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Mehr Prézision, Geschwindigkeit und Durchsatz mit piezokeramischen Komponenten und Bauteilen
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Piezotechnologie ermdglicht
zukunftweisende Ldsungen und
Prozesse fiir mikrofluidische Anwen-
dungen in Analyse, Diagnostik und
Therapie. Aufgrund ihrer kompakten
Abmessungen lassen sich Piezo-
elemente auf kleinstem Bauraum
integrieren: etwa in Point-of-Care
(POC)-Geraten, in Instrumenten zur
Wirkstoffabgabe sowie in der Einzel-
zellsortierung. Durch den geringen
Energiebedarf und einen mdglichen
Batteriebetrieb ist die Technologie
zudem ideal fiir mobile Lésungen
geeignet. Ein Blick auf wesentliche
Einsatzfelder belegt das umfassende
technologische Potenzial — auch fir
zukiinftige Entwicklungen.

Aktive Mikrofluidik

In der Aktiven Mikrofluidik gilt es,
wesentlich kleinere Volumina zu
bewegen als etwa in klassischen
chemischen oder pharmazeu-
tischen Industrieanlagen. Folglich
lassen sich herkdmmliche Antrieb-
sprinzipien flir Pumpen, Mischer
und Ventile nicht 1:1 auf kleinere
Dimensionen (bertragen. Mehr
noch: Durch den Einsatz alterna-

tiver Antriebe auf Basis der Piezo-
technologie lassen sich in der Mikro-
fluidik neue Malstabe in Hinblick auf
Prazision, Dynamik, Effizienz, Par-
allelitat und Mobilitat erschlie3en.

Integration piezokeramischer
Komponenten

Die Integration piezokeramischer
Komponenten revolutioniert das
Handling von Fliissigkeitsvolumina
bis in den Pikoliterbereich. Piezoke-
ramiken bieten eine hohe Empfind-
lichkeit und prazise Steuerung mit
schnellen Reaktionszeiten. Dartiber
hinaus bewirken sie eine Granula-
ritat, die kleinere Probenvolumina,
genauere analytische Ergebnisse
und Echtzeitliberwachungen erlaubt.

Aktor- und Sensoreffekte
in der Piezoelektronik

In mikrofluidischen Systemen
ermdglichen Piezokomponenten
Aufgaben wie Mischen, Drucken,
Sortieren und Dosieren. Das Prinzip:
Piezokeramiken verformen sich bei
Ansteuerung mit elektrischer Span-
nung. Typische relative Langen-
anderungen bei diesem Aktoreffekt

liegen in der GroRenordnung von
0,1 %. Damit kdnnen Piezoaktoren
kontrollierte Verformungen errei-
chen und préazise mechanische
Krafte ausiiben, beispielsweise um
Fllssigkeitsbewegungen in Mikro-
kanélen zu induzieren oder kleinste
Volumina zu dosieren.

Die piezoelektrische Kopplung
ist bidirektional, so dass auf der
Metallelektrode elektrische Ladungs-
signale entstehen, sobald mecha-
nischer Druck auf das piezokera-
mische Material einwirkt. Dieser
Sensoreffekt ist empfindlich genug,
um geringste Druck&nderungen von
Ultraschallsignalen in der Luft oder
in Fllissigkeiten zu detektieren.

Aktive mikrofluidische
Anwendungen

Schon heute kommt die Piezotech-
nologie in unterschiedlichen aktiven
mikrofluidischen Anwendungen der
Medizintechnik erfolgreich zum Ein-
satz. Dazu zahlen beispielsweise die
dosierte Applikation von Schmerz-
mitteln mit piezoelektrischen Ven-
tilen aus implantierten Reservoirs
direkt in den Spinalkanal sowie die
prozesssichere Probeneinleitung und
-aufbereitung durch In-vitro-diagnos-
tische Point-of-Care-Analysegerate.

Weitere Einsatzfelder sind die
Selektion und Applikation von Ein-
zelzellen oder von Sphéroiden auf
Mikroarrays in Hochdurchsatzex-
perimenten. Auch implantierbare

Vorteile der
Piezotechnologie
fiir die Mikrofluidik

+ Extreme
Bewegungsdynamik

* Hohe Lebensdauer

* Hohe Prézision

+ Kompakter Aufbau

+ Bidirektionaler Effekt

+ Energieeffizienter Betrieb

+ Kein Einfluss von
Magnetfeldern
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Mikropumpen nutzen Piezoelemente,
ebenso die akustofluidische Mani-
pulation kompletter Zell-Cluster, um
definierte Gewebestrukturen herzu-
stellen. Ausgewéhlte Anwendungs-
felder zeigen im Folgenden, wie
Piezoelemente und Piezokompo-
nenten erfolgreich in mikrofluidische
Systeme integriert werden kdnnen.

Sichere Prozesse mittels
Leistungsschall-Transducer

In den schmalen Kanalen mikro-
fluidischer Systeme treten (iberwie-
gend laminare Stromungen ohne
Turbulenzen auf. Deshalb findet
im Rahmen des normalen Durch-
stroms kaum eine definierte Durch-
mischung von Substanzen oder
eine gleichmaRige Dispergierung
von Partikeln in einer Fliissigkeit
statt. In Lab-on-a-Chip-Anwen-
dungen gilt es daher, die mikroflu-
idischen Chips mit passiven oder
aktiven Mischfunktionen zu verse-
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Funktionsprinzip eines piezoelektrischen Membranverneblers

hen. Eine aktive Lésung zur prozes-
ssicheren Dispergierung besteht in
der Einleitung von Ultraschall aus
einem miniaturisierten Leistungs-
schall-Transducer, der mit seiner
Sonotrode auf eine Reaktionskam-
mer des Chips im Resonanz- oder
Burstbetrieb einwirkt.

Bei der Aufbereitung mikroflui-
discher Blutproben wird durch eine
Erhdhung der Ultraschallleistung im
Kanal eine Zelllyse, also ein Aufbre-
chen der Blutzellen durch Kavitation
erzeugt. Anschlieend lassen sich
Zellbestandteile wie die DNA ana-
lysieren, indem sie an ultraschall-
dispergierte magnetische Partikel
(Microbeads) gekoppelt werden.

Membranvernebler —
effizient und portabel

In der Therapie respiratorischer
Erkrankungen wie die Chronisch
obstruktive Lungenkrankheit (COPD)
oder Asthma bronchiale werden
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¢ Piezokeramischer
Ring

fid

Edelstahl-
Lochmembran

Flissiges
Medikament

Medikamente als lungengangige
Aerosole inhaliert. Fir die Aero-
solerzeugung haben sich aktive
piezoelektrische Membranvernebler
durchgesetzt, da sie in Hinblick auf
die Effizienz mit einer Portabili-
tat und mit kurzen Ansprechzeiten
Uberzeugen. Der Aufbau des funkti-
onalen Elements besteht aus einem
piezokeramischen Ring, der durch

seine Bewegung im Innendurchmes-
ser eine dinne Edelstahimembran
zum Schwingen bringt. Die Mem-
bran hat einige Tausend laserbear-
beitete, leicht konische Locher mit
Durchmessern im Bereich weni-
ger Mikrometer. Gearbeitet wird im
Burstbetrieb. Die verwendeten Mate-
rialien, Lochgeometrien und Trop-
fengroRen sind auf die Spezifikati-
onen der jeweiligen Medikamente,
beispielsweise deren Viskositat,
abgestimmt. Intelligente Ansteue-
rungen reagieren auf den Atem-
rhythmus der Patienten und maxi-
mieren damit den Wirkungsgrad.

Jet-Dispensen
durch piezokeramische
Rohrkapillare

Die prézise und kontaminations-
freie Erzeugung einzelner Flussig-
keitstropfen mit wiederholgenauen
Volumina in der Groflenordnung
von Pikolitern ist in vielen Feldern
der Medizintechnik gefragt. Diese
Mikrotropfen werden unter anderem
bei der Entwicklung neuer Medi-
kamente mittels Hochdurchsatz-
verfahren oder bei der Herstellung
patientenindividueller Arzneimittel
und sensitiver Analyse-Assays mit
definierten Reagenzmengen beno-
tigt. Technologisch bietet sich dafiir
das Jet-Dispensen mit piezokera-
mischen Rohrkapillaren an. Bei die-
sem Verfahren wird ein piezokera-
mischer Rohraktor auf eine Stan-
dardglaskapillare geklebt. Durch
die elektronische Ansteuerung der
Aktorelektroden mit Pulsbreiten im
Bereich von 50 s entsteht ein dyna-
misches Kontraktionssignal bei defi-
niertem Zeitverlauf.

So wird in der Flussigkeit eine
Druckwelle ausgelost, die einen
Tropfen im Volumen von mehre-
ren hundert Pikolitern abldst. Die-
ser fliegt anschlieRend (iber einige

Miniaturisierter 35 kHz-Leistungsultraschall-Transducer zur prozesssicheren
Mischung, Dispergierung und Zelllyse in mikrofluidischen Systemen
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Messung der Leistungsaufnahme des Transducers im Anwendungsfall

Millimeter auf die definierte Zielpo-
sition. Da die FlUssigkeit nur mit
den Innenflachen der Kapillare in
Berlhrung kommt, 1asst sich das
System sehr gut reinigen und
erlaubt eine kontaminationsfreie
Prozessierung.

Hohe Sortierraten
ohne Stellsignale

In vielen medizinischen For-
schungsfeldern und Therapieme-
thoden, etwa in der Stammzellen-
forschung oder der Blutkrebsthe-
rapie, gilt es, einzelne Zellen von-
einander zu trennen. Dafiir kop-
pelt man Durchflusszytometer zur

permanenten Zellvermessung im
mikrofluidischen Kanal mit einer
anschlieBenden Sortierfunktion.
Fir diese Sortierung bieten sich
unter anderem zwei piezoelek-
trische Methoden an. So kdnnen
beispielsweise Partikel oder Zel-
len mit hochdynamischen, piezo-
elektrisch erzeugten Druckimpul-
sen sortiert werden. Fiir therapeu-
tische Sortieraufgaben gibt es Sys-
teme, die dieses Verfahren mit pie-
zoelektrischen Aktoren in 24 Kané-
len parallel ausfihren und damit
Sortierraten von 180 Millionen Zel-
len pro Stunde erreichen. Unter-
scheiden sich Zellen oder Trager-

Keramikisolierte Piezoaktoren zeichnen sich durch hohe Steifigkeit,
Mikrosekunden-Reaktion und Subnanometer-Auflosung aus.
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partikel beziglich ihrer GroRe,
Dichte oder Kompressionsfahig-
keit, kdnnen sie durch die akusto-
phoretische Sortierung prozes-
siert werden.

Fiir das Verfahren ist keine Zyto-
metrie und Einzelzellmarkierung
notwendig, da die Trennung der
Objekte nur auf der Basis ihrer phy-
sikalischen Eigenschaften erfolgt.
Die Zellen sprechen unterschied-
lich auf stehende akustische Wellen
und deren Knoten und Antiknoten
an, die durch piezoelektrische
Wandler im resonanten Betrieb
erzeugt werden. Auf diese Weise
lassen sich sehr hohe Sortierraten

|

erreichen, da im Fluss eine per-
manente Trennung ohne explizite
Stellsignale erfolgt.

Potenziale fiir
zukiinftige Entwicklungen

Die Piezotechnologie ist hervor-
ragend dazu geeignet, spezifische
Erfordernisse der Aktiven Mikro-
fluidik in vielfaltigen medizintech-
nischen Anwendungen zu erfiil-
len. Das Potenzial der Piezotech-
nologie zur Weiterentwicklung der
Mikrofluidik ist in vielen Bereichen
noch nicht ausgeschopft. Anwen-
dungen wie die Einzelzellhandha-
bung mit Akustik-Pinzetten sowie
die biologische Gewebesynthese
mit Ultraschall sind Beispiele fiir
Entwicklungen, die noch ganz am
Anfang stehen. <«

Weitere Informationen fin-
den Sie im Whitepaper:
“Piezotechnologie

fur die Mikrofluidik”

In keramischen Rohraktoren kommt es bei Ansteuerung der Elektroden zu
einer Verringerung des Innendurchmessers.
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