
Σύγκριση παθητικών µικροαναµικτών για βιοαναλυτικές εφαρµογές µέσω 

υπολογιστικής µελέτης 

 

Ιωάννα Ν. Κεφαλά, Βασίλειος Ε. Παπαδόπουλος, Γεωργία Κάπρου, Γεώργιος 

Κόκκορης, Γεώργιος Παπαδάκης και Αγγελική Τσερέπη 

Ινστιτούτο Νανοεπιστήµης & Νανοτεχνολογίας, ΕΚΕΦΕ ∆ηµόκριτος,  

Αγία Παρασκευή 15310 

 

 Ο σχεδιασµός και η ανάπτυξη µικρορευστονικών διατάξεων ακολουθεί το όραµα της ολοκλήρωσης 

πολλών διαδικασιών, κατά προτίµηση όλων, ενός εργαστηρίου (βιο)χηµικής ανάλυσης, σε 

υποστρώµατα µικροσκοπικών διαστάσεων. Στις διατάξεις αυτών των µικροεργαστηρίων σε ψηφίδα 

(Lab-on-Chip, LoC) λαµβάνουν χώρα µεταφορά, ανάµιξη, διαχωρισµός ή/και αντιδράσεις συστατικών, 

µέχρι και ανίχνευση µέσω αισθητήρων/ανιχνευτών. Η τελική απόδοση ενός µικροεργαστηρίου σε 

ψηφίδα εξαρτάται από την αποτελεσµατικότητα των επιµέρους διατάξεων. 

 Οι µικροαναµίκτες αποτελούν κρίσιµα συστατικά στοιχεία των µικροεργαστηρίων. Κατά το 

σχεδιασµό ενός µικροαναµίκτη, ο στόχος είναι η ταχεία ανάµιξη µεταξύ δύο τουλάχιστον υγρών ροών. 

Λόγω των µικροσκοπικών διαστάσεων των µικροαναµικτών και της µικρής ταχύτητας ροής, ο αριθµός 

Reynolds (Re) είναι πολύ µικρός (<1), η τύρβη είναι απούσα και άρα η ανάµιξη είναι αργή. 

 Το αντικείµενο της παρούσας εργασίας είναι η σύγκριση µέσω υπολογιστικής µελέτης απλών, 

επίπεδων, παθητικών µικροαναµικτών ώστε να επιλεγεί ο πλεονεκτικότερος για βιοαναλυτικές 

εφαρµογές, όπως η ενζυµική πέψη δεσοξυριβοζονουκλεϊκού οξέος (DNA). Στην ενζυµική πέψη, ο 

µικροαναµίκτης αναµιγνύει το DNA µε κατάλληλο ένζυµο πριν την αντίδραση (πέψη) [1]. Ο πρώτος 

µικροαναµίκτης έχει κανάλια µε σχήµα λαβυρίνθου (Σχήµα 1α) και βασίζεται στην αρχή του 

διαχωρισµού και επανένωσης της ροής (Split and Merge - SAM ή Split and Recombine - SAR), 

συνδυάζοντας πολλά πλεονεκτήµατα από διάφορους µικροαναµίκτες της βιβλιογραφίας. Γενικά, οι 

µικροαναµίκτες SAM ελαττώνουν το µήκος διάχυσης και αυξάνουν την διεπιφάνεια των δύο προς 

ανάµιξη ρευµάτων µέσω του διαχωρισµού και της επανένωσης της ροής. Το νεωτεριστικό 

χαρακτηριστικό του πρώτου µικροαναµίκτη είναι η λαβυρινθώδης γεωµετρία του, η οποία επιπρόσθετα 

δηµιουργεί υψηλή βαθµίδα συγκέντρωσης στη διεπιφάνεια των δύο ρευµάτων βελτιώνοντας έτσι την 

απόδοση της ανάµιξης: Η βαθµίδα συγκέντρωσης στη διεπιφάνεια είναι υψηλή και έτσι αυξάνεται και 

ο ρυθµός διάχυσης. Ο δεύτερος µικροαναµίκτης έχει γεωµετρία σπιράλ (Σχήµα 1β), ο τρίτος έχει 

γεωµετρία ζιγκ-ζαγκ (Σχήµα 1γ) και ο τελευταίος είναι ένα ευθύ κανάλι (Σχήµα 1δ). Οι γεωµετρικές 

προδιαγραφές (βάθος και πλάτος καναλιών) επιβάλλονται από την τεχνολογία εύκαµπτων τυπωµένων 

κυκλωµάτων (flexible printed circuit, FPC) και τις σχετικές λιθογραφικές διαδικασίες που 

χρησιµοποιούνται για την κατασκευή τους. Όλοι οι µικροαναµίκτες έχουν τον ίδιο όγκο και η σύγκριση 

γίνεται υπό τις ίδιες συνθήκες ροής. Η σύγκριση αφορά στην απόδοση ανάµιξης (mixing efficiency) 

στην έξοδο κάθε µικροαναµίκτη. 

 Tο µαθηµατικό πρότυπο που χρησιµοποιείται για την υπολογιστική µελέτη αποτελείται από τις 

εξισώσεις συνέχειας και Navier-Stokes, καθώς και την εξίσωση διατήρησης της µάζας του διαλυµένου 

συστατικού (ενζύµου στην περίπτωση της ενζυµικής πέψης). Οι εξισώσεις λύνονται αριθµητικά µε 

εµπορικό κώδικα (Fluent Ansys) στις 3 διαστάσεις.  

 Οι υπολογισµοί δείχνουν ότι ο µικροαναµίκτης µε τα κανάλια σε σχήµα λαβυρίνθου (Σχήµα 1α) 

παρουσιάζει τη µεγαλύτερη απόδοση ανάµιξης. Στο Σχήµα 1 φαίνονται οι ισοϋψείς της συγκέντρωσης 

για τους τέσσερεις µικροαναµίκτες. Συγκρινόµενοι µε το ευθύ κανάλι, ο σπιράλ µικροαναµίκτης 

βελτιώνει την ανάµιξη κατά 8%, ο ζιγκ-ζαγκ κατά 11% και αυτός µε τα κανάλια σε σχήµα λαβυρίνθου 

κατά 92% (Σχήµα 2). Στους υπολογισµούς αυτούς, ο συντελεστής διάχυσης των βιοµορίων είναι 10-10 

m2/s, ο Re είναι 0.5 και ο συνολικός όγκος κάθε µικροαναµίκτη είναι 2.54 µl.  



 Ο µικροαναµίκτης µε τη µέγιστη απόδοση (Σχήµα 1α) κατασκευάζεται µε απλή και οικονοµική 

διαδικασία [2], χρησιµοποιώντας τεχνολογία FPC (Σχήµατα 3 και 4). Τέλος, αξιολογείται πειραµατικά 

µε χρήση µικροσκοπίου φθορισµού (αποτελέσµατα στο Σχήµα 5) καθώς και µέσω ενζυµικής πέψης 

DNA. Η ανάµιξη των αντιδραστηρίων (ένζυµο + δείγµα DNA) στο µικροαναµίκτη είναι  

αποτελεσµατική, αφού χρειάζονται µόνο 30 s για την ενζυµική πέψη που ακολουθεί την ανάµιξη. 
 

 

 

 

 

Σχήµα 2. Υπολογιστική σύγκριση 

µικροαναµικτών σε όρους απόδοσης 

ανάµιξης στην έξοδο του 

µικροαναµίκτη (ο συντελεστής 

διάχυσης είναι 10-10m2/s και ο αριθµός 
Re είναι 0.5). 

Σχήµα 1. Ισοϋψές συγκέντρωσης στο µέσο του ύψους των τεσσάρων 

µικροαναµικτών: α) labyrinth-SAM, β) σπιράλ, γ) ζιγκ-ζαγκ και δ) ευθύς. Οι 
περιοχές (A)-(D) είναι οι περιοχές ένωσης των δύο χωρισµένων ροών. 

  
Σχήµα 3. Κατασκευασµένος µικροναµίκτης µε κανάλια 

σε σχήµα λαβυρίνθου 

Σχήµα 4. Ο chip-holder του µικροαναµίκτη του Σχήµατος 3 

    

    
Σχήµα 5. Εικόνες µικροσκοπίου φθορισµού στις περιοχές ένωσης της ροής για τον µικροαναµίκτη µε τα κανάλια σε σχήµα 

λαβυρίνθου: α) Ένωση των ροών κατά την είσοδο, β)  περιοχή Α, γ) περιοχή  Β, και δ) περιοχή  Γ και στο Σχήµα 1α. Οι 

κανονικοποιηµένες τιµές της έντασης φθορισµού κατά µήκος των γραµµών των Σχηµάτων 5α-5δ φαίνονται στα Σχήµατα 5ε-

5θ µαζί µε τα αντίστοιχα υπολογιστικά αποτελέσµατα. Ο συντελεστής διάχυσης είναι 4.9×10-10 m2/s. 
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