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A nanofluidikai atomer émikroszkop: FluidFM
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Tartalmi kivonat. A FluidFM technoldgigja kombinalja a hagyomanybsmes mikroszképot nanofluidikai
csatornak és egy nyomasszabalyoz6 eszkdz renddzergely fejlesztéssel aidszer atlép olyan
méréstechnikai korlatokat, amelyek koradbban csalgamaechnikai tudassal és jeléstidsraforditassal

voltak elérhefek. A FluidFM berendezés altal letieé valik nanotechnolégiai ésdekejtes rendszerek
interdiszciplinaris vizsgalata, ami altal betekistényerhetiink olyan elemi részletekbe, mint példaul
sejtadhézi6 vagy pedig a nanostrukturak hatasailéeendszerekre.
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1. AFLUID FM TORTENETE végig. Technikailag ez a Gt egy ismert
A nanofluidikai atomes-mikroszkép rugéallandoval rendelkéz tartokonzolra, dn.

foisix . - . rugolapkara van ésitve és igy kozoésen alkotjak a
technoldgigjat €lszor 2009-ben irtadk le részletesen golap 9y )

e , . , szondat. A rugllapkara iranyitott fokuszalt |ézeyfé
[1]. A nanofluidikaval ellatott atomérmikroszkdp golap y vl

L o , . , jsszaveddésének valamint kitérésének detektalasa
kutatasa és technikai hatterének kidolgozasa a—200\6 . o ) o )

. o .teszi lehetvé a szondat ér ershatasok preciz
es évek elején indult, azonban az eszko

. ,  leképezését. T rafiai leképzéseknél (a é
kereskedelmi forgalomba hozatalaban ee _?p o opo,g i €p i ,e A e!s 3
elilet kozott fellég atomi vonzé és taszitd

fejlesztésében nagy szerepet jatszott a Cytosur%e . . .,
. . s Olcsbnhatadsok jatszanak szerepet, melyek a
AG, mely cég a zirichi technolégiadiskola (ETH , Gr e o : i
. . . . , rugblapka elhajldsat és igy a visszédéit
Zirich) spin-off cége. A ,fluidic force microscope” |, , A 3
lézerfény  kitérését  okozzak, melyet egy

ava révidebben  FluidFM  kombinalja
9y . I . . : fotodetektorokbol allé elrendezés érzékel [2]. Bnne
hagyomanyos atomémmikroszkopot (atomic force =~~~ .
koszbnhgien tud az AFM  mechanikai

microscope, AFM) nanofluidikai  csatorndk =~ , . .
. . kdlcsonhatasokat is kimérni, mert ha meghajlik a
szabalyozott  rendszerével [1]. Az | 3 , , P )
. r(ugolapka, akkor a lézerfény aranyos kitérése adja

szamunkra értelmeztietizikai paramétert.

oda a fizikai Nobel-dijat, és a tszer azéta is
széleskdl népszeliségnek orvend, mivel nagy (akéar
atomi) felbontasu képalkotast tesz Iéivét PRE-ASSEMBLED FluldFM* PROBE HOLDER

Alkalmazasa kiterjed az anyagtudomanyra, a oPTICAL

FORCE FEEDBACK

miszaki tudomanyokra és az élettudomanyok |gmE
szamos terlletére is. Manapsag szamos alap e€s .
alkalmazott  kutatdsi iranyban az = AFM
rutinberendezésnek szamit, amellyel fellleti
topografiadt és fellleti fizikai kolcsénhatdsokat MICKOCHANNELED
(elektrosztatikus & magneses 8y vezetképesség-

térképek, mechanikai tulajdonsagok, stb.) lehet
precizen leképezni, akar egyedi atom felbontassal.

GLASS SLIDE

Az AFM taldn legfontosabb része egy CROSCOPY

piezoelektromosan mozgatott, ismert geometriaju €9 sra A FluidFM kombinalja az AFM technolégijat

igen hegyesiit (gorbuleti sugara ma mar akar 10 Nnm nanofiuidikai csatornakkal. A mészonda képes piko-
alatti), amely a vizsgélni kivant felszint paszeazz Newtonos ashatasok kimérésére [3]

https://doi.org/10.35403/etesgyi.2018.01.004 itpwvw.ett.bme.hu/folyoirat
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A FluidFM lényegében egy AFM berendezeés3. A FLUID FM KULONBOZ O TiPusU

melynek  pasztazé fejebe bevezettek €9y MEROFEJEINEK ALKALMAZASA

nanofluidikai csatornat, amit dsszekapcsoltak egy _ ; L, .. _
. . . . . A FluidFM héarom tipusu méfejjel rendelkezik,
nyomasszabalyoz6 rendszerrel, igy képesek

vagyunk -800 és 1000 mBar kozott szabalyozni gmelyekkel kulonbdz alkalmazasok és kisérletek

csatorndban |év folyadékoszlop mozgasat. EZenngosﬂhatok meg (2_' ?bra): A Flu“,jF,M mikropipetta
. , . , ... 1eje nem rendelkezikiszef strukturaval a konzol
fejlesztéssel teret nyitottak a szélesebb tkor

s . s . ... Végén, csupan egy kor alakl kiverzeyilas ad utat
felhasznélasra, mint példaul kolloidalis g P 9y y

s , . .. a fluidikdnak. Ezek a méfejek el$sorban
spektroszkopiara, &l sejtes vagy bakterialis ~ . ., p .
e . . ..., sejtadhézios mérésekre lettek  kifejlesztve
rendszerek valés idejmechanikai manipulaciéjara,

illetve nanolitografias eljarasokra [3] (1. abra). (2,', abr,a. ). seglt,segevel. sejtmechafuI,(al
er6hatasokat tudunk mérni a piko-Newtonos skalan.
2. AFLUID FM MEROFEJEK A mikropipetta mésfej kivezetése 2-8 um atndg,
ELOALLITASA azonban amig ez az atriés meglehdisen kicsinek

A FluidFM lehebségeinek kiaknazasat tobbfeleSZaMit: addig a FluidFM nanopipetta sfejének
atmébje 300 nm, mely méfej hagyomanyos

kialakitasu meifejek teszik lehéivé, melyek 6ssze o 7 s _
vannak kétve a folyadékmozgato rendszerreltﬁszeﬁ struktdaraja és a piramis csucsan helyezkedik

El6szor 2004-ben készitettel6stdr nanofludikaval el a TIU|d|ka I'<|v§zefi 'nyllasa 2. ?Pra' d))', A
ellatott tiket [4], mely eljaras hasonlé az AFMkt nanopipetta méfeje leginkabb bakteridlis adhézié

gyartasdhoz.  Altaldban  a ik alapanyaga meréséhez vagy nanolitogréfiahoz hasznalatos. A
egykristalyos  szilicium vagy szilicium-nitrid legkisebb atméijit metfej a gyorsprototipizalo fej,
(SixNy), melyet a Klasszikusnak nevezhet melynek kivezet csatorngja 30 nm-es atrigr és
fotolitografiaval kombinalt anizotrép  kémiai elsssorban  femtoliter - mennyiség folyadekok

maratassal alakitanak ki. A kulon kialakitottcelz?tt, 'Cﬁlbf!uttataksaert Lelel' k(z. abra'. (I:))I
bemélyedéseket tartalmazé Si mikroszerkezete%"g'tsegeve epesek vagyunk sejteket megjelolni

bondolasaval (ragasztasmentes kotésével) alakitjglé?reszcens f?steke’kkel, vagy esetl?g
ki a mébfejeket Ggy, hogy benniikfusson agyogyszermolekulakat célzottan a sejttesten belilre

nanofluidikai csatorna. A konzolok IegfontosabbfeCSkendezm'
paramétereit — a  rugallandot és T T

rezonanciafrekvenciat — a konzol geometria\

Jellem#en puhabb (kisebb rugdallandéju) szonda Rl E A
kapunk, - ha magastabb, ,SZHICIum-nIt“d tarta}lmat 2. 4bra. A FluidFM méisfejek elektronmikroszk6pos
alkalmazunk a keszités soran. A  cslcsos képei: a) a FluidFM mészondajanak geometriai
haromszogben végds hasab a konzol tipikus elrendezése; b) a mikropipetta ©#éj; c) a
kivezebnyilasa &ltalaban egy piramis cslicsan vaginar tébb rangos nemzetkézi folyoiratban is
mellette elhelyezketlnyilas, amit fotolitografiaval, Publikaltak [6,7], valosagos fellendilés kévetkezhe
vagy foékuszalt ionnyaldbos anyageltavolitissdPe technoldgiai Ujitdsoknak koszonjest. A
allitanak eb [4]. FluidFM mikodeési sokoldalusaga G

paramétereivel valamint a SiN-arannyal, mint
anyagi jellemével, lehet széleskben szabalyozni.
A konzolok rezonancia frekvenciaja altalaban Iy

kHz-t6l 1MHz-es tartomanyban mozog és a

rugééllanddjuk 0,018l egészen 50 N/m-ig terjed.

geometrigja, melynek a végen talalhatd a 15 nm-néfyorsprototipizalé mésfej; d) a nanopipetta méfej [5]
.klsebb IekerefklteS| sygarﬁ.tA lflwdl,:M mel?fejel A4 AFELUID EM JOVOIE

is a hagyomanyos SixNy vegydulétlallnak, és egy

i|yen rug(’)|apké_n egy-vagy akar tObbcsatornas Habar a teChnijgia mar egy évtizede ismert és a
rendszerek is kiépithsk. A nanofluidikai csatornak rendszert, valamint a kigé szarmazo eredményeket
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hattértamogatast nyujthat interdiszciplinariscsoport célja olyan jelélésmentes, modern biofizika
kutatasoknak, hiszen szamos funkcioja ravilagithahddszerek fejlesztése és alkalmazasa az
eddig nem vizsgalt, 66 esetleg ismeretlen eredet élettudomanyok kilénbdzteriletein, amelyek ipari
jelenségekre. A Cytosurge AG. egyik legujabkés tudomanyos szignifikanciaval birnak [8].
fejlesztése a  FluidFM  Bot, amely egy g

nagyateresaképesséty robotizalt FluidFM — — —
< 1T

berendezés, melynek segitségével képesek vagyurik
automatizalt méréseket végezni. Példaul amig
sejtadhézio teruletén korabban csak 1-2 mérés vaoB
lehetséges a technoldgiai korlatok miatt, a FluidFM h\
Bot akar 10-20 mérést is képes kivitelezni egy érar )77~
belll (3. abra). A fekete s4irszonda egy sejtkultira
felett adott parancsra megkdzeliti a mérni vagy
manipulalni kivant egyedi &l sejtet (piros kor),
amelyhez pum/s-os sebességgel kozelit. Amikol  .x
elérte a kivant felillet és szonda kozott kialakult ..
erdhatast (kb. 3 nN [1]), akkor szivo hatast fejt ki a - T = - 4
szétteriilt sejtre. Egy kis varakozas utan eltavklod Tavolsag [um]

a felszinbl és felszakitia a sejtet az aljzatr6l. 4. abra.Sejtadhézi6 méréa) sejtadhézié mérésének
Nyoméas rdadasaval a mért sejt eltavolithatd afolyamata [3]; b) a FluidFM segitségével mindenrsej
konzolrél. Utébbi folyamat soran meghatarozhaté a €9yedi jelled ers-tavolsag gorbét tudunk kimermi,
sejt adhézios ereje és adhéziés energiaja (4..abra) amelylsl szamos informacio kinyerfiet

'E' =025
2
:.g =0.50
Maximalis
Adhézids Eré

= Kbzelités
Tavolitas

A FluidFM mitkbdésének kulcsfontossagu pontja
a precizen szabdlyozott nanofludikai rendszer,
mellyel egyszerre tudunk szivast illetve nyomast
kifejteni az adott rendszerre, és ezaltal vagyunk
képesek nanolitografias nyomtatdsra, 6 él
organizmusok sérulésmentes ,megfogaséra” és
feluleti kitapadasaik kvantitativ vizsgélatéra,
mikroszképikus objektumok nagy precizitasu
mozgatasara. Tullépve az AFM korlatait, a FluidFM
olyan automatizalt, minimdlis anyagmennyiég
mérésékre ad lehidéget, melyeket korabban
csupan nagy korultekintéssel vagy egyaltalan nem
lehetett  megoldani. Hasonlé  nanofluidikai
rendszerek mar bizonyitottan jelen vannak a
mindennapi orvosi diagnosztikaban, mint példaul a
.lab-on-chip” eszk6zok, melyek a gyors, hordozhat6
€s megbizhato diagnozis felallitdsaban segédkeznek.
Elképzelhet, hogy a FluidFM technolégigjat
hamarosan a klinikai diagnosztikaban is alkalmazni
fogjak, ugyanis szamos kutatas korrelaciot mutatott
1. abra. A FluidFM adhéziémérés kozben ki a sejtek rugalmassdga és gyulladasra, vagy

A magyar kutatasi életben is jelen van ennek fumoros elvaltozasra valé hajlamuk kodzott [9,10].

technolégidnak az alapkovei, ugyanis Dr. HorvéltﬁIyen e,s has?n!o blglqg|a| informaciok kvantlﬁatlv
Rébert &ltal  vezetett MTA EK  MFEA tanulmanyozaséara kifejezetten alkalmas a FluidFM,

Nanobioszenzorika Lendulet Kutatécs;oportbaﬁnelrt pl. e,gysz_éien, kis mintamennyi§e_§b meg o
Uzemeltek be egy Uj FluidFM Bot-ot 2017-ben. Alehet hatarozni, hogy egy adott paciens sejtjei
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milyen tumorokra  jellemz  rugalmassagi [5]
paraméterekkel rendelkeznek, és ezért a technoldgia
segithet egy korai diagndzis felallitasaban isl6]
Tovabba mivel a FluidFM képes femtoliteres
folyadék mennyiségek célzott célbajuttatasara,tezér
lehettiség nyilik minimdlis anyagfelhasznélas
mellett rakos sejteket tesztelni, hogy milyenm
tumorellenes gyoégyszerekre rezisztensek vagy
érzékenyek, és igy a FluidFM technologia
koltséghatékony és UjsZertakat nyithat meg a
hatékonyabb terapiak kidolgozasaban is.

[8]
[9]
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