogis kanseri, DU145 prostat | (Polistiren) (7 um, 6.5Vpp'de)
chemistry silikon Genislik: 310 pm; Sicaklik 37°C (Peltier kanseri

2-(2MHz)- kullanilmis); 5SMHz
Derinlik: 150 pm, (4.91MHZz'de 10Vpp).
Genislik: 375 pm
[29] | 2015, Lab | Ayirma Fotolitografi and 1slak | 1-(5MHz)- PZ26 (Denmark), 2MHz Polistiren pargacik, MCF7 5 umve 7 um 100 pL/dk %97.1
Chip agindirma <100> Derinlik: 150 pm, (2.001MHz'de 20Vpp), g06giis kanseri, DU145 prostat | (Polistiren) (7 um, 20Vpp)
silikon Genislik: 310 pm; Sicaklik 37°C (Peltier kanseri
2-(2MHz)- kullanilmig); 5MHz
Derinlik: 150 pm, (4.530MHz'de 10Vpp).
Genislik: 375 pm

[27] | 2016, Ayirma Fotolitografi and 1islak | 1-(5MHz)- PZ26 (Denmark), 2MHz Polistiren pargacik, E. gracilis | 6 um, 16 um, 25 500 pL/dk %98.7
Biomicrof asindirma <100> Derinlik: 150 pm, (2.03MHZz'de 20Vpp), um (Polistiren) (1:4 ¢ikis akis
luidics silikon Genislik: 300 pum; Sicaklik 37°C (Peltier orant)

2-(2MHz)- kullanilmig); 5SMHz
Derinlik: 150 pum, (5.09MHz'de 10Vpp).
Genislik: 380 pm

[28] | 2016, Ayirma Fotolitografi and 1slak | 1-(5MHz)- PZ26 (Denmark), 2MHz MCF7 gogiis kanseri, H13 10-14 um 100 pL/dk + %94.8
Integrativ asidirma <100> Derinlik: 150 pm, (2.03MHZz'de 3.5-11Vpp), | insan embriyonik kok hiicre arasindaki ¢aplarda | 400 pL/dk (6.5Vpp, MCF7);
e Biology silikon Genislik: 300 pm; Sicaklik 37°C (Peltier hiicreler %88.1

2-(2MHz)-
Derinlik: 150 pm,
Genislik: 380 pm

kullanilmig); 5MHz
(4.93MHZz'de 1.41Vpp).

(4.5Vpp, H13)
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Ref | Yil, Dergi | Konu Cip Malzemesi Kanal Boyutlari PZT Malzemesi Parcacik Tiirii Parcacik Caplar Akis Hizi Basar1 Orani
No: (Purity)
[24] | 2016, Ayirma Fotolitografi and 1slak | 1-(5MHz)- PZ26 (Denmark), 2MHz Prostat spesifik antijen (PSA), | 0.05 pm, 0.025 um, | 500 pL/dk %99.2
Scientific asindirma <100> Derinlik: 150 pm, (1.99MHz'de 3.5-11Vpp), | insan serum albiimini (HSA), | 0.0125 pm, 0.00625
Reports silikon Genislik: 300 um; Sicaklik 25°C (Peltier IgG, fibrinojen (Fib), N-ethyl- | pwm, 0.003 um
2-(2MHz)- kullanilmig); 5SMHz N'-(dimethylaminopropyl)
Derinlik: 150 pm, (4.93MHZz'de 1.41Vpp). karbodiimid (EDC), N-
Genislik: 375 pm Hydroxysulfosuccinimide
sodyum tuzu (NHS).
[30] | 2016, Konsantrasyon Fotolitografi and 1slak | 1-(5MHz)- PZ26 (Denmark), 2MHz CD8+ lenfositler 4.5 um 60 pL/dk + %90.9
Micromac | arttirma asindirma <100> Derinlik: 150 pm, (1.99MHZz'de 3.5-11Vpp), 120 pL/dk (%63.2
hines silikon Genislik: 300 pm; Sicaklik 25°C (Peltier efficiency)
2-(2MHz)- kullanilmig); 5SMHz
Derinlik: 150 pm, (4.93MHZz'de 1.41Vpp).
Geniglik: 375 pm
[1] 2016, Ayirma Fotolitografi and 1slak | 2-(2MHz)- PZ26 (Denmark), 2MHz Polistiren pargacik, Bakteri 12 um (Bakterilerin | 10 pL/dk %95
Analytica asindirma <100> Derinlik: 150 pm, (1.99MHz'de 3.5-11Vpp), | (E.coli) tutunmasi i¢in) (Cluster igin, (E.coli, 10 pL/dk)
Chimica silikon Genislik: 375 pym Sicaklik 28°C (Peltier 4MHz ile); inlet
Acta kullanilmis); 5SMHz 80 pL/dk
(4MHz'de 1.41Vpp).
[33] | 2017, Ayirma Fotolitografi and 1slak | 1-(5MHz)- PZ26 (Denmark), 2MHz Polistiren parcacik, DU145 4 pm, 6 pm 80 pL/dk + 80 %71
Scientific | (Entegre Cihaz) | asmdirma <100> Derinlik: 150 pm, (2.08MHZz'de 3.5-11Vpp), | Prostat kanseri pL/dk (ayirma (10Vpp, kanser
Reports silikon Genislik: 300 pm; Sicaklik 40°C (Peltier dehisi), 10 hiicresi, 4 uL/dk);
2-(2MHz)- kullanilmis); 5SMHz uL/dk %84.2 (13.3Vpp,
Derinlik: 150um, (5MHz'de 34Vpp). (konsantrasyon | entegre)
Genislik: 375 ym bolgesi)
[2] 2015, Konsantrasyon Fotolitografi and 1slak | 1-(5MHz)- PZ26 (Denmark), 2MHz Kirmizi kan hiicresi (RBC) 100 pL/dk 97%
Biomed arttirma asidirma <100> Derinlik: 150 pm, (2.08MHZz'de 3.5-11Vpp),
Microdevi silikon Genislik: 300 pum; Sicaklik 40°C (Peltier
ces 2-(2MHz)- kullanilmig); 5MHz
Derinlik: 150 pm, (5MHz'de 34Vpp).
Genislik: 375 pm
[57] | 2015, Lab PZ26 (Denmark), 1.95 Silika pargaciklar 7.61 pm, 6.55 pum,
Chip MHz 4.39 um
[41] | 2015, Ayirma Fotolitografi and 1slak | Derinlik: 40 um, PZ26 (Denmark), 1IMHz Floresan parcaciklar 10um, Raji Cells %95.6
Biomicrof | (Hiicreleri Tek agindirma <100> Genislik: 300 pm (630 kHz) (derived from
luidics Tek Gonderme) | silikon human B-
lymphocytes/beyaz

kan hiicresi)
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Ref | Yil, Dergi | Konu Cip Malzemesi Kanal Boyutlari PZT Malzemesi Parcacik Tiirii Parcacik Caplar Akis Hizi Basar1 Orani
No: (Purity)
[16] | 2015, Lab | Konsantrasyon Fotolitografi and 1slak | Yiikseklik: 200 PZ26, 463 kHz (Yarim Yag iginde su damlaciklari 100 pm - 250 pm 33 pL/dk
Chip arttirma asindirma <100> um, Genislik: Dalga Boyu) (silikon yag1)
silikon 1000mm, Inlet for
Damlacik: 50 pm x
50 pm
[58] | 2014, Lab Cam kapiler, PDMS PZ26, 897kHz, 37°C (HACs) - Kikirdak Hiicresi 0,5 um, 0,883 um
Chip (konnektorleri) (carboxyplate
particles, 1 pum, 3
um, 5 um
[59] | 2015, PZT sekillerinin PZ26, 4.2 MHz, 37°C Mikromod pargaciklar,
Elsevier etkisi karbonoksilat pargaciklar
arastirilmig
[17] | 2017, Konsantrasyon Fotolitografi and 1slak | Derinlik: 100 pm, PZ26, 2.9 MHz, 30Vpp, Polistiren pargaciklar veya 10 pm 9 uL/dk %096 (ortada
Biomicrof | arttirma asindirma <100> Yiikseklik: 100 37°C; Ortada toplamak maya hiicreleri (polistiren), toplama);
luidics silikon um, Genislik: 370 icin 1.83MHz, birbirinden 3 uL/dk (maya %92 (birbirinden
um ayirmak i¢in 3.67MHz hiicreleri) ayirma)
[60] | 2015, Konsantrasyon Fotolitografi and 1slak | Derinlik: 165 pm, PZ26, 1.8 MHz, 25Vpp, Zeytinyag1 + Polistiren 5 pm 6-12 uL/dk 89%
American | arttirma asindirma <100> Yiikseklik: 165 37°C; Ortada toplamak parcaciklar, RBC (polistiren),
Chemical silikon um, Geniglik: 400 i¢in 1.83MHz, birbirinden 4-6 pL/dk
Society pum ayirmak i¢in 3.67MHz (RBC)
[61] | 2016, Lab | Konsantrasyon Kalinlik: 525 pm, PZ26, 1.8 MHz, 46Vpp Tam kan 5 uL/dk 87.5%
Chip arttirma Yikseklik: 375
um, Genislik:
17mm
[62] | 2016, Fotolitografi and 1slak | Derinlik: 150 pm, PZ26, 2MHz, 6Vpp Polistiren mikro pargaciklar, 2.23 um 6 uL/dk
Nature asindirma <100> Genislik: 375 pum, monositler, lenfositler,
Communi silikon Boy: 25mm notrofiller, BA-F3 and MCF7
cations hiicreleri
[39] | 2017, Ayirma Cam — Silikon Yiikseklik: 535 PZT, 2.8MHz, 5Vpp Polistiren, Kanser Hiicresi 10 um 3 uL/dk 75% (Kanser
Biomed um, Genislik: 110 hiicresi)
Microdevi pum
Ces
[63] | 2016, Ayirma Cam - Silikon Derinlik: 110 pm, PZT, 2.8MHz, 5Vpp Polimer mikro pargaciklar ve | 4.5 um
Elsevier Genislik: 300 pum, Polimer kabuklu

mikrokabarciklar
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2. SIMULASYONLAR VE TASARIM

Bu calismada PZT konumlarinin etkilerinin incelendigi cihazin semas1 Sekil 2.1°de
gosterilmistir. Akustoforez metodunun prensibi, duran akustik dalgalar (standing
acoustic waves) tretmek ve PZT’ler ile mikro-parcaciklar {izerine kuvvet
uygulamaktir.  Olusan  bu  akustik  kaynakli  kuvvetler, pargaciklarin
sikistirilabilirliklerine, yogunluklarina ve boyutlarina baglidir [3]. Uygun bir uyarilma
frekanst ile pargaciklar, mikro-kanalin merkez c¢izgisine yonlendirilebilirler.
Baslangigta yiiksek iletkenlikli bir tampon ¢6zeltide bulunan parcaciklar, yan giris (A
boliimii) yoluyla cihaza yiiklenir ve akustoforez yardimiyla diisiik iletken bir tampon

¢ozeltinin aktig1 merkez ¢izgisine (B boliimiine) dogru itilir.

Cip malzemesi olan PDMS’in 0Ozellikleri COMSOL Multiphysics progranu
igerisindeki kiitiiphaneden kullanilmigtir. Piezo-elektrik (PZT) malzemesi olarak ise
literatiir calismalarinda ve bu g¢alisma kapsaminda yapilan deneylerde kullanilan
Ferroperm PZ26 model PZT’ye en yakin 6zellige sahip olan PZT-4 malzeme tercih

edilmistir.

Ta
Cozelti

eccoocbosse .'.'.'2’.'.'.:.'::.:3..'?

Sekil 2.1 : PZT etkilerinin denendigi cihazin sematik ¢izimi.
A boliimii pargaciklarin tampon ¢ozelti ile bulustugu, B ve C boliimleri ise PZT lerin
kanala olan konumlarin1 ve PZT’lerin ¢alistigt durumda (Boliim B) pargaciklarin

kanalin ortasina geldigi boliimlerdir. D boliimii ise ¢ikis1 temsil etmektedir.
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Entegre cihazin semas1 Sekil 2.2°de gosterilmektedir. PZT (Kursun Zirkonat Titanat)
doniistiiriiciileri ve iki metal elektrot, sirasiyla ACP ve DEP i¢in kullanilir. ACP
prensibi, piezo-elektrik aktiiatorlerle mikro-pargaciklar lizerinde sabit akustik dalgalar
ve kuvvetler tiretmektir. Kuvvetler, pargaciklarin sikistirilabilirligine, yogunluguna ve
boyutuna baglhidir [3]. Uygun bir uyari frekansiyla, par¢aciklar mikro-kanalin merkez
hattina yonlendirilebilmektedir. DEP c¢aligsmasi prensibi ise diizensiz bir elektrik
alanda pargaciklarin manipiilasyonudur [42]. Bu ¢aligmada parcacik yikama (tampon
coOzeltileri arasinda ortam degisimi) ACP ile ve pargacik ayirma ise DEP ile
gerceklestirilmistir. Yiksek iletkenlik tampon ¢6zeltisine sahip olan parcaciklar, cihaz
icine yan giristen (Girig-B) gonderilmektedir ve ACP'nin yardimiyla Girig-A’dan
gonderilen diistik iletkenlikli tampon ¢ozeltinin akti§i merkez hattina dogru
itilmektedir. Pargacik yikamasinin ardindan parcaciklar, DEP manipiilasyonu i¢in iki
elektrotun bulundugu ayirma boliimii boyunca akmaktadir. Elektrotlara voltaj

verilerek akisin eni yoniinde DEP kuvveti uygulanmaktadir.

Bu tez ¢alismasi icerigindeki tasarim ve analiz ¢alismalari bu entegre cihazin akustik
boliimii lizerine odaklanmaktadir. Bundan sonraki kisimda akustik kuvvet kullanarak

parcacik yonlendirme ve ayirma prensibinin temelleri verilecektir.

@ p-DEP Parcaciklar

@ n-DEP Pargaciklar AY| RMA Cikis-E
Tampon YlKAMA BOLUMU —O—U— H
Cozelti = = o e e e e avak |
Ciltlys6 :— ! E?elztr‘c:tl I] [I |

%‘o‘o.’.’o.‘.’.’.‘ f 4 ° :‘o.: : : :o.o. ok

00

Pargacikli

Tampon Kuiguk
Cozelti Cikis-C ~ Elektrot Gilas-D
Giris-B

Sekil 2.2 : Entegre mikro-akiskan cihazin sematik ¢izimi.
2.1 Teori

2.1.1 Akustik Kuvvet Denklemi

Parcgacik ayirmak ve parcacik konsantrasyonunu arttirmak i¢in kanal duvarlarina yakin

konumlarda mikro-kanal igerisine giren pargaciklar, ikinci tampon ¢6zeltisinin aktig
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kanalin merkezine dogru hareket etmelidir. Parcaciklar1 kanal duvarlarindan merkeze
dogru iten kuvvet, akustik radyasyon kuvvetidir. Akustik radyasyon kuvveti, akustik

radyasyon potansiyelinin gradyentinin negatifi olarak formiile edilebilir:
Frad = _yyrad Denklem 2.1

Kiiresel bir parcacik tizerindeki akustik radyasyon potansiyeli [64]:

AT 1 3
yrad — ?aa fi o (P2) - f, pr(pl?n) Denklem 2.2
2 2(pp—pPy)
fi ppcé_ f Yy Denklem 2.3

2
b = Pp"'g(Pp—Po) _ lpocg

> Denklem 2.4
2pp+po 3 ppCp

burada, a kiiresel pargacik ¢api, @ akustik kontrast faktoriini, pf ve cf, akiskanin
yogunlugu ve akigkan ortamindaki ses hizidir. Siwrasiyla pp ve cp ise pargacigin
yogunlugu ve pargacik malzemesindeki ses hizidir. <p2in> ve <v2in> sirasiyla Ses
basincinin karesi ve akustik parcacik hizinin karesi i¢in bir ¢gevrim boyunca zaman
ortalamalarini temsil eder. Bu nedenle, akustik radyasyon kuvvetini hesaplamak i¢in,
pargacik ve cozelti ortaminin akustik ozelliklerini, ayrica pargacik konumundaki

akustik basing ve hiz1 bilmek gerekmektedir.

Akustoforez (ACP) literatiiriinde, ¢ogu zaman akustik dalgalar piezo-elektrik
malzemeler (PZT) tarafindan iiretilir. PZT, kanalin genisligi boyunca duran bir dalga
ile sonuglanacak bir frekansa esit bir frekans ile uyarilir. Duran dalgalar, kanal i¢cinde
yiiksek akustik basing genligine neden olur. Bu, pargacigi kanalin genislik yonii
boyunca merkezdeki diiglim noktasina tasimak i¢in yeterince giiclii olan bir akustik

radyasyon kuvveti ile sonuglanir. Bu dalga Sekil 2.3’te gosterilmektedir.

Kirmiz1 ¢izgi akustik kontrast faktorii sifirdan biiyiik (@ > 0) parcaciklara etki eden
kuvveti, kesikli kirmizi ¢izgi ise kontrast faktorii sifirdan kiigiik (@ < 0) pargaciklara
etki eden kuvveti temsil etmektedir. Duvarlar PZT’leri temsil etmekte ve kuvvet
cizgileri arasindaki dikey siyah ¢izgi ise sifir kuvvet noktasini géstermektedir. Seklin
sol iistiindeki koordinat sistemine gore pozitif kuvvet parcacigt alt duvara dogru,

negatif kuvvet ise pargacigi iist duvara dogru hareket ettirir.
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Duvar - PZT
Kuvvet Basing é
Dagilimi Egrisi ®D>0
y ‘ 0D <0
Dugtim o €Y NG I ............. Basing
Noktasi I 1 Dugiimi
Frad (})

!

Sekil 2.3 : ACP Prensibi: Basing ve Kuvvet Dagilimi

Duvar - PZT

Boylece akustik kontrast faktorii sifirdan biiyiik olan parcaciklar1 kanalin ortasina,
sifirdan kiigiik olanlar1 ise kanalin disina yani duvara dogru itmektedir. Akustik
radyasyon kuvvetinin simiilasyonu ve bu kuvvet altinda parcaciklarin hareketi,
akustoforez sistemlerinin tasarimi i¢in onemlidir. Boyle bir simiilasyon, PZT'lere
uygulanacak dogru frekanslar1 ve genlikleri bulmak i¢in yardimci olacaktir. Dogru
yapilandirmalar ve PZT'lerin konumlari, kanalin gerekli uzunlugu gibi bilgiler, ACP
stirecinin simiilasyonu ile elde edilebilir. Ancak, ACP siirecinin dogru bir simiilasyonu
anlagilir degildir ve farkli fiziksel alanlarda sayisal modellemelere ihtiyag vardir.
ACP’nin tam modellenmesi, PZT'nin mekanik hareketiyle sonuglanan bir elektrik
giriginin sayisal modele girdi olarak tanimlanmasini gerektirir. Ardindan, kanal i¢inde
akustik dalgalar yaratan mekanik hareket modellenerek PZT titresimlerinden dolay1
kanaldaki akustik alan benzetimi gergeklestirilmelidir. Hesaplanan akustik basing ve
akustik parcacik hizin1 kullanarak, pargaciklarin hareketinin belirlenmesine yol acan
her parcacik iizerindeki akustik radyasyon kuvveti hesaplanabilir. Buna ek olarak,
mikro-kanal i¢indeki pargaciklarin yoriingesini tahmin etmek i¢in mikro-kanalin

icindeki akis alani elde edilmelidir.

Bu c¢alismada, PZT'min mekanik davranisini agiklayan sonlu elemanlar modeli
COMSOL Multiphysics programi kullanilarak gergeklestirilmistir. Literatiirdeki
akustoforetik simiilasyon c¢alismalarinda, PZT dinamiklerinin ayirma verimi
tizerindeki etkisini gormek miimkiin degildir [65-68]. Bunun nedeni, kismen PZT

titresim bi¢imlerini hesaba katan 3D modellerin kullanilmaya baslanmamasi, bunun
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yerine PZTmin kanal duvarlarim1 kanalin uzunlugu boyunca esit bir hizda ittigi
varsayillmasindandir [69,70]. Bdyle bir yaklasim, PZT'min karmagsik bir titresim
bicimine sahip olmadigin1 varsaymaktadir. Ancak, bu c¢alismada yapilan
simiilasyonlar aksini ortaya koymaktadir. PZT'nin ¢ip malzemesi olan PDMS’e
miitkemmel bir sekilde yapistig1 ve higbir hava boslugu kalmadig1 varsayilmaktadir.
Bu nedenle, PZT yiizeyinin hizi, ¢ip malzemesinin ylizey hizina esittir ve akustik alana
girdi olarak kullanilir. Sinirdaki bu hiz girdisini kullanarak, ¢ip ve kanal igindeki
akustik basinglar hesaplanir. Akustik basinglar ve mikro-kanal igindeki hizlar
hesaplandiktan sonra, 2.1, 2.2 ve 2.3 denklemlerini kullanarak bir par¢aciga etki eden
akustik radyasyon kuvvetini elde etmek miimkiindiir. Akustik radyasyon kuvvetinin
hesaplanmasindan sonra nokta-parcacik yaklagimini [71] takiben, akustik kuvvetin
parcacik iizerindeki siiriikleme kuvveti (drag force) ile dengelendigi varsayilmaktadir.

Siiriikleme kuvveti Stokes Yasasi ile su sekilde hesaplanabilir:
Frad = Fdrag = grpa(u — up) Denklem 2.5

Bu denklemde 1, akiskanin mikro-kanaldaki dinamik viskozitesini, u akigkan hizini,
Up ise parcacik hizin1 belirtmektedir. Bu calismada ele alinan pargacik boyutu igin,
hareketin hizlanma periyodunun karakteristik zaman o6l¢egi, alan degiskenlerinin
zaman &lgeginden ¢ok daha kiiciik olan 10 saniye [72] diizeyindedir. Bu nedenle,
pargacig@in ataleti ihmal edilir ve pargaciklarin her zaman limit hizi ile hareket ettigi
varsayilir. Nokta-pargacik yaklasimini kullanarak (diger bir deyisle parc¢aciklarin akis
alan tizerindeki etkisini goz ardi ederek), mikro-kanal igindeki akigin tamamen
gelistirildigi varsayilir. Bu nedenle, belirli bir hacimsel akis hiz1 (Q) i¢in dikdortgen
kanalin tam gelismis hiz profili, integral doniisiim teknikleri kullanilarak elde edilebilir
[73]:

oo SIN(BmX/Wianal) Sin(Any/hyanal)

Ym=1Lne1

16 AP 2 122 A

ulx,y) = ——— S Cm?)lmin Denklem 2.6
kanal® K m=1 n=17(3%+l%_),8%11%

bu denklemde Pm ve An, asagidaki gibi tanimlanan 6zdegerlerdir:
Bm = 2Cm — D /Wigna Ve A, = 2n — DT/ Wiana Denklem 2.7

Bu denklemlerde; wygnq; kanal genisligi, hyqnq kanal yiiksekligi ve L kanal

uzunlugudur.
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Hiz alan1 ve akustik radyasyon kuvveti alani biliniyorsa, bir parcacigin her ii¢ ana
yonde hizlar1 Denklem 2.5 ile hesaplanabilir. Kii¢iik bir zaman aralig1 At i¢in sabit
parcacik hizi varsayilarak pargacigin yeni konumu belirlenebilir. Bu dongi,
simiilasyonun sonuna gelene kadar tekrarlanabilir. Sayisal modellemede kullanilan
bazi varsayimlar akustik akigin (acoustic streaming) goz ardi edilmesidir. Bu
calismada kullanilan parcaciklarin boyutu (5 um ve 15 um) gbz oniine alindiginda,
pargaciklarin Brown hareketi hesaba katilmaz. Brown hareketi bir sivida yiizen veya
asil1 pargaciklarin rastlantisal hareketidir. Tampon ¢ozelti, akustik alanda bozuklugun
yani sira parcacik-parcacik etkilesimlerini gozardi edecek kadar etkisi azdir. Ayrica,
Denklem 2.1, 2.2 ve 2.3 diisiik viskoziteli akiskanlar i¢in gegerlidir. Simiilasyonlar,
PZT'nin mikro-kanaldaki akustik basing tizerindeki etkilerini anlamak ig¢in
gerceklestirilir. Ug farkli vaka degerlendirilmistir. Birinci durum (Durum-A),
“Referans Durum” olarak adlandirilir ve daha 6nceden denenmis c¢alisan durumdur.
Ikinci durumda (Durum-B) PZT’ler farkli yiikseklikte ve kanala esit uzaklikta
yerlestirilmistir. Ugiincii durumda (Durum-C), PZT’ler kanala esit uzaklikta ve yakin
konumda yerlestirilmistir. Dordiinci durumda (Durum-D) ise PZT’ler aym

ylikseklikte ve kanala farkli uzaklikta konumlandirilmistir.

2.1.2 Cip ve Kanal Genislik Formiilii

Cip tasarimi yapilirken ¢ip ve kanal genisliginin hesaplanmasinda kullanilan formiiller

Denklem 2.8 ve 2.9°de verilmistir [74],

Wianal = NicAkanai/2 Denklem 2.8

Weip = Wianat + NeAcip/2 Denklem 2.9

Wianat V€ W¢ip kanal ve ¢ip genisliklerini, Ayq,4; VE Ay, kanal ve ¢ip icerisindeki

¢ip ¢ip
akustik dalga boylarini ifade etmektedir. n;, sayis1 parcaciklarin kanal igerisinde
toplanma noktalarini belirler. n. sayisi ise ¢ip boyutunu belirler. Bu denklemler

kullanilarak ¢ip igerisinde maksimum genlikli duragan dalga olusumu amaglanir.

2.2 Akustoforez Isleminin Sonlu Elemanlar Yéntemi ile Sayisal Benzetimi

ACP ile pargacik manipiilasyonu i¢in yapilan simiilasyonlar tasarlanan mikro-¢ip
cihaz tizerinde uygulanmistir. Kullanilan akustik model, ¢ip malzemesi, ¢ip malzemesi

igerisindeki oyuk kanal, kanal yalittmini saglayan cam ve akustik dalgay1 olusturan
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PZT malzemelerden kurulmustur. PZT’ler, polarite yonleri dikkate alinarak
birbirlerine zit fazda olacak sekilde titrestirilmislerdir. Akustik modelde, sayisal
benzetimlerin makul siirelerde gerg¢eklesmesi igin COMSOL analizinde tiim ¢ipin

sadece PZT’lerin bulundugu kismi i¢in ¢6ziim yapilmistir.

Parcaciklarin hareketlerini yorumlayabilmek i¢in COMSOL’dan basing dagilim
grafikleri ve MATLAB ile de COMSOL’dan elde edilen akustik analiz sonuglar1
kullanilarak parcacik yoriingelerini hesaplayan sayisal benzetim kullanilmistir. Bu
yontemde, sadece diiz bir kanal {izerindeki parcacik hareketleri simiile edilmis olup,
ortalama akis hiz1 yaklagik 0,3 mm/s yani debi 0,7 pL./dk’dir. Kanal uzunlugu ise 10
mm’dir. Analiz ile elde edilen kanal igerisindeki basing ve x,y,z eksenlerindeki hiz
degerleri ¢oziim ag1 noktalarinda kaydedilmektedir. Bu veriler, MATLAB’ta
diizenlendikten sonra {i¢ boyutlu interpolasyona uygun hale getirilmistir. Kuvvet

hesab1 Boliim 2.1°deki denklemlere gore yapilmistir.

Kalip tasarimi Boliim 3’te detayli olarak anlatilmistir. Entegre cihaz ile basarili bir
islem i¢in Sekil 3’te goriilen Giris-A ve Giris-B kanallarindaki hacimsel akis hizlarinin
orani, akis alani simiilasyonlar1 yoluyla belirlenir. Akis alanini elde etmek icin

sikistirilamaz Navier-Stokes denklemi kullanilir:
pu - Vu = —Vp + uV?u Denklem 2.10

burada u akiskan hizini, p basinci, p yogunlugu ve p akiskan viskozitesini ifade
etmektedir. Su i¢in simiilasyonlar da yapilmis olup sabitlerin degerleri; p = 1000
kg/m3, p = 10-3 Pa.s’dir. Cihazin basarili bir sekilde c¢alismasi i¢in, pargaciklarin,
PZT'ler kapaliyken Giris-A ve Giris-B'den Cikis-C, Cikis-D ve Cikis E'ye dogru akisin
olmas1 gerekmektedir. PZT'ler agik oldugunda, pargaciklar kanalin merkezine dogru
hareket etmeli ve pargacik ayirma ig¢in Cikis-C’den ¢ikmamalidirlar. Giris-B'nin
hacimsel akis orani, QB = 1 plL/dk'da sabitlenmis ve ¢esitli QA/QB oranlar1 simiile

edilmisgtir.

Kanalin yarisi, simetri, girig debileri (QA, QB) ve Cikis-C'nin ¢ikis akist oran1 (QC,
QB) nedeniyle simiile edilmistir. Kanalin ¢ikisinda basing sifir olarak ayarlanmistir.
Diger tiim smirlar kaymaz (no-slip) sinir kosuluna ayarlanir. Giris birlesimindeki ve
¢ikis birlesimindeki pargacik yoriingeleri de Sekil 3’e dahil edilmistir. Cikig-C'nin

basinci, Girig-B ile ayn1 akis oraninin yan ¢ikistan akacagi sekilde ayarlandig siirece,
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tim pargaciklar Giris-B'den gelmektedir ve Cikis-C'ye dogru akmaktadir. Akis
oranlarinin orani (QA/QB) azaldiginda ana kanaldaki pargacik ¢ozeltisinin bant
genisligi artar. PZT’ ler agildiginda parcaciklar kanalin merkezine dogru hareket
ederler ve belirli bir bant genisligine sahip bolgeye gecerler. Parcaciklar kanalin
merkezine dogru hareket ederlerken tampon ¢dzeltiden ayrilirlar. Bu bant genisliginin
cakigsmasini 6nlemek icin akis oranlarinin orani deneyler sonucunda QA/QB=4 olarak

secilmistir.

2.2.1 Piezo Konum ve Boyutlarinin Etkilerinin Incelenmesi

Bu bolimde, PZT’lerin boyutlarinin ve kanala konumlarinin farkli oldugu durumlarin
sistem performansina etkileri incelenmistir. Oncelikle daha énce yapilan calismada
[56] 5 um ¢apindaki pargaciklar i¢in iyi performans gosteren ve deney sonuglarinda
da istenilen sonucu veren 2 MHz PZT’nin konum ve boyutlar1 incelenmistir. Daha
sonra 5 um ve 15 pm ¢apindaki pargaciklar: ayirmay1 amaglayan durumlar i¢in de ayni
durumlar incelenmis olup COMSOL’dan elde edilen basing dagilim grafikleri
durumlar arasindaki farkliliklarin daha iyi anlasilabilmesi i¢in bir arada Sekil 4’te

gosterilmistir.

PZT'nin mikro-kanaldaki akustik basing {lizerindeki etkilerini anlamak igin ti¢ farkli
vaka degerlendirilmistir. Birinci durum (Durum-A), “Referans Durum” olarak
adlandirilir ve daha énceden denenmis ¢alisan durumdur. ikinci durumda (Durum-B)
PZT’ler farkl yiikseklikte ve kanala esit uzaklikta yerlestirilmistir. Ugiincii durumda
(Durum-C), PZT’ler kanala esit uzaklikta ve yakin konumda yerlestirilmistir.
Dérdiincii durumda (Durum-D) ise PZT’ler ayni1 yiikseklikte ve kanala farkli uzaklikta

konumlandirilmstir.

Bu durumlarin simiilasyon sonuglarinin kolay karsilagtirilabilmesi i¢in niimerik
simiilasyonlardan elde edilen veriler toplu olarak Tablo 2.1 ve Tablo 2.3’te verilmistir.

Bu tablolarda kullanilan isimlendirmelerin agiklamalar1 asagidadir.

¢ Normalize Edilmis Ortalama Konum Degeri: Parcaciklarin akustik alandan
ciktig1 anda kanalin ortasi referans alinarak belirlenen ortalama konumunun
kanal genisliginin yarisina boliinerek elde edilen degerdir. Yani, pargaciklarin

biiylik cogunlugunun kanalin merkezine ne kadar uzakta oldugu bu parametre
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ile anlagilabilir. Parametrenin sifira yakin olmasi parcaciklarin kanalin
merkezine yakin oldugunu gostermektedir.

e Normalize Edilmis Konum Degeri Standart Sapma: Parcaciklarin
hesaplanan ortalama konum etrafindaki yiizde sacilimini gostermektedir. Bu
parametrenin diisiik olmasi parcaciklarin dar bir bantta toplandigini, yiiksek
olmasi ise genis bir bantta toplandigini gosterir.

e Normalize Edilmis Salimmm Degeri: Parcaciklarin ilk konumlarindan son
konumlarina nasil hareket ettiklerini gosterir. Parcacigin y eksenindeki toplam
yer degistirmesinin ilk ve son konumu arasindaki en kisa yola boliinmesi ile
bulunur. Bu deger yiiksek ise parcaciklar kanal igerisinde zikzaklar ¢izerek
hareket ediyor, diisiik ise diiz bir hatt1 takip ediyor demektir.

e Normalize Yer Degistirme Degeri: Parcaciklarin z eksenindeki hareketini
tanimlamaktadir.

e Normalize Edilmis Ortalama Yer Degistirme Degeri: Parcaciklarin
ortalama olarak hareket ettigi mesafeyi gostermektedir. Bu parametreler x ve z

eksenleri i¢in farkli hesaplanmaktadir.

Isimlendirmedeki normalize edilmis kelimesi normalize edilmis salmim degeri haric
sonuglarn kanal boyutlarina gore normalize edildigini gostermektedir. Y ekseni
parametreleri kanal genisliginin yarisina boliiniirken, z ekseni parametreleri kanal
yiiksekligine boliinmiustiir. Akustik kuvvetin pargaciklar1 kanalin duvarina dogru ittigi
durumlarda parcaciklar ¢ok yavas hareket edebilirler, bu parcaciklarin hareketini
tamamlamasi hesaplanamayacak kadar ¢ok uzun zaman aldig1 i¢in bu pargaciklarin
takili kaldig1 kabul edilir. Bu parametre de tablolarda Takili Kalanlar olarak
adlandirilmistir [56].

Mikro-cihazda pargaciklarin bulundugu tampon ¢ozelti Sekil 3’deki gibi yan
giriglerden gonderilmekte, ortadan ise saf su gonderilmektedir. Parcaciklar PZT lerin
kanala paralel konumda oldugu alan B veya C’ye geldiklerinde olusan ACP
kuvvetinden dolay1 ydriingelerini degistirmektedirler. Yoriingesi degisen pargacik
akigin laminar olmasindan dolay1 ayn1 yoriingede yoluna devam etmekte ve ¢ikislarda
toplanmaktadir. PZT lerin konumlar1 ve boyutlar1 incelenirken genis bir frekans band1
taranmis ve farkli akis hizi ile voltaj degerleri denenmistir. Elde edilen sonuglar

parcgaciklarin istenilen alanda hareket ettikleri degerler yazilarak olusturulmustur.
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2.2.1.1 2 MHz PZT ile 5 pm Capindaki Parcacigi Ayirma isleminin incelenmesi

5 um ¢apindaki parcgaciklari bulunduklari tampon ¢ozeltiden ayirmayr ACP yontemi
ile gerceklestiren ¢alismada PZT boyutlarinin ve mikro-kanala olan uzakliklarinin
kritik 6neme sahip oldugu vurgulanmistir [56]. 2 MHz PZT ile 5 um ¢apindaki
parcaciklart ayirma igslemindeki durumlarin detayli incelemesi ve deneyleri bu tez

calismasinda yapilmistir.

Sekil 2.5’de kanalin kesidi boyunca kanalin yiikseklik olarak ortasinda olusan basing
dagilimi kanalin degisik konumlar1 i¢in gosterilmektedir. Parcaciklarin tiimiiniin
ortaya hareket ettigi durumda tiim basing egrilerinin kanalin genislik olarak orta
noktasinda sifir degerine sahip oldugu goriilmektedir (Sekil 2.5a). Ancak tiim
parcaciklarin ortaya toplanmadig1 durumda tiim bu basing egrileri orta noktada sifir

degerine sahip degillerdir (Sekil 2.5b).

Kanalda 1. Grup ve 2. Grup yan kanallardan gelen akislar1 temsil etmektedir ve Sekil

2.4°te gosterilmistir.

Sekil 2.4 : 1. Grup ve 2. Grup Akis Gosterimi

Parcaciklarin  kanalin merkezine olan yakinhigin1 gosteren Normalize Edilmis
Ortalama Konum Degeri, Durum-A: Referans Model’de 5,28 ve -2,58 degerleri ile
sifira en yakin degerleri vermistir. Durum C: Normal Boyutlarda (ikisi de Yakin), iki
PZT’nin de kanala yakin oldugu durumda bu degerler, 3,09 ve -4,45, daha iyi olsa da
%11 oraninda pargacigin takili kalmasi1 ve Tablo 2.2°de parcaciklarin Z eksenindeki

takilma orani iyi bir sonu¢ vermemistir. PZT lerden birinin daha yiiksek olmasi
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Basing (Pa)

Basing (Pa)

durumunda, Durum-B, pargaciklar kanalin ortasina hareket etmelerine ragmen Tablo
2.1’de 2. Grup Normalize Edilmis Ortalama Konum Degeri sifir degerinden
uzaklagmig ve referans durumuna (Durum-A) gore kotii sonug vermistir. Ayrica,
Normalize Edilmis Salinim degerleri karsilastirildiginda, pargaciklarin kanal
icerisinde cok daha fazla zikzak yaparak hareket ettiklerini gostermektedir. Bu da
ozellikle tampon ¢ozelti degisimlerinde istenmeyen bir durumdur. Durum-D’de 1.
gruptaki parcaciklar kanalin kenarinda kalmis diger gruptakiler ise siirekli zikzaklar
cizerek hareket etmislerdir. Basing grafikleri incelendiginde kanalin ortasinda diigiim

noktasinin olusmadigi da goriilmektedir.
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Sekil 2.5 : (a) Durum-A ve (b) Durum-D’nin basing grafikleri
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Tablo 2.1 : 2 MHz PZT’ler igin PZT Simetrisi Degistirilerek Alinan Sonuglar

2 MHz - f: 2.23 MHz
w: 333 pm - 5V — Akis Debisi : 0.71 pL/dk - 5 um

Durum-B: DUrUM-C: Durum-D:
.| 1Uzun-1 ' Normal
Durum-A: Normal
Kisa Boyutlarda
Referans Boyutlarda
(Olmas1 S (1 Normal
Durum (Ikisi de
Gereken Yakm) Uzaklikta -
Uzaklikta) 1 Yakin)
1. Grup Normalize
Edilmis Ortalama 5,28 8,14 3,09 98,54
Konum Degeri (%)
2. Grup Normalize
Edilmis Ortalama -2,58 -22,90 -4,45 -53,32
Konum Degeri (%)
1. Grup Normalize
= Edilmis Konum
g Degeri Standart 1P 16,44 2,54 0.17
w Sapma (%)
x 2. Grup Normalize
Edilmis Konum
Degeri Standart 4,65 2,51 0,26 5,26
Sapma (%)
1. Grup Normalize
Edilmis Salinim (%) 0,68 37,70 7,06 168,24
2. Grup Normalize
Edilmis Salinim (%) 1,29 59,11 3,89 483,35
1. Grup Normalize
Edilmis Ortalama | ¢ 44 35,58 36,28 38,35
Yer Degistirme
Degeri (%)
2. Grup Normalize
Edilmis Ortalama | 44 g5 18,06 32,74 2715
= Yer Degistirme
§ Degeri (%)
w 1. Grup Normalize
N Edilmis Konum
Degeri Standart 21,66 20,56 13,41 0,23
Sapma (%)
2. Grup Normalize
Edilmis Konum
Degeri Standart 25,80 30,04 14,49 18,59
Sapma (%)
Takil1 Kalanlar* 0 0 11 0
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Tablo 2.2 : 2 MHz PZT’lerde 5 um i¢in PZT Simetrisi Degistirilerek Alinan Sonuglar

Durum-A: Durum-B: Durum-C: Durum-D:
Normal Boyutlarda 1 Uzun - 1 Kisa | Normal Boyutlarda (1
2 MHz —1:2.23 MHz (Olmas1 Gereken (Olmas1 Gereken NO.”T‘?' Boyutlarda Normal Uzaklikta - 1
w: 333 pm - 5V Uzaklikta) Uzaklikta) (Ikisi de Yakn) Yakin)
Alas Debisi : 0.71 Yiikseklik | Uzakhk | Yiikseklik | Uzakhk | Yiikseklik | Uzakhk | Yiikseklik | Uzakhk
uL/dk -5 um P1:30mm | P1:1,7mm | P1:31mm | PL: 1,7 mm | P1:3.0mm | P1: 1,2 mm | P1:3,0 mm | P1:1,2 mm
P2:3,0mm | P2:1,7mm | P2:3,0mm | P2: 1,7 mm | P2:3,0mm | P2: 1,2 mm | P2:3,0mm | P2: 2,2 mm
0 0 0 58
Alan Disinda Olan
Parcacik Sayis1 (%)
5pum
Y Ekseninde Takilan 0
Parcacik Sayisi (%)*
7 Ekseninde Takilan 27
Parcacik Sayisi (%)

Z Eksenindeki
Parcacik Hareketleri

model1f223-Smicron
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2.2.1.21 MHz PZT ile 5 pm-15 pm Capindaki Parcaciklar1 Ayirma Isleminin
Incelenmesi

1 MHz PZT’lerin rezonans degeri 1,13 MHz olarak GW INSTEK LCR-8105G LCR
Meter ile ol¢iilmiistiir. Bu degere gore pargaciklarin hareketlerini yorumlayabilmek
icin COMSOL’dan basing dagilim grafikleri ve MATLAB ile COMSOL’dan elde
edilen akustik analiz sonuglar1 kullanilarak pargacik yoriingelerini hesaplayan niimerik
simiilasyonlar kullanilmistir. Yapilan simiilasyon denemelerinde voltaj ve hiz
degerleri degistirilerek 5 um ve 15 pum c¢apindaki parcaciklar {izerindeki etkiler
gbzlemlenmis ve ideal degerler elde edilmeye calisilmistir. Daha sonra bu degere gore

1 MHz degerindeki PZT nin konum ve boyutlarinin etkisi incelenmistir.

Simiilasyonlarda 1 MHz’lik kanalda debi 4,18 uL/dk olarak hesaplanmis ve PZT ye 7
V verilmistir. Bu degerler elde edilirken 5 um ¢apindaki pargaciklara uygulanan
kuvvetin 15 pm capindaki pargaciklara gore yetersiz kalmast amaglanmistir.
Parcaciklarin kanal boyunca kanalin ne kadarlik bir boliimiinde hareket edeceginin
gosterildigi sema Sekil 2.6’dadir. Bu semadaki pargaciklarin konumlari i¢in 2 MHz
PZT ile elde edilen sonuglarda parcaciklarin kanal genisligindeki ortalama
konumlarina gore bir oran belirlenmistir. Buna gore 5 pm c¢apindaki pargaciklar
kanalin duvarlara yakin kisminda %20’lik bir alanda hareket edecegi, %60’lik bir
boliimde ise 15 pum capindaki parcaciklarin hareket edecegi ongoriilmiistiir. Calisan
referans model (normal boyutlarda ve mikro-kanala olan uzakligi hesaplandigi gibi
olan) ilizerinden 1 MHz’lik PZT nin konum ve boyutlarinin etkisi 5 um capindaki
pargaciklar i¢in Tablo 2.4’te, 15 um ¢apindaki pargaciklar i¢in Tablo 2.5’te detayli
olarak gdsterilmistir. Sonuclarda goriildiigii gibi 5 pm ¢apindaki parcaciklarin ortaya

yonelmesi 2 MHz’lik PZT’ye gore ¢ok daha azdir.

5 mikron \ a ‘ %20
%30 d 15 mikron %&
Kanalin Ortasi
%30- C 15 mikron
5 mikron [ : b %20

Sekil 2.6 : Parcaciklarin hareket ettikleri alanlarin kanal genisligine oranlari
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Tablo 2.3 : 5 ile 15 um Capindaki Pargaciklarin Ayriminda Durum-A

2MHz - f: 2.23 MHz
1.5V - (w: 333 pm)

1 MHz - f: 1.13 MHz
7V - (w: 663 pm)

700 KHz—f: 722 KHz
70V (W:1027 pm)

Pargaciklar 5 um 15 pm 5 um 15 pm 5 um 15 pm
Pargaciklarin at+b c+d a+b c+d atb c+d
Bulunduklari Konumlar (%40) (%60) (%40) (%60) (%40) (%60)
Pargaciklarin Hareket 133,20 199,80 265,20 397,80 410,80 616,20
Edecegi Kanal Genisligi pm pm pm pm pm pm
Alan Disinda Olan
Parcacik Sayis1 (%) 13 0 6 2 ! 3
1. Grup Normalize
Edilmis Ortalama 69,77 27,25 84,13 5,83 82,93 22,91
Konum Degeri (%)
2. Grup Normalize
Edilmis Ortalama -72,38 -22,86 -81,14 -13,85 -83,52 -23,14
Konum Degeri (%)
_ 1. Grup Normalize
§ Edilmis Konum Degeri 9,79 12,77 9,66 11,06 12,71 23,13
5 Standart Sapma (%)
x 2. Grup Normalize
Edilmis Konum Degeri 10,06 14,53 11,20 11,33 11,63 21,55
Standart Sapma (%)
1. Grup Normalize
Edilmis Salinim (%) 1,36 0,20 326,86 9,80 0,19 0,28
2. Grup Normalize
Edilmis Salinim (%) 0,40 0,32 45,98 1,54 0,41 0,22
1. Grup Normalize
Edilmis Ortalama Yer 3,71 15,50 16,66 48,98 13,17 49,67
Degistirme Degeri (%)
2. Grup Normalize
— Edilmis Ortalama Yer 3,84 14,08 15,17 44,05 13,16 46,11
§ Degistirme Degeri (%)
X
",LJ 1. Grup Normalize
Edilmis Konum Degeri 26,69 20,14 21,21 0,48 24,27 10,73
Standart Sapma (%)
2. Grup Normalize
Edilmis Konum Degeri 26,84 24,34 23,93 0,56 25,72 11,14
Standart Sapma (%)
Takil1 Kalanlar* 0 0 0 0 0 0
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Tablo 2.4 : 1 MHz PZT’lerde 5 um i¢in PZT Simetrisi Degistirilerek Alinan Sonuglar

Durum-A: Durum-B: Durum-C: Durum-D:
] Normal Boyutlarda 1 Uzun - 1 Kisa Normal Bo ut.lar da Normal Boyutlarda (1
1 M'jlz —1:1.13 MHz (Olmas1 Gereken (Olmas1 Gereken (ikisi de g(/akln) Normal Uzaklikta - 1
w: 663 pm -7V Uzaklikta) Uzaklikta) Yakin)
Akus Debisi : 4.18 pL/dk -5 "y apGeklik | Uzakhk | Yiikseklik | Uzakhik | Yiikseklik | Uzakhk | Yiikseklik | Uzakhik
pm P1:3,0mm | P1:34mm | P1:3,1mm | P1:34mm | P1:3,0mm | P1:29mm | P1: 3,0 mm | P1: 2,9 mm
P2:3,0mm | P2:34mm | P2:3,0mm | P2:34mm | P2:3,0mm | P2: 29 mm | P2: 3,0 mm | P2: 3,9 mm
6 4 0
Alan Disinda Olan ‘ gy W* e
Parcacik Sayis1 (%) ~ )
5 um * ! @
Y Ekseninde Takilan 0 30 5
Parcacik Sayisi (%)*
Z. Ekseninde Takilan
Parcacik Sayisi1 (%) 14 8 25
Z. Eksenindeki Parcacik
Hareketleri
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Tablo 2.5: 1 MHz PZT’lerde 15 um igin PZT Simetrisi Degistirilerek Alinan Sonuglar

Durum-A: Durum-B: Durum-C: Durum-D:
1 MHz - f: 1.13 Normal Boyutlarda 1 Uzun -1 Kisa y Normal Boyutlarda (1
Normal Boyutlarda
MHz (Olmas1 Gereken (Olmas1 Gereken (ikisi de Yakmn) Normal Uzaklikta - 1
w: 663 pum — 7V Uzaklikta) Uzaklikta) Yakin)
Akas Debisi : 4.18 Yiikseklik Uzakhk Yiikseklik Uzakhk Yiikseklik Uzakhk Yiikseklik Uzakhk
pL/dk - 15 pm P1:3,0mm | P1:34mm | P1:3,1mm | P1:34mm | P1:3,0mm | P1:29mm | P1:3,0mm | P1:2,9 mm
P2:3,0mm | P2:34mm | P2:3,0mm | P2:34mm | P2:3,0mm | P2: 29 mm | P2: 3,0 mm | P2:3,9 mm
2 75 94 51
Alan Disinda Olan . Q g
Parcacik Sayis1 (%) , i
Y Ekseninde
Takilan Parc¢acik 0 50 28 0
Sayisi (%)*
Z Ekseninde
Takilan Parc¢acik 88 72 95 39
Sayisi1 (%)

Z Eksenindeki
Parcacik
Hareketleri
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2.2.1.32 MHz PZT ile 5 pm-15 pm Capindaki Parcaciklar1 Ayirma Isleminin
Incelenmesi

2 MHz PZT’ler ile daha 6nceki ¢alismada ACP ile 5 um ¢apindaki pargaciklar1 ayirma
islemi yapilmisti. Yapilan simiilasyon denemelerinde voltaj ve hiz degerleri
degistirilerek 5 um ve 15 pm capindaki parcaciklar tizerindeki etkiler gozlemlenmis
ve ideal degerler elde edilerek kanal boyunca pargaciklarin Sekil 2.6’daki gibi kanalin
belirlenmis boliimlerinde hareket ettirilmesi saglanmistir. Daha sonra bu degere gore

2 MHz degerindeki PZT nin konum ve boyutlarinin etkisi incelenmistir.

Simiilasyonlarda 2 MHz’lik kanalda debi, par¢aciklarin daha rahat ayrilabilmesi icin
0,71 uL/dk’dan 1,68 uL/dk’ya ¢ikarilmistir. PZT ye verilen voltaj diisiiriilerek 5 pm
capindaki pargaciklara uygulanan kuvvetin azaltilmasi amaclanmistir ve 5 V yerine
1,5 V verilmistir. 15 pm ¢apindaki pargaciklara, Denklem 2.2’ye gore, ¢apinin kiipii
oraninda kuvvet uygulanmasindan dolay1 5 pm ¢apindaki pargaciklar Tablo 2.6’da, 15
um pargaciklar Tablo 2.7°de kanalin farklt boéliimlerinde hareket ettikleri

goriilmektedir.

2.2.1.4700 KHz PZT ile 5 pm-15 pm Capindaki Parcaciklar1 Ayirma isleminin
Incelenmesi

700 KHz PZT’ler i¢in yapilan simiilasyon denemelerinde voltaj 70V’a ve akis hizi
15,7 pL/dk’a g¢ikarilmustir. Bu degerler ile 5 um ve 15 um ¢apindaki pargaciklar
tizerindeki etkiler gozlemlenmis ve ideal degerler elde edilerek kanal boyunca
parcaciklarin Sekil 2.6’ddki gibi kanalin belirlenmis béliimlerinde hareket ettirilmesi
saglanmistir. Daha sonra bu degere gore 700 KHz degerindeki PZT’lerin konum ve
boyutlarinin etkisi Tablo 2.8 ve Tablo 2.9°da incelenmistir.
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Tablo 2.6 : 2 MHz PZT’lerde 5 um i¢in PZT Simetrisi Degistirilerek Alinan Sonuglar

Durum-A: Durum-B: Durum-C: Durum-D:
2 MHz - f: 2.23 Normal Boyutlarda 1 Uzun - 1 Kisa | Normal Boyutlarda (1
Normal Boyutlarda
MHz (Olmas1 Gereken (Olmas1 Gereken (ikisi de Yakm) Normal Uzaklikta - 1
w: 333 pum - 1.5V — Uzaklikta) Uzaklikta) Yakin)
Akas Debisi : 1.68 Yiikseklik Uzakhk Yiikseklik Uzakhk Yiikseklik Uzakhk Yiikseklik Uzakhk
pL/dk - 5 pm P1:3,0mm | P1:1,7mm | P1:31mm | PL: 1,7 mm | P1:3,0mm | P1:1,2mm | P1:3,0mm | P1:1,2 mm
P2:30mm | P2:1,7mm | P2:3,0mm | P2:1,7mm | P2:3,0mm | P2:1,2mm | P2:3,0 mm | P2:2,2 mm
13 8 20 1
Alan Disinda Olan ]N *
Parcacik Sayis1 (%) bl i
S pm & P!
Y Ekseninde
Takilan Parc¢acik 0 0
Sayis1 (%)*
Z Ekseninde
Takilan Parc¢acik 6
Sayisi (%)

Z Eksenindeki
Parcacik
Hareketleri

modei1223.5micron
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Tablo 2.7 : 2 MHz PZT’lerde 15 um igin PZT Simetrisi Degistirilerek Alinan Sonuglar

Durum-A: Durum-B: Durum-C: Durum-D:
2 MHz =f: 2.23 Normal Boyutlarda 1 Uzun - 1 Kisa ) Normal Boyutlarda (1
Normal Boyutlarda
MHz (Olmas1 Gereken (Olmas1 Gereken (ikisi de Yakm) Normal Uzaklikta - 1
w: 333 pum - 1.5V — Uzaklikta) Uzaklikta) Yakin)
Akas Debisi : 1.68 Yiikseklik Uzakhk Yiikseklik Uzakhk Yiikseklik Uzakhk Yiikseklik Uzakhk
pL/dk - 15 pm P1:30mm | P1:1,7mm | P1:3,1mm | P1:1,7mm | P1:3,0mm | P1:1,2mm | P1:3,0mm | P1:1,2 mm
P2:3,0mm | P2:1,7mm | P2:3,0mm | P2:1,7mm | P2:3,0mm | P2:12mm | P2:3,0mm | P2:2,2 mm
5 50
Alan Disinda Olan
Parcacik Sayisi (%)
15 pm
Y Ekseninde
Takilan Parc¢acik 0
Sayisi (%)
Z Ekseninde
Takilan Parc¢acik 62
Sayisi (%)

Z Eksenindeki
Parcacik
Hareketleri
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Tablo 2.8 : 700 KHz PZT’lerde 5 um i¢in PZT Simetrisi Degistirilerek Alinan Sonuglar

700 KHz - f: 722
KHz
w: 1027 pm - 70V —
Akis Debisi : 15.7
pL/dKk - 5 pm

Normal Boyutlarda

(Olmas1 Gereken
Uzaklikta)

1 Uzun - 1 Kisa
(Olmas1 Gereken Uzaklikta)

Normal Boyutlarda
(Ikisi de Yakin)

Normal Boyutlarda (1
Normal Uzaklikta - 1
Yakin)

Yiikseklik Uzakhk

P1: 3,0 mm
P2: 3,0 mm

P1: 5,28 mm

P2: 5,28 mm

Yiikseklik
P1: 3,1 mm
P2: 3,0 mm

Uzakhk
P1: 5,28 mm
P2: 5,28 mm

Yiikseklik Uzakhk

Yiikseklik Uzakhk

P1: 3,0 mm
P2: 3,0 mm

P1: 4,78 mm
P2: 4,78 mm

P1: 3,0 mm
P2: 3,0 mm

P1: 4,78 mm
P2: 5,78 mm

1 51 0 0

inode 141722 Srmicron

Alan Disinda Olan
Parcacik Sayis1 (%)
5 um

Y Ekseninde
Takilan Parcacik
Sayisi (%)*

Z Ekseninde
Takilan Parcacik 23 73 46 14
Sayisi (%)

Z Eksenindeki
Parcacik
Hareketleri
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Tablo 2.9 : 700 KHz PZT’lerde 15 pm i¢in PZT Simetrisi Degistirilerek Alinan Sonuglar

700 KHz - f: 722
KHz
w: 1027 pm - 70V —
Akas Debisi : 15.7
pL/dk - 15 pm

Normal Boyutlarda

(Olmas1 Gereken
Uzaklikta)

1 Uzun - 1 Kisa
(Olmas1 Gereken Uzaklikta)

Normal Boyutlarda
(Ikisi de Yakin)

Normal Boyutlarda (1
Normal Uzaklikta - 1
Yakin)

Yiikseklik
P1: 3,0 mm
P2: 3,0 mm

Uzakhk
P1: 5,28 mm
P2: 5,28 mm

Yiikseklik
P1: 3,1 mm
P2: 3,0 mm

Uzakhk
P1: 5,28 mm
P2: 5,28 mm

Yiikseklik
P1: 3,0 mm
P2: 3,0 mm

Uzakhk
P1: 4,78 mm
P2: 4,78 mm

Yiikseklik
P1: 3,0 mm
P2: 3,0 mm

Uzakhk
P1: 4,78 mm
P2: 5,78 mm

Alan Disinda Olan
Parcacik Sayis1 (%)
15 pm

35

0

5

100

modelBAT722-15micron

Y Ekseninde
Takilan Parcacik
Sayisi (%)*

Z Ekseninde
Takilan Parcacik
Sayisi (%)

100

100

42

Z Eksenindeki
Parcacik
Hareketleri

modelE21722-15micron

modelBIT22-15micron
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2.2.1.5 Piezo Konum ve Boyut Etkilerinin inceleme Sonuclari

PZT’lerin mikro-kanallara olan konumlarmin incelendigi bu calismada PZT’lerin
dogru bir sekilde konumlandirilabilmesi i¢in kaliptaki ¢entikler ¢ok Onemlidir.
Yapilan incelemeler sonucunda tiim durumlarin ti¢ farkli PZT ile yapilan sonuglari bir
arada Tablo 2.11’de gosterilmistir. Sonuglara gére konumdaki hatalardan en ¢ok
etkilenen PZT’ler 1 MHz ve 700 KHz olurken, boyuttaki farkliliklardan en ¢ok
etkilenen PZT ise 700 KHz olmustur.

700 KHz PZT’lerin konum ve boyutlarinin degisime 1 MHz’teki degisimden daha
hassas oldugu goriinmektedir. PZT’ler normal boyutlarda ve kanala olmasi gereken
uzaklikta konumlandirildiginda 700 KHz’te, 2 MHz’e gore 15 um ¢apindaki
parcaciklar Z ekseninde daha fazla takilmis olup 1 MHz’e gbre daha az takildig:
gozlenmistir. Ayrica pargaciklarin alan disina ¢ikma oranlar1 da en fazla 700 KHz’te

goriinmektedir.

Parcaciklarin Tablo 2.11°de alan disinda kalma oranlarma bakildiginda Normal
Boyutlarda’yken en iyi sonucu 1 MHz’lik PZT vermistir. Konum degisikliginde
PZT’lerin asimetrik yerlestirilmesi, 1 Normal Uzaklikta — 1 Yakin, dalga boyunun
kanaldaki diigiim noktasin1 kanalin merkezinden uzaklagtirmasi nedeniyle 15 pm

capindaki pargaciklarda en ¢ok alan disinda kalma durum goézlenmistir.

Y ekseninde, yani yan duvarlara takilma oraninda, 1 MHz’lik ¢ipte boyut farki, 1 Uzun

— 1 Kisa ve iki PZT nin kanala yakinlig1 durumlari etkili olmustur.

Z ekseninde takilma oraninda ise dort farkli durumun ilk {i¢iinde en iyi sonucu 2
MHz’lik ¢ip vermistir. Tim durumlarda beklenildigi tizere 15 pum c¢apindaki

parcaciklarda Z ekseninde takilma orani daha fazladir.

700 KHz’lik PZT’ler, daha yiiksek rezonans frekansina sahip olan PZT’lere gore iyi
sonu¢ vermemis olmasina ragmen daha yliksek debilerde ¢alisilmaya olanak saglar.
Ornegin Tablo 2.10°da 700 KHz’lik PZT ye sahip bir ¢ipte, 2 MHz’e gore yaklasik 10
kat, 1 MHz’e gore ise yaklasik 4 kat daha yiiksek debide ¢alisma yapilabilmektedir.
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Tablo 2.10 : PZT’lere Gore Kanal Genislikleri, Voltaj ve Akis Debileri

1 MHz 2 MHz 700 KHz
Kanal Genisligi (um) 663 333 1027
Voltaj V) 7,00 1,50 70,00
AKis Debisi (nL/dk) 418 1,68 15,70

Yapilan niimerik simiilasyonlarda elde edilen sonuglara gore daha diisiik debilerde
calisilmasina ragmen Tablo 2.11°de elde edilen alan digina ¢ikma ve eksenlerde
takilma oranlar1 goz oniinde bulunduruldugunda 2 MHz’lik PZT’ler ile PZT konum

ve boyut farkliliklar1 deneylerinin yapilmasina karar verilmistir.

2.2.2 ACP-DEP Entegre Cihaz

Bu kisimdaki sayisal benzetimlerde cihazin diizgiin ¢alisabilmesi i¢in Sekil 2.7°de
gosterilen Giris-A ve Girig-B'deki debi oranlari, akis alani simiilasyonlar ile
belirlenmistir. Burada amag¢ Giris A ve Giris B’deki debi oranlarinin parcaciklarin
kanal i¢indeki hareketlerine olan etkisini gérmektir. Akis alanini elde etmek igin,

sikistirilamayan Navier-Stokes denklemi (Denklem 2.10) kullanilmaktadir.

Simiilasyonlar su i¢in uygulanmistir (p=1000 kg/m3, p=10-3 Pa s). Cihazin basaril
bir sekilde ¢alismasi icin PZT aktiiatorleri aktive edilmediginde pargaciklarin laminar
akistan dolayr Giris-B’den Cikis-C’ye dogru yan duvar boyunca hareket etmesi
gerekmektedir. PZT aktiiatorleri etkinlestirildiginde, pargaciklar merkeze dogru
hareket ettikten sonra ayirma birimi i¢inden akarak Cikis-C’den pargacik ¢ikisi
olmamalidir. Girig-B'nin hacimsel akis debisi QB=1 pl/dk’da sabitlenmistir ve
QA/QB orant ile birkag simiilasyon yapilmistir. Kanalin yarisi simetri nedeniyle giris
akis debileri (QA, QB) ve Cikis-Cnin (QC=QB) akis debileri belirlenir. Ayirma
tinitesinin ¢ikiglari i¢in, basing sifir olarak ayarlanir. Diger tiim sinirlar kayma dis1 sinir
kosuluna (no-slip boundary condition) goére ayarlanmistir. Simiile edilen parcacik
yoriingeleri Sekil 2.7'de gosterilmistir. Giris baglantisindaki ve ¢ikis baglantisindaki
parcacik yoriingeleri de bu sekle dahil edilmistir. Fakat seklin sade goriiniimlii
sonugclar i¢in sadece QA/QB=4 birlesme noktalarinda gosterilmistir. Giris-B’nin akis
hiz1 ile yan ¢ikistan (Cikis C’den) akacagi sekilde ayarlandigi siirece, Giris-B'den
gelen tiim pargaciklar Cikis-C'ye akacaktir. Akis hizlarinin orani azaldik¢a, ana

kanaldaki pargacik ¢dzeltisinin bant genisligi artmaktadir.
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Tablo 2.11 : Konum ve Boyut Etkilerinin Ozet Gosterimi

Normal Boyutlarda
Normal Boyutlarda
Normal Boyutlarda 1 Uzun -1 Kisa ) (1 Normal Uzaklikta -
(Ikisi de Yakin)
1 Yakin)
% Parcaciklar X X 4 N4
0 gact S S = S S = = S = S = =
Alan 5 um 6 13 1 4 8 51 0 20 0 0 1 0
Disinda
Kalanlar 15 pm 2 0 35 15 5 0 94 0 5 51 50 100
Y 5um 0 0 0 30 0 0 5 0 0 0 0 0
Ekseninde
Takilan 15 pm 0 0 0 50 0 0 28 0 0 0 0 0
z 5 um 14 8 23 8 8 73 | 25 | 12 | 46 | 29 | 25 | 14
Ekseninde
Takidan | 15mm 8 | 27 | 75 | 72 | 30 | 100 | 95 | 66 | 100 | 39 | 62 | 42
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PZT aktiiatorleri aktive edildiginde, parcaciklar kanalin merkezine dogru hareket eder
ve parcaciklar tekrardan belirli bir bant genisligi ile bolgeye hareket etmektedir.
Parcaciklar merkeze hareket ettikce, parcaciklarin tampon  ¢ozeltisini
degistireceginden ve ayirma initesine aktifindan emin olmak i¢in PZT'min aktif
oldugu ve PZT’nin aktif olmadigi iki bant genisliginin iist {iste gelmemesi

gerekmektedir. Bu ¢akigmay1 6nlemek i¢in, akis hizlart QA/QB=4 se¢ilmistir.

Q,/Qg = 4.0
}~95um
3.10.= 30
———
QA/Qg = 2.0
}~130um
QG = 1.0
}~175pum

Sekil 2.7 : Farkli voliimetrik akis oranlari i¢in yikama iinitesindeki akis ¢izgileri

2.2.2.1 10 um ile 15 pm Capindaki Par¢aciklar: Ayirma Isleminin incelenmesi

ACP yontemi parcacik ayirmada etkili bir yontem olmasina ragmen parcacik
caplarinin birbirine yakin olmasi durumunda bu ayirmayi zorlastirmaktadir. Ornegin,
Tablo 2.12°de 5 um, 10 um ve 15 um gapindaki pargaciklarin ayni kosullarda simiile
edilmis sonuglar1 yer almaktadir. 5 um ile 10 um ¢apindaki parcaciklarin ayrimi bu
sonuglara gore incelendiginde, 5 um ile 15 um ¢apindaki pargaciklarin ayrimina gore
daha kotii sonug verdigi goriilmektedir. 10 pm capindaki pargaciklarin alan disinda
olan, yani 5 um ¢apindaki pargaciklarin hareket ettigi alanda olan, parcacik sayis1 75

iken 15 pum ¢apindaki parcaciklarda bu say1 0’dir.
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Tablo 2.12 : 2 MHz PZT’de 5 um, 10 pm ve 15 pm Capindaki Pargaciklar i¢in Alinan Sonuglarin Kargilastirilmasi

2 MHz - f: 2.23 MHz

5 um 10 pm 15 pm
w:333 pm - 1.5V -
Akis Debisi : 1.68 Yiikseklik Uzakhk Yiikseklik Uzakhk Yiikseklik Uzakhk
pL/dk — 5 pm, 10 pm | P1: 3,0 mm P1:1,7 mm P1:3,0mm | PL:1,7mm | P1:3,0mm | P1:1,7 mm
ve 15 um P2: 3,0 mm P2: 1,7 mm P2:30mm | P2:1,7mm | P2:3,0mm | P2:1,7 mm
13 75
Alan Disinda Olan -‘N ﬁ
Parcacik Sayis1 (%) i ;.
Y Ekseninde Takilan OM O
Parcacik Sayisi (%)*
Z. Ekseninde Takilan 6 21
Parcacik Sayisi (%)

Z Eksenindeki
Parc¢acik Hareketleri

moaei1223.5micron
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3. KALIP TASARIMI VE CiP URETIMIi

Kalip tasariminda, Boliim 2.2°deki sonlu elemanlar yontemi ile yapilan simiilasyonlar
sonucunda elde edilen parametrelerden faydalanilmistir. Farkli degerlerdeki PZT ler
icin kanal genislikleri Denklem 2.7 ve 2.8’e gore hesaplanmistir. Sudaki ses hizi,
PZT’lerin rezonans degerlerinin Teori bdliimiinden elde edilen degerleri ile
hesaplanmistir. Bu degerler ile; 2 MHz PZT i¢in kanal genisligi 333 um, 1 MHz PZT
icin kanal genisligi 663 um, 700 KHz PZT i¢in 1027 um olarak hesaplanmustir.

3.1 Piezo Konum ve Boyutlarinin Etkisi

Deneylerde kullanilacak mikro-¢ipin PDMS ile hazirlanmasi i¢in kalip iiretilmesine
ithtiya¢ vardir. Kalip ¢izimi ve boyutlar1 mm cinsinden Sekil 3.1°de gosterilmistir.
Kalip yiizeyinin Plasma Cleaner ile cama iyi yapismasi, yilizeyin hassas bir sekilde
islenmesine baglidir. Bu nedenle kalip, Thsan Dogramaci Bilkent Universitesi Makine
Miihendisligi Mikroakiskanlar Laboratuvari’nda bulunan ve Proino firmasina ait olan
hassas mikro-CNC ile iirettirilmistir. Uretim asamalar1 Sekil 3.2°de gdsterilmistir. Bu
islem sirasinda, mikro-kanalin hasar gérmesini onlemek icin, kalibin bir miktar
sertlige ihtiyaci vardir. Bu nedenle, metalik kaliplar uygun bir secenektir. Sayisal
benzetim ksiminda da goriildiigii sekilde PZT'lerin kaliptaki konumlandirilmasi
pargacik manipiilasyonunun basarili bir sekilde ¢aligmasi i¢in kritik 6neme sahiptir.
Bu yiizden, kalip tasariminda PZT'lerin konumlandirilmasi i¢in yardimer gentikler de
bulunmaktadir.
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Sekil 3.1 : Kalip Tasarimi
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Uretim iki giin siirmiistiir ve iki takim ucu degistirilmistir. Kalip isleme siirecinin ilk
adiminda, metal kalibin CNC’ye baglanabilmesi i¢in kullanilan 8 adet M3 delikler
baska bir CNC’de acilir ve kalip bu delikler sayesinde mikro-CNC’ye baglanir. Ilk
once, kalibin hassas olmayan kisimlari i¢in 1,2 mm c¢apindaki takim kullanilmistir.
Daha sonra, 6zellikle kanal duvarlari i¢in, 0,4 mm takim ucu ile yavas hizda kanalin
yiizeyleri temizlenmistir. Ortaya ¢ikan mikro-kanal 150 um yiiksekliginde ve 60,7 mm
uzunlugundadir. Tasarimda hortumlarin giris ve ¢ikislara baglanmasi i¢in 1 mm

yuksekliginde ve 4 mm ¢apinda 4 hazne bulunmaktadir.

Sekil 3.2 : Tasarlanan Kalip ve Uretimi

Kalip tretimi tamamlandiktan sonra c¢apaklarin temizlenmesi igin birka¢ kere

Ultrasonic Cleaner kullanilmistir. Kalan ufak tefek ¢apaklar ise dis firgasi ile kanala
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zarar vermeden miimkiin oldugunca alinmistir. Temizlenmis ve mikro-¢ip liretimine

hazir kalip Sekil 3.3’te goriilmektedir.

Sekil 3.3 : Mikro-Cip Uretimine Hazir Kalip

Deneylerde kullanilan mikro-¢ipler, PDMS ile dokiim yontemi ile iiretilmislerdir.
Uretim igin ilk olarak PDMS ve kiir malzemesi 10:1 oraninda homojen hale gelene
kadar karigtirilir. PDMS ve kiir malzemesi, igerisindeki hava kabarcigi bitene kadar
vakumda tutulur. Kalip igerisinde kurumus PDMS pargasi veya toz varsa aseton ve su
ile temizlenir. Kalip igerisine dort adet PZT malzeme, ¢entiklerin oldugu yerlere
dikkatlice yerlestirilir. PZT lerin kalip ylizeyi ile arasinda bosluk olup olmadig:
kontrol edilir., PDMS kaliba dokiilir. PDMS, dokiim esnasinda giren hava
kabarciklarinin ¢ikarilmasi igin tekrar vakumlanir. Kalip, 80 C’ye 1sitilmis firinda
PDMS’in kiir olmasi i¢in yaklasik 1 saat pisirilir. Kalip firindan ¢ikarilir ve sogumasi
icin beklenilir. Pisen ¢ip, PZT’ler ile PDMS arasinda hava kalmayacak sekilde
dikkatlice c¢ikarilir. Mikro-akiskan cihazin giris ve cikislarindaki rezervuarlarin
deliklerini agmak i¢in ¢ip temiz bir camin {izerine konur ve 4mm ¢apindaki delgi ile
dort delik delinir. PDMS ¢ipin iizerinde kalabilecek toz ve PDMS pargalarinin
temizlenmesi i¢in sirasiyla; beyaz bant ile yiizeye yapistirilip ¢ekilir, isoproponal ile
¢ip yikanir, saf su ile temizlenir ve basingli hava ile kurutulur. Cipin yapistirilacag:
cam ise sirasiyla; aseton, isoproponal ve saf su ile yikanir. Daha sonra basingli hava
ile kurutulur. PDMS ¢ip ile cam birlikte anodik yapistirma yontemi ile Plasma Cleaner
(PDC-32G)’da yaklasik 60 saniye bekletildikten sonra cama cimbiz ile bastirilarak
yapistirilir. Yapigmanin tam oldugu ve igerisinde hava kalip kalmadig1 kontrol edilir.

Cip igerisinde PZT ile PDMS temas yiizeylerinde de hava kabarciklar1 kontrol edilir.

Tim PZT’ye yayilan kabarciklar var ise c¢ip tekrar {retilmelidir. Giris

rezervuarlarindan bir tanesine siringa vasitas ile saf su verilir ve kanalda su gezdirilir.
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PZT’lere kablolar lehimlenir. Sekil 3.4, 3.5 ve 3.6’da ise sirasiyla Durum-B ile Durum-
A, Durum-C ile Durum-A ve Durum-D ile Durum-A g¢ipleri gosterilmistir. Durumlara

gore PZT konumlart icin kullanilan siyah renkteki destek yapt 3D yazici ile

iretilmistir.

I R

Sekil 3.4 : (a) PZT lerin Farkli Yiikseklikte ve Kanala Esit Uzaklikta Olan Durum
(Durum-B) ve (b) Referans Durum (Durum-A) I¢in Hazirlanns Kalip

Sekil 3.5 : (a) PZT’lerin Ayn1 Yiikseklikte ve Kanala Ayn1 Uzaklikta Yakin Olan
Durum (Durum-C) ve (b) Referans Durum (Durum-A) I¢in Hazirlanmis Kalip
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(@) (b)

Sekil 3.6 : (a) PZT lerin Aynmi Yiikseklikte ve Kanala Farkli Uzaklikta Olan Durum
(Durum-D) ve (b) Referans Durum (Durum-A) i¢in Hazirlanmis Kalip

3.2 ACP-DEP Entegre Cihaz

DEP bazli pargacik manipiilasyonu i¢in kapsamli sayisal benzetimler literatiirdeki
arastirmadan elde edilmistir [38]. Bu arastirmaya gore entegre cihazda da 3D yan
duvar elektrot tasarimi kullanilmistir. ACP simiilasyonlarinin ardindan, yikama
tinitesinin uzunlugu 30 mm ve kanalin genisligi 330 um olarak segilmistir. Kanalin
yiiksekligi, imalat kolayligi i¢cin 200 pwm olarak secilmistir. Par¢acik tampon ¢ozeltisi
icin 45°'1lik bir agryla 330 pum geniglige sahip bir yan giris kanali bulunmaktadir.
Yikama {initesinin sonunda da bir yan ¢ikis kanali eklenmistir. Ana kanalin genisligi,
ayirma biriminde 330 pm'den 100 pm'ye diismektedir. Cihazin ortasinda bulunan yan
cikis kanali ve ayirma birimi kanali i¢in hidrodinamik direng, ayirma biriminin
uzunlugunun daha fazla olmasindan dolayr karsilastirilabilir  degildir.
Karsilastirilabilir hidrodinamik diren¢ elde etmek i¢in, ilk olarak ayirma birimi ile
benzer bir uzunluga sahip olan yan ¢ikis i¢in bir kivrimli mikro-kanal tasarlanmistir.
Ancak, uzun ve kivrimli bir yan kanalin takim ucunu daha fazla koreltmesinden dolay1
imalat asamasinda hassasiyetlik agisindan sorunlar yarattigi gozlenmistir. Bunun
yerine, daha kisa bir yan ¢ikis kanali tercih edilmis ve hacimsel akig oranini yan ¢ikis
kanali ile ayarlamak icin Cikis-C'de sivi seviyesinin kontrol edilmesine karar
verilmistir. Yan ¢ikis kanalinin genisligi 120 um olarak se¢ilmistir. Kalibin boyutlari

Sekil 3.7°de mm cinsinden gosterilmektedir.
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Sekil 3.7 : Entegre Cihaz Kalibinin Tasarimu
Kalibin iiretimi Ihsan Dogramaci Bilkent Universitesi’ndeki yiiksek hassasiyetli
micro-CNC’deki mekanik isleme ile gergeklestirilmistir. DEP boliimiiniin 3D yan
duvar elektrotlar1 6nerilen sekilde [38] yan duvarda manuel olarak yerlestirilmistir. Bu
islem sirasinda mikro-kanaldaki hasar1 6nlemek i¢in mikro-kanalin bir miktar sertlige
sahip olmas1 gerekir; bu nedenle, metalik kaliplar uygun bir secenektir. PZT
eyleyicilerinin konumlandirilmasi, yikama tnitesinin basarili ¢aligsmasi igin kritik
oneme sahiptir. Bu nedenle, PZT eyleyicilerinin konumlandirilmasi igin gentikler de
kalip tasarimina dahil edilmistir. Kalibin tiretiminde talasl imalat islemleri, 1 um'den
daha az hassasiyete sahip olan NSK HES510-HSKA63 yiiksek hizli mil ile donatilmis
bir DECKEL MAHO-HSC55 freze merkezinde gergeklestirilmistir. Z seviyelerinde
daha iyi kontrol saglamak i¢in kalip KISTLER-9256C1 mini dinamometreye monte
edilmistir. Isleme siirecinin ilk adimu, ¢ipin yiizeyini diizgiin bir sekilde isleyebilmek
icin 2 mm ¢apindaki bir freze ucu ile yiiz frezeleme islemidir. Daha sonra, cep freze
ile kalip boslugu agma islemi gergeklestirilmistir. Daha sonra mikro-kanalin ve 3D yan
duvar elektrotlarinin kilavuz pimlerinin kontur frezeleme islemleri gergeklestirilmistir.
Daha sonra, kalibin yanlarindaki M2 vidalar i¢in delme islemi gerceklestirilmistir. Son

olarak, kalibin kenarindaki M2 vidalar i¢in kademe frezeleme yapilmistir.

Sekil 3.8’de entegre mikro-akiskan cihaz igin imal edilmis piring kalib1
gosterilmektedir. Uretim sirasinda yiiksek hassasiyetli isleme yapilip yapilmadiginin
kontrolii i¢in optik mikroskop goriintiileri cihazin {i¢ baglantisi i¢in alinmigtir. Dort
pim (elektrot tutucular), elektrotlarin vidalar kullanilarak sabitlenmesi sirasinda dogru
yerlestirilmesi i¢in kullanilmaktadir. Uretilen mikro-kanal 200 um yiikseklige ve 61.2

mm uzunluga sahiptir. DEP, yani par¢acik ayirma boliimiintin kanal genisligi 100
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pum’dir. Tasarimda cam siringaya takilan hortumlarin saglam bir sekilde baglanmasi
icin ¢ipte 1 mm yiiksekliginde ve 4 mm ¢apinda hazneler bulunmaktadir. Mikro-

akiskan cihazin dig duvar kalinligi 3 mm'dir.

PZT Tutuculan Elektrot Tutuculan

Sekil 3.8 : Uretilen piring kalip, PZT aktiiatorler ve elektrot montaj1 ve nihaf cihaz

PDMS kaliplama islemi, PDMS ve sertlestirici madde 10:1 oraninda karistirilarak
baglamaktadir. Daha sonra, iki PZT malzeme, kilavuz yapilarin (¢entiklerin)
yardimiyla dik olacak sekilde yerlestirilir. Daha sonra, elektrotlar kilavuz pimleri
(elektrot tutucular1) yardimi ile kanala deyecek sekilde yerlestirilir ve mikro-kanal ile
elektrotlar arayiiziinde PDMS'nin s1izmasini1 6nlemek i¢in kalibin yan duvarindaki M2
vidalar sikilir. Son olarak, PDMS ve sertlestirici madde karisimi, kaliba dokiiliir ve 1
saat boyunca 80°C'ye 1sitilmis firinda bekletilir. PDMS sertlestikten sonra, ¢ipe
gomilii olan PZT aktiiatorler ve elektrotlar PDMS ile birlikte kaliptan ¢ikarilir. Bir
sonraki adimda, PDMS ¢ipi ile plazma lami plazmali temizleme cihazina (PDC-32G)
koyulur. Daha sonra hortumlarin takilacagi giris ve ¢ikis rezervuarlari delinir ve kanala
saf su gonderilerek akig kontrol edilir. Ardindan, gii¢c kablolart PZT aktiiatorlerine
lehimlenir. Son olarak, metal pimler elektrotlara dokunacak sekilde sabitlenir ve ¢ip,
ters ¢evrilmis mikroskoptan goriintiiler elde etmek i¢in 3D yazici ile tiretilmis bir taban

iizerine yerlestirilir.
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4. DENEY DUZENEKLERI VE SONUCLAR

4.1 Piezo Konum ve Boyut Etkisi icin Deney Diizenegi

Deney diizenegi; siringa pompa, cam siringa, serum hortumu, sinyal jeneratori, giic
amfisi, mikroskop kamera, gii¢ kaynagi, sogutucu fan ve osiloskoptan olusmaktadir.
Deney, baglantilarin yapilmasi, kanal igerisindeki havanin alinmasi ve akisin

dengelenmesi ile baslar. Deney diizenegi Sekil 4.1°de gosterilmistir.

Sekil 4.1 : PZT Konum ve Boyut Deney Diizenegi

Kanalin i¢ine dnce saf su basilarak kanal igerisinde hava olup olmadig1 mikroskop ile
kontrol edilir. Daha sonra Sekil 4.2°de de goriildiigii gibi; saf su, 2 mL’lik cam
siringaya ¢ekildikten sonra havasi alinarak ¢ipin 6ndeki girise (sagdaki beyaz sivi dolu
hortum) takilir. Hazirlanan pargacik soliisyonu 1 mL’lik daha kiictlik bir cam siringaya
cekildikten sonra havasi alinarak ¢ipin kenarma yakin girise (sagdaki kirmizi sivi
iceren hortum) takilir. Akisin dengelenmesi igin soldaki iki adet ¢ikis rezervuarina
hortumlar baglanir. Diizenekte iki adet New Era NE-300 marka siringa pompa
kullanilmistir. Akis dengeye ulasana kadar beklenilmistir. Akis dengelendikten sonra

PZT’lere lehimlenen kablolar sinyal jeneratdriine baglanir.

51



Girig Tupi
‘ (Pargaciklar)
l' Girig Tiipii I

_ . (Saf Su)

s = R

Sekil 4.2 : PZT Konum ve Boyut Hazirlanan Cip
Mikroskopun yazilimi sayesinde ¢ipin c¢esitli bolgeleri bilgisayardaki arayiize
kaydedilir. Boylelikle, gbzlemlenmek istenen bolgelere istenildigi zaman kolaylikla
gidilebilmektedir. Kanal sicakligini 6l¢gmek énemlidir. Daha 6nce yapilan deneylerde
de gozlemlenmistir ki, PZT’ler genelde 45-47°C’lerde akustik alan1 istenildigi gibi
olusturmaktadirlar. Bu yiizden thermocouple, iki PZT nin arasina ve kanala yakin bir
bolgeye yerlestirilir. Pargaciklarin bulundugu diizleme odaklanildiktan sonra akustik

alan olusturulur.

PZT’lere gidecek sinyal, Agilent 33250A model sinyal jeneratorii ile olugturulduktan
sonra Falco Systems WMA-300 model voltaj yiikseltici amfi ile yiikseltilip ters fazda
baglanmis Ferroperm PZ26 model PZT’lere gonderilir. Yiikseltilen sinyal voltajt
osiloskop yardimi ile okunur. Goriintiiler, AIV Labs. uMIT MRS Inverted 3D
Microscope Converter System ile kaydedilmistir. Referans ve diger durumlarin ayni
anda denendi8i ¢ipte, Referans Durum (Durum-A)’da istenilen goriintiiler elde
edildikten sonra akis durdurulmadan Referans Durum’un baglantilar ¢ikarilarak diger
durumun baglantilar1 sinyal jeneratoriine baglanir. Daha sonra diger durumun oldugu

bolgeye gidilerek gozlemlenir. Boylelikle, kontrollii deney ger¢eklesmis olur.

Cekilen yiiksek giic nedeni ile 1smnan PZT’ler kanalda sivinin 1sinmasina ve
baloncuklarin olusmasina neden olmaktadir. Baloncuk ¢ikmasa bile sicaklik, akustik
ozellikleri ve dalga boylarimi degistirebilmektedir. Cipi istenilen sicaklikta, 45-
47°C’lerde, tutmak i¢in 12V ve 120 mm’lik bilgisayar fani1 kullanilmistir.

Gerektiginde laboratuvar cami da agilmaktadir.
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Yukaridaki tiim kosullar saglandiktan sonra giris kanali, PZT’lerin ortalarindaki kanal

ve ¢ikis kanallarinin ayrildigi kisimlardaki sonuglar her iki durum i¢in de kaydedilir.

Deney sonuglari, her bir durum i¢in ayr1 ayr1 gosterilmis ve yorumlanmistir. Sekillerde
gosterilen alanlar; Giris-A, Referans Durum PZT ortas1 B, diger durumlardaki PZT
ortas1 C ve Cikis-D olarak goriilebilmektedir. Deneyler, 3 pL/dk hizda mikro-pargacik
sollisyonu ve duruma gore 7,5-12 uL/dk arasinda saf su gonderilerek yapilmistir.
Sinyal jeneratdriinden verilen deger ise duruma gore 2,237-2,271 MHz arasinda 21,2

ile 29 V arasinda degismektedir.

4.2 Piezo Konum ve Boyut Etkisi Durumlarimin Deney Sonuclar:

PZT konum ve boyutlarmin etkisinin gozlemlenmesi i¢in {iretilen ¢ipte niimerik
simiilasyonlarda iyi sonuglar veren 2 MHz PZT’ler kullanilmistir. Deney sonuglarinda,
Sekil 4.3’te goriildiigii gibi, A, B, C ve D boliimlerinde kanala giris, PZT lerin orta

boliimleri ve kanaldan ¢ikis boliimii olmak iizere dort boliimde incelenmistir.

4.2.1 Referans Durum (Durum-A) Deney Sonuclari

Referans Durum (Durum-A)’da PZT’ler, olmasi gereken boyutlarda (ytikseklik 12
mm) ve kanala olmasi gereken uzaklikta (mesafe 4,85 mm) konumlandirilmistir.
Deney sonuglar1 Sekil 4.3 ve Sekil 4.4°de gosterilmigtir. Bolim 2.2.1.1 ve Bolim
2.2.1.3’de 2 MHz’lik PZT’ler i¢in yapilan niimerik simiilasyonlar ile karsilastirmalar
yapilmistir.

Referans Durum’da oncelikle 5 um ve 15 pm ¢apindaki parcaciklarin kanal ortasinda
toplanmas1 igin frekans ve debi ayarlamasi yapilmistir. iki parcacigm da kanal
ortasinda hareket etmeleri i¢in uygun deger 2.271 MHz ve 29V tur. Pargaciklarin
kanalin belirli bir bant genisliginde hareket edebilmesi i¢in akis debileri, parcaciklar

icin 3 pL/dk ve saf su i¢in 7.5 pL/dk olarak ayarlanmistir.

Sekil 4.3°de goriildiigii gibi parcaciklar D boliimiinde kanala belirli bir bant
genisliginde giris yapmakta ve laminar akis sayesinde PZT’lerin calismadigi B
boliimiinde saf su ile karismadan C boliimiine dogru devam etmektedirler. C
boliimiinde bulunan PZT lerin belirtilen degerlerde aktif hale gelmesi sonucu olusan

akustik alan ile parcaciklar kanalin ortasina dogru hareket etmislerdir. A boliimiine
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dogru hareket eden 5 pm ve 15 pum capindaki pargaciklar orta ¢ikisa dogru devam

etmislerdir.

ey paizms v R S LTSS ]

Sekil 4.3 : Referans Durum (Durum-A) Deney Sonuglart
(5um ve 15um Pargacik, 29V, 2.271 MHz, Debi 3-7.5uL/dk)

Pargaciklarin birbirinden ayrilmasi islemi i¢in parcaciklara etkiyen akustik radyasyon
kuvvetlerin Sekil 4.3’teki durumuna gore degistirilmesine ihtiya¢ duyulmustur. 5 um
capindaki pargaciklara etkiyen kuvvetin 15 pum capindaki parcaciklara gore daha az
olmasi1 nedeniyle, frekans ve voltajin diisiiriilmesi gerekmistir. Ayrica akis debisinin

de ayarlanmasi ile akustik kuvvetlerin etkisi parcaciklar tizerinde azaltilmistir.

5 um capindaki pargaciklari kanal duvarlarina daha yakin, 15 um capindaki
pargaciklari ise kanalin ortasinda tutacak degerler 2.251 MHz ve 21.6 V olarak tespit
edilmistir. Akis debisinde ise parcaciklar 3 pl/dk’da sabit tutulup, saf su akisi 12
uL/dk’ya ¢ikarilmistir. Boylelikle, 5 um ve 15 um ¢apindaki pargaciklar Sekil 4.4°te
goriildiigi gibi bolim C’de ayrilmislardir.

Kanalin ¢ikist olan boliim A’da amag, 15 um ¢apindaki parcaciklarin orta ¢ikista, 5
um c¢apindaki pargaciklarin ise iki yan ¢ikista toplanmasidir. Kaydedilen goriintiiler
incelendiginde 5 pm ve 15 pm ¢apindaki parcaciklarin ayrilma oran1 Tablo 4.1°te
gosterilmistir. %93’lin iizerinde bir oran ile pargaciklarin birbirinden ayrildigi
gozlenmekte ve niimerik simiilasyonlardan elde edilen grafikler ile de

dogrulanmaktadir.
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Sekil 4.4 : Referans Durum (Durum-A) Deney Sonuglari
(5um ve 15um Pargacik, 21.6V, 2.251 MHz, Debi 3-12uL/dk)

Tablo 4.1 : Durum-A, Pargacik Sayilari ve Ayirma Basar1 Oranlari

Basar1 Orani (%)
5 um 15 pm
95,54 93,78

4.2.2 Durum-B Deney Sonuglari

PZT’lerin boyut farkliliklarindan kaynakli degisikliklerin gozlendigi Durum-B’de
PZT’lerin yiikseklikleri 12 mm ve 8 mm olarak ayarlanmis olup PZT’lerin kanala
uzakliklar1 referans durumdaki (Durum-A) gibi 4,85 mm olarak ayarlanmistir. PZT
boyutlarinin farkliligi PZT’lerin genliklerini degistirmesine neden olmakta ve bu
nedenle siniis dalgas1 ile kanalda olusacak diigiim noktasinin konumu kanalin

merkezinden uzak bir noktadadir.

Durum-B i¢in yapilan deneyde frekans ve voltaj Durum-A’ya yakin tutulmaya
calisilmistir. Saf su akis debisinde en iyi sonu¢ 10uL/dk’lik deger ile elde edilmistir.

Sekil 4.5’deki sonuglarda C boliimiinde pargaciklarin birbirine karigtigi gézlenmistir.
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Sekil 4.5 : Durum-B Deney Sonuglari
(5um ve 15pum Pargacik, 21.2V, 2.271 MHz, Debi 3-10uL/dk)

Bu karisimin kanalda olusan diigiim noktasinin kaymasi nedeniyle boliim A’da da bu
etki devam etmistir. Parcaciklarda ayrilma basari orani Tablo 4.2°de gosterilmis olup
15 pm ¢apindaki parcaciklar: ayirma oraninda diisiis oldugu gozlenmistir. Ayrica 15
um ¢apindaki pargaciklarin kanalda daha genis bir bantta hareket ettikleri

gozlenmistir.

Tablo 4.2 : Durum-B, Pargacik Sayilar1 ve Ayirma Basar1 Oranlari

Bagar1 Orani (%)
5 um 15 pm
96,71 71,32

4.2.3 Durum-C Deney Sonuclari

Iki PZT nin de kanala yakin ve ayni uzaklikta olduklar1 Durum-C’de PZT’lerin
yiikseklikleri Durum-A’daki gibi 12’ser mm kullanilmis ve kanala uzakliklar1 4,85
mm’den 1,85 mm’ye disiiriilmistir. Bo6lim 2.2.1.3°de yapilan simiilasyon
sonuclarina gore ayirma orani Durum-A’ya yakindir. Bu nedenle, frekans ve debiler
Durum-A ile aynt segilmis olup voltaj degeri, pargaciklarin birbirinden ayrildig:

gozlemlenene kadar degistirilerek en son 21.2 V’da sabitlenmistir.

Sekil 4.6’daki mikroskop goriintiilerine bakildiginda referans duruma (Durum-A) gore

PZT’lerin ortast olan bdliim C’de benzer durum ile karsilagilmis, 5 pm ve 15 um
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capindaki parc¢aciklar kanalin ortasinda ayrilmislardir. Ancak bu boliim C’nin sonuna

dogru 15 pum c¢apindaki pargaciklarin kanalin yukaridaki duvarina dogru hareketi

gbzlemlenmistir.

Sekil 4.6 : Durum-C Deney Sonuglari
(5um ve 15pm Pargacik, 21.2V, 2.271 MHz, Debi 3-7.5uL/dk)

15 um capindaki pargaciklarin iist duvara dogru hareket etmelerinden dolay1 kanalin
sonunda bulunan boliim A’daki ¢ikislarda parcaciklarin ayrilma basari oranina etkisi
gozlemlenmistir. Tablo 4.3 ile Durum-A’daki Tablo 4.1°deki basari oranlari
karsilastirildiginda Durum-C’de 15 um ¢apindaki parcaciklarin ayrilma oraninda

diisiis oldugu gozlemlenmistir.

Tablo 4.3 : Durum-C, Parcacik Sayilar1 ve Ayirma Bagar1 Oranlari

Bagar1 Orani (%)
5 pm 15 uym
91,73 71,32

4.2.4 Durum-D Deney Sonuglari

PZT’lerin ayn1 yiikseklikte (12 mm) ve kanala uzakliklarinin farkli (4,85 mm ve 1,85
mm) oldugu Durum-D’nin sonuglar1 Sekil 4.7’te gosterilmistir. Pargaciklarin kanalin
ortasinda toplanmalar1 i¢in gereken basing diigiim noktasi, PZT lerin asimetrik olarak
yerlestirilmesinden dolay1 iistteki duvara dogru kaymasina neden olmustur. Bu

sebeple, 5 um ve 15 um c¢apindaki pargaciklar boliim C’de iist duvara yakin bir yerde
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toplanmiglardir. Yapilan frekans taramasi sonucunda en iyi sonucu 2,237 MHz ve 21,2

V vermistir. Akis debisi Durum-A ve Durum-C ile ayni se¢ilmistir.

Sekil 4.7 : Durum-D Deney Sonuglar1
(5um ve 15pm Pargacik, 21.2V, 2.237 MHz, Debi 3-7.5uL/dk)

Kaydedilen goriintiiler incelendiginde 5 um ve 15 pm g¢apindaki pargaciklarin ayrilma
orani Tablo 4.4’de gosterilmis olup, 5 wm ¢apindaki pargaciklar kanalin alt duvarinda
neredeyse tamamen ayrildigi gozlenmistir. Bu nedenle, 5 pm capindaki pargaciklar
icin basar1 orani %48 olarak hesaplanmistir. 15 pm capindaki pargaciklar ise iist
duvarda 5 um c¢apindaki parcaciklar ile birlikte hareket ettikleri i¢in higbir ayrim

gozlenmemistir ve basari orani sifirdir.

Tablo 4.4 : Durum-D, Parcacik Sayilari ve Ayirma Basari Oranlart

Basar1 Oran1 (%)
5 pm 15 uym
48 0

4.3 ACP-DEP Entegre Cihaz icin Deney Diizenegi

Sekil 4.8’de gosterilen deney diizeneginde; iki adet laboratuvar siringa pompasi (New
Era Pump Systems-NE 300), iki adet fonksiyon jeneratorii (Agilent 33250A,
GWiInstek SFG-2004), bir amplifikator (Falco Systems WMA-300), cihazin altindan
goriintii alabilen bir adet optik mikroskop (uUMIT-inv, AIV Labs), bir adet dijital
osiloskop (Agilent DSO-X 2012A), bir adet bilgisayar, cam siringalar, tiipler ve

sogutucu fan bulunmaktadir. Deneylerden Once mikro-akiskan cihaza uygun 3D
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yazicidan tretilen bir taban ile gerekli elektriksel ve akiskan baglantilar Sekil 4.9°da
gosterildigi gibi bir araya getirilmistir.

Is1 Olgerigin £ i Siringa
DagBook "\ Pompalar

Sentezlenen

Sinyal
Uretici

(Yiikseltic) ™ Osiloskop

\

Sekil 4.8 : ACP-DEP Entegre Cihaz Deney Diizenegi

;}/
Elektrik 4
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x -
14

‘ Piezo

\

Sekil 4.9 : Entegre Cihaz i¢in Detayli Goriiniim

Ilk deneyler parcacik yikama ve pargacik manipiilasyonunu gdstermek i¢in n-DEP
tepkisini gdsteren 5 um ¢apindaki lateks parcaciklar (InterLab Inc. tarafindan Lateks
Kiireler BCR-Sertifikali referans materyali) ile gergeklestirilmistir. Deiyonize (DI) saf
su ile 5 pum c¢apindaki lateks pargaciklarin karistirildigi bir tampon soliisyonu
hazirlanmistir. Tampon ¢6zeltinin iletkenligi iletkenlik 6lcer HANNA Instruments, HI
9812-5 kullamilarak 8l¢iilmiistiir. Deneylerde 1x107 pargacik/mL’lik bir konsantrasyon
kullanilmigtir. Parcacik ¢ozeltisi, Giris B’ye takilan hortum ve cam siringa ile kanala

gonderilmektedir. Girig A’dan ise diisiik elektrik iletkenlikli saf su gonderilmektedir.
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IIk olarak, kanalin icinde herhangi bir yabanci partikiil olmasi durumuna karsin
temizlemek icin kanal saf su ile yikanir. Daha sonra, pargacikli ¢ozelti kanala
gonderilir ve dnce yan ¢ikisin sivi seviyesi, PZT eyleyicileri aktif degilken yan giris
(Giris-B) i¢inden akan pargaciklar (Cikis-C) i¢inden akacak sekilde ayarlanir. Daha
sonra PZT aktiiatorleri aktif hale getirilir. Par¢acik yikama deneylerini takiben, DEP
bazli manipiilasyonu gozlemlemek i¢in elektrik alan agilir ve kapatilir. Lateks
pargaciklarin dielektrik Ozellikleri nedeniyle, sadece n-DEP tepkisi gozlenebilir.
Yikama deneyleri i¢in, kars1 fazda ¢alisan iki adet PZT aktiiatorii (Ferroperm PZ-26)
kullanilir. Yikama caligmalarinda, ¢ipteki sicakligin parcaciklarin ortaya hareketi
sirasinda arttig1 gézlenmistir. Ayrica, cihazin performansinin sicakliga bagl oldugu
gozlenmistir. Bu performansin sicaklia bagli olmasi diger c¢aligmalarda da
gozlemlenmistir ve bu da deneylere sicaklik kontrol mekanizmalarinin eklenmesi
gerekliligini dogurmustur [75,76]. Bu nedenle, sicakligi kontrol etmek i¢in deneyler

sirasinda sogutucu fan kullanilmigtir.

4.4 ACP-DEP Entegre Cihazin Deney Sonuglari

[k olarak, farkli islemlerde cihazin performansini gérmek icin yukarida bahsedilen

prosediirii izleyerek farkli akis debileri Tablo 4.5°de gosterildigi gibi dort set deney

gerceklestirilmistir:
Tablo 4.5 : Durumlarin akis hizlari
Durum-1 QA=4.0 pL/dk QB=1.0 pL/dk
Durum-2 QA=8.0 uL/dk QB=2.0 uL/dk
Durum-3 QA=12.0 pL/dk QB=3.0 uL/dk
Durum-4 QA=16.0 puL/dk QB=4.0 uL/dk

Sekil 4.10°da, Durum-1 i¢in deney sonuglar1 gosterilmektedir. Sekilde goriildiigi gibi,
hem yikama hem de ayirma birimi i¢in beklenilen parcacik hareketleri elde edilmistir.
Ayni islem, ayni prosediirii takip eden yukaridaki diger durumlar icin de
gerceklestirilmistir. Durum-3 ve Durum-4 igin sonuglar, Sekil 4.11'de gésterilmistir.
Durum-1 ile Durum-2’nin sonuglari tam olarak ayni sonuglar1 verdigi i¢in Durum-
2’nin sonuglart dahil edilmemistir. Sekil 4.11°de goriildiigii gibi, her iki {initenin
(ayirma ve yikama) basarili ¢alismasi, Durum-3 i¢in goézlemlenmistir. Durum-4 igin,

yikama {initesinin basarili ¢alistig1 gézlemlenmistir.
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Sekil 4.10 : Pargacik Yoriingeleri (Durum-1)
Bununla birlikte, akigkanin ayirma biriminin mikro-pargaciklari, onceki yapilan
calismaya gore beklendigi gibi [38], manipiile etmesi i¢in ¢ok yiiksek oldugu

gozlemlenmistir.

pzrkarat \ (- pzrkapau \ L o
PZT KAPALI PZT KAPALI
ST S il et o awaiss Ny R I Al e
Q,: 12 pl/dk Q,: 16 pl/dk
S=RAagl Qg 3 pl/dk BB haT ASIK Qg 4 pl/dk
v pen g o e s, v L i B S A R R R e

(@) (b)
Sekil 4.11 : Pargacik yoriingeleri: (a) Durum-3 ve (b) Durum-4

Biyo-parcaciklar genelde tipik olarak yiiksek iletkenlige sahip bir tampon ¢ozelti
icinde bulunmaktadirlar. Yiiksek iletkenlikli tampon, DEP manipiilasyonu {izerinde

olumsuz bir etkiye sahiptir [42,43]. Bu nedenle, biyo-pargaciklar diisiik iletkenlige
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sahip bir tampon (seyreltik ¢ozelti) igine yerlestirilmelidir. Bu g¢alismada biyo-
pargaciklarin tampon ¢ozeltiden ayrilmasi islemi yikama iinitesi boliimde gergeklesir.
Parcaciklar, Giris-B’de yiiksek bir iletkenlik tamponda karigim haline getirilir. Diisiik
iletkenlik tampon ¢ozeltisi, Giris-A'dan gonderilir ve pargaciklar, yikama boliimiiniin
sonunda yliksek iletkenlik tamponundan diisiik iletkenlige sahip bir tampona taginir.
Parcaciklarin ¢ozelti degisimlerini kontrol etmek i¢in ¢ikis rezervuarlarinin elektrik
iletkenlikleri Olgiiliir. Bir numunenin iletkenlik olger ile elektrik iletkenligini
Olcebilmek i¢in en az birka¢ mL’lik 6rnek numune gereklidir. Bu calismada 4.0 pL/dk
gibi debiler i¢in mL o6l¢iilerinde 6rnek toplanmasi miimkiin degildir. Bu nedenle,
tampon ¢ozeltinin direnci ayr1 bir mikro-kanalda 6l¢iilmelidir. Cikis-D ve Cikis-E'den
toplanan Ornekler tek bir mikro-kanal icine yiiklenir ve mikro-kanalin direnci bir
multimetre ile ol¢iiliir. Benzer dl¢iimler, deneylerden dnce Giris-A ve Giris-B icin de
gerceklestirilir. Elektriksel iletkenlik 6l¢timleri, Durum-1 ve Durum-4 olmak tizere iki
farkli durum igin gerceklestirilir. Tablo 4.6’da, her iki durum i¢in de belirsizlik
degerleri ile birlikte iletkenlik 6lgcer ve multimetre degerleri gosterilmektedir. Son

stitun, iki giristen gelen akisin tamamen karigmasi durumundaki degeri gosterir.
Karisimi 6lgmek i¢in, Denklem 4.1°deki karistirma verimliligi de degerlendirilir.

n=1- (RD/E — Rpin)/(Ra — Rinix) Denklem 4.1

Sonuglardan gortldiigi gibi, orneklerin ¢ikislardaki direnci, Girig-A'daki dirence daha
yakin bir degerdedir. Kanalin uzunlugu boyunca bir miktar akigkanin diger ¢ozeltiye
karistig1 gozlemlenebilir. Literatiirde, akustik radyasyon kuvvetlerinin farkli akustik
empedanslarla akiskanlarin karismasina neden olabilecegi bildirilmistir [77,78].
Bununla birlikte bu ¢alismada, merkezden ve yan giristen akan akigkanlarin akustik
empedanslarinin farki %0.13'ten daha azdir. Bu da karistirma isleminin akustik
karisgtirmadan  kaynaklanmadigini, yikama {nitesi kanalindaki  iyonlarin
difiizyonundan kaynaklandigina isaret etmektedir. Ayrica, parcaciklar tarafindan
taginan yiiksek iletkenlikli stvinin (diger bir deyisle diisiik direnc), diisiik iletkenlige
sahip siviya (yani, yiiksek direng) tasinmasi ideal durumun elde edilememesine yol
acmaktadir.

Parcacik manipiilasyonu igin aliman sonuglara gore cihaz basarili bir sekilde
caligmaktadir. Karistirma verimliligi, daha yiiksek hacimsel akis orani ile artar ve

parcaciklarin yiiksek iletkenlikli tampona ge¢isini saglar.
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Tablo 4.6 : Olgiilen elektriksel iletkenlik ve direng degerleri

CikisDve E Rp; — Rmix
Giris-A Giris-B CikisDve E nl——t— —
(Tamamen Karismis) Ry — Ry
Durum-1 | o (uS/cm) 520+10 1710434 758410 0,37+0,08
Direng (R)(MQ) 2,32+0,02 0,82+0,01 22,21+0,0 2,02+0,01
Durum-4 o(uS/cm) 60+1,0 960+19 240+4,4 0,92+0,06
Direng (R)(MQ) 19,58+0,20 1,92+0,02 16,34+0,06 16,0510,06
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Sistemin verimliligi hacimsel akis orani ile arttigindan dolayi, yikama bdliimiinde
birim zamanda daha fazla pargacik kendi tampon ¢ozeltisinden diger ¢ozeltiye hareket

etmektedir.

Detayl1 deneylerin ardindan, pargacik manipiilasyonu yerine pargacik yikamasini ve
ardindan parcacik ayrilmasini gostermek i¢in baska deneyler de yapilmistir. p-DEP
tepkisi i¢in, 5 um ¢apindaki lateks pargaciklar, piiskiirtme islemi ile yari-kapli bir
sekilde alliminyum kaplanmiglardir. Yari-kaplamali ve kaplanmamis parcaciklar
deneylerden once karistirilmistir. Deneyden énce 1x107 pargacik/mL'lik bir parcacik
konsantrasyonuna sahip tampon ¢ozelti hazirlanmistir. Durum-1’deki akis orani
degerleri kullanilmigtir. Kaplanmig ve kaplanmamais par¢aciklar ayni boyuta sahiptirler
ve bu nedenle, pargaciklarin goriintiilerinin ayirt edilebilmesi zordur. Parcaciklar ayirt
etmek ve bu parcgaciklar arasindaki kontrast farki olusturabilmek igin bazi goriintii
isleme yontemleri uygulanmistir. Deney sonuglar1 Sekil 4.11°de gdosterilmektedir.
Yari-kaplanmis pargaciklar 15181n metal yiizeyden yansimasi nedeniyle kaplanmamis
parcaciklara gore daha koyu ve daha biiyiik olarak goriilmektedir. Kaplanmamis
parcaciklar sekilde mavi benzeri bir renk olarak goriilmektedir. Sekil 4.12°de
goriildiigii gibi, pargaciklar, yitkama boliimiindeki kanalin ortasina basariyla itilmekte
ve p-DEP (yari-kaplamali) ve n-DEP (kaplanmamis) pargaciklar birbirinden

ayrilmaktadir.

ELEKTRIKE{E

e T ALAN
PZT ACIK -
Voltaj =40V, i

KAPALI J.
t |/ =X
p

f=2.223MHz 1D

ELEKTRIK ALAN
ACGIK
Voltaj =16V,
f=3MHz

PZT AGIK

A RS o S B e

Sekil 4.12 : P-DEP (yari-kaplanmis) ve n-DEP (kaplanmamais) lateks pargaciklar ile
deney icin parcacik yoriingeleri.

Lateks pargaciklar ile n-DEP ve p-DEP tepkisini gormek zor olsa da bircok biyo-
parcacik, biyo-pargacik uygulamalari i¢in gelistirilen mevcut tasarimin kullanilmasini

saglayan frekansin bir fonksiyonu olarak p-DEP ve n-DEP tepkisini gostermektedir.
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5. SONUCLAR

ACP yontemi parcaciklarin boyut, yogunluk ve sikistirilabilirligine baglidir ve 1 L/sa akis
debisine kadar ile kan hiicrelerini ayirmak i¢in kullanilabilir [75]. Bu tez ¢alisma ile alinan
sonuclara gore kan hiicreleri (~8 um), maya hiicreleri (~4 pm), monositler (14 pum) ve bazi

kanser hiicreleri (15-25 um) iizerinde ayirma islemi yapilabilir.

Akustoforez (ACP) yontemi ile mikro-kanaldaki parg¢acik manipiilasyonu deney sonuglari,
piezo (PZT) simetrisi degistirilerek incelenmistir. Ayrica, sayisal benzetim ve deneysel
sonuclar karsilastirilmistir. Boliim 2’de verilen akustik alan niimerik simiilasyonlar1 ve sonlu
elemanlar analizleri Boliim 4°te deney sonuglari ile dogrulanmis olup bu karsilastirma ile
ayirma islemlerinin ideal olarak gergeklesebilmesi i¢in PZT’lerin kanala esit uzaklikta olmasi
gerektigi ve PZT’lerin boylarinin miimkiin oldugunca birbirine yakin olmasi gerektigi
kanitlanmistir. Bu sayisal benzetim sonuglart ile PZT’lerin kanala olan uzakligin1 dogru

konumlandirabilmek i¢in ¢gentiklerin tasarlanip iiretilmesi gerekmistir.

Dielektroforez (DEP) yo6ntemi, biyo-parcaciklart sadece boyutlarmma goére degil, boyut
haricindeki fiziksel farkliliklara gére de ayirabilir (hiicreleri canli ve 6lii veya hiicre bdliinme
asamalarina gore vb). Bu nedenle, ACP ile parcaciklari islemin baslangicinda boyutlarina gore
ayirarak bir 6n ayirma yapan, sonrasinda ise daha iyi se¢icilik ve biyo-parcacik farklilagmasi
acisindan hassas parcacik ayirma islemi i¢in DEP kullanan, ACP ve DEP’in bir arada
bulundugu entegre cihaz tasarlanmistir. DEP yontemi parcaciklarin boyut, dielektrik 6zellik ve
iletkenliklerine baghdir ve 500 pL/dk akis debisine kadar 6 x 107 parcacitk/mL ile par¢acik
ayirma i¢in kullanilabilir [79]. Birbirine yakin boyutlarda olan lenfosit (~8 um), graniilosit (~11

um) ve monositleri (~14 um) ayirmak i¢in entegre cihaz kullanilabilir.

ACP ile DEP yonteminin bir arada kullanildigi mikro-akiskan cihaza, ACP'ye dayali bir yitkama
tinitesi ve DEP'e dayal1 bir ayirma birimi entegre edilmistir. Entegre edilmis cihaz PDMS kalip
ile iiretilmistir. Kalibin geometrisi, elektro-mekanik ve akustik akiskan sayisal simiilasyonlari
ile kararlagtirilmistir. Simiilasyon sonuglari, cihazin basarili bir sekilde ¢aligmasi igin yan

oryantasyon ve simetrikligin yani sira tekrarlanabilir PZT eyleyici konumlandirmanin énemli
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oldugunu goéstermistir. Tekrarlanabilir performans saglamak i¢in, PZT eyleyicilerin ve 3D yan-
duvar elektrotlarinin hassas bir sekilde hizalanmasi i¢in ¢entikler ve kilavuz pimler kullanilarak
Ozel bir kalip tasarlanmistir. Yaygin olarak kullanilan parcacik yikamayi ve ayirmayzi,
dielektroforetik ve akustoforetik siireglerinin birbirini etkilemeden tek bir ¢ip tlizerinde
birlestirerek c¢ok fonksiyonlu mikro-akigkan cihazlarda uygulanmasi 6nemli bir adimdir.
Ayrica, PDMS gibi ucuz bir polimerin kullanilmasi ve imalatta kaliplama isleminin
uygulanmasi, medikal cihaz ticarilesmesinde Onemli olan uygun fiyatlarda hem birim
hacimdeki hem de yiiksek hacimdeki liretime olanak saglamaktadir. Cihazin basarili bir sekilde
calistigin1 gostermek i¢in farkli akis hizlarina sahip deneyler yapilmistir. Cihazin ¢aligsmasi,
parcaciklarin yoriingeleri ve elektriksel iletkenlik dl¢limleri ile gdsterilmistir. Deneylerde ¢ip
ve PZT eyleyicilerin termal degerlerinin, cihazin istikrarli ve tutarli performansta ¢alismasi igin
onemli oldugu ve yikama g¢aligmalarinda, ¢ipteki sicakligin parcaciklarin ortaya hareketi
sirasinda arttigr gézlenmistir. Bu performansin sicakliga bagli olmasi diger ¢aligmalarda da
gozlemlenmistir ve bu da deneylere sicaklik kontrol mekanizmalarinin eklenmesi gerekliligini
dogurmustur [75,76]. Bu nedenle, sicakligi kontrol etmek i¢in deneyler sirasinda sogutucu fan

kullanilmistir. Cipi istenilen sicaklikta, 45-47°C’lerde, tutmak i¢in sogutucu fan kullanilmistir.

Bu tez ¢alismasinda kullanilan cihazlarin tasarim ve imalat yaklasimlar1 sayesinde, daha fazla
termal yonetim ve yiiksek akis debisi ile tibbi tan1 ve tedavi uygulamalar i¢in basarili bir ¢ip-
{ist-laboratuvar (CUL) hiicre isleme cihazlarinin gelistirilip tibbi alanlarda kullanilabilecegine

inanilmaktadir.
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