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Linh vue ki thuat dwoe dé cip

Sang ché nay dé cap dén binh xtr 1y phan ung duoc st dung cho cic phan tng

chudi polymeraza (PCR).
Tinh trang ky thuit ciia sing ché

Xét nghiém di truyén duoc st dung rong rai dé kiém nghiém trong nhiéu linh
vuc y té rong rai khac nhau, xac dinh cac san pham nong nghiép va vi sinh vat gay
bénh, danh gia an toan cho cac san pham thyc pham va tham chi dé kiém tra virut gay
bénh va cac bénh truyén nhiém khac nhau. Dé phat hién voi d§ nhay cao mdt lugng
ADN nho, cic phuong phap phan tich két qua thu dugc bang cach khuéch dai mot
phdn ADN duoc biét dén. Trén hét, phuong phap sir dung PCR 1a mét cong nghé dang
chu y trong dé mot phén nhat dinh cua mot luong rat nhd ADN duoc thu thap tur sinh

vat hoac tuong tu dugc khuéch dai c6 chon loc.

Trong PCR, mot chu trinh nhiét dugc xac dinh trude duoc ap dung cho mau
trong d6 mau sinh hoc chira ADN va thudc thir PCR bao gdm cic moi, enzym va cac
loai twong tu duoc tron 1an dé gy ra phan Gng bién tinh, 0 va phan ung kéo dai duoc

lap lai dé mot phﬁn cu thé cia ADN duoc khuéch dai ¢ chon loc.

D6 1a mot thuc té phé) bién dé thuc hién PCR béng cach dit mot luong mau
dich duoc xac dinh trude vao dng PCR hodc binh xur 1y phan tng nhu tdm micro
(microwell) trong d6 hinh thanh nhiéu 156. Tuy nhién, trong nhirng nim gan day, PCR
st dung binh x®r 1y phan ung (con duoc goi la “chip xu ly phan tng”) duoc cung cap
v61 mot kénh micro duoc hinh thanh trén nén duoc thuc hién (vi du: Tai liéu sang ché

1-3).
[Tai lidu sang ché 1] Cong b don yéu cau cap patent Nhat Ban s 2009-232700
[Tai liéu sang ché 2] Cong bd don yéu cau cAp patent Nhat Ban s 2007-51881
[Tai liéu sang ché 3] Cong bd don yéu céu cAp patent Nhat Ban s 2007-285777

Ban chit k§ thuit ciia sang ché
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Van dé k¥ thuat

Trong phan ung PCR su dung binh xur Iy phan ing nhu mo ta ¢ trén, dé ap dung
chu trinh nhiét cho mau, mot phan cua kénh xir Iy phan tmg duoc hinh thanh 1a kénh
lugn song va kénh luon song dugc duy tri & nhiét do duoc xac dinh trude (vi du,
khoang 95°C hodc 55°C) bang b 1am néng bén ngoai hodc tuong tw. Kénh lugn séng
la mot kénh trong d6 mot lugt duoc thuc hién lién tuc béng cach két hop cac kénh
cong va kénh thang. Bing cach 1am cho kénh tao ra chu trinh nhiét cho mau la kénh
lwon song, hidu qua 1am néng bang bo 1am noéng bén ngoai co thé dugc cai thién va co

thé str dung hiéu qua dién tich bé mat bi han ché.

Mau trong kénh cta binh xr Iy phan (g c6 thé duoc di chuyén bang cach kiém
soat ludng khong khi vao kénh hodc ap sudt bén trong kénh. Tuy nhién, dé 4p dung
dung chu trinh nhiét cho miu, can phai dung chinh x4c mau trong kénh lugn song

duoc duy tri ¢ nhiét do xac dinh trude.

Trong boi canh nay, muyc tiéu cua sang ché la dé xuat binh xu ly phan Ung co

khéa nang cai thién do chinh xac clia viéc nglig mdt mau trong kénh lugn song.
Giai phap ky thuat

Binh xur 1y phan ung theo mdt phuong an cua sang ché 1a binh xu ly phan tmg
bao gém nén va kénh dang ranh duoc hinh thanh trén bé mat chinh cua nén, trong do
kénh bao gdm kénh luon séng va kénh chin tiép gidp v6i kénh luon song. Dién tich

mit cat ngang cua kénh chan 16n hon dién tich mat cit ngang cua kénh luon song.

Cho réng dién tich mat cat ngang cua kénh lugn song duoc ky hiéu la Sr va dién
tich mat cat ngang cua kénh chan duogc ky hi¢u la Sb, ty I¢ dién tich mat cat ngang
Sb/Sr ¢6 thé nam trong khoang 1 < Sb/Sr < 1,8. Ty 1¢ dién tich mat cit ngang Sb/Sr ¢
thé nim trong khoang 1,02 < Sb/Sr < 1,5. Ty 1é dién tich mat cat ngang Sb/Sr ¢6 thé
nam trong khoang 1,02 < Sb/Sr < 1,2.

Kénh luon song va kénh chan c6 thé c6 phan mo, mét day va cdc mat bén duoc

hinh thanh trong hinh dang bé mat hinh nén m& rong tur bé mat dudi vé phia phan mo.

Kénh lugn séng co thé ¢o6 chiéu rong phén mo tr 0,55 mm dén 0,95 mm, chiéu
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rong mat day tor 0 mm dén 0,95 mm, d6 sau tir 0,5 mm dén 0,9 mm va goc xién tur 0°
dén 45°. Kénh chan co thé c6 chiu rong phén mé tr 0,65 mm dén 1,05 mm, chiéu
rong mat day tor 0 mm dén 1,05 mm, d6 sau tir 0,5 mm dén 0,9 mm va gbc xién tu 0°

dén 45°.

Cac bod phan két ndi gitra mat day va cac mat bén c6 thé c6 mot bé mat cong.

Ban kinh d6 cong cua céac bd phan két ndi co6 thé 1a tr 0,2 mm dén 0,4 mm.

Kénh luogn song c6 thé bao gdm mét phan udn hinh chiéu phang. Ban kinh do

cong cua phan uon co thé 1a tr 0,5 mm dén 10 mm.

Mot phuong 4n khac cua sang ché ciing dé cap dén binh xir Iy phan tng. Binh
xu 1y phan ung nay 1a binh xu ly phan tmg bao gdm nén va kénh dang rinh dugc hinh
thanh trén bé mat chinh cua nén, trong do kénh bao g6m kénh lIuon song va kénh do
duoc chiéu xa véi anh sang kich thich dé phat hién chét huynh quang tir dong mau bén
trong kénh. Dién tich mat cat ngang ctia kénh do 16n hon dién tich mat cit ngang clia

kénh lugn song.

Cho rang dién tich mat cit ngang ciia kénh lugn song duoc ky hiéu la Sr va dién
tich mat cat ngang cua kénh do dugc ky hiéu la Sd, ty 1€ dién tich mat cit ngang Sd/Sr
c6 thé nam trong khoang 1 < Sd/Sr < 1,8. Ty 1¢ dién tich mat cit ngang Sd/Sr ¢o the
nam trong khoang 1,02 < Sd/Sr < 1,5. Ty I¢ dién tich mat cit ngang Sd/Sr ¢6 thé nam
trong khoang 1,02 < Sd/Sr<1,2.

Kénh lugn song va kénh do c6 thé c¢6 phan md, mat dady va cac mat bén duoc

hinh thanh trong hinh dang bé mat hinh n6n mé rong tir mat day vé phia phan mo.

Kénh luon séng c6 thé ¢6 chiéu rong phin mé tir 0,55 mm dén 0,95 mm, chiéu
rong mat day tovr 0 mm dén 0,95 mm, d6 sau tir 0,5 mm dén 0,9 mm va gdc xién tu 0°
dén 45°. Kénh do c6 thé co chiéu rong phﬁn mo tr 0,7 mm dén 1,2 mm, chiéu rong
mat déy tr 0,15 mm dén 1,2 mm, d6 sau tir 0,5 mm dén 1,2 mm va gdc xién tu 0° dén

45°.

Mat day cta kénh do co thé duoc hinh thanh trén mat phang song song véi bé

mat chinh cua nén.
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Cac bd phan két ndi gitra mat day va cac mit bén c6 thé duge hinh thanh trong

hinh dang goc canh.

Mot phuong an khéc cua sang ché ciing d& cap dén binh xir Iy phan tng. Binh
xtr Iy phan ng nay 1a binh xu ly phan ing bao gdm nén va kénh dang ranh dugc hinh
thanh trén bé mat chinh cua nén, trong d6 kénh bao gém kénh lugn song, kénh chan
lidn ké véi kénh luon séng, va kénh do dwoc chiéu xa voi anh sang kich thich dé phat
hién chat huynh quang tir dong mau bén trong kénh. Dién tich mat cit ngang cua kénh
chin 16n hon dién tich mat cat ngang cua kénh luon séng va dién tich mat cit ngang

cta kénh do 16n hon dién tich mat cat ngang cua kénh lugn song.

Mot phuong an khac cua sang ché ciing dé cap dén binh xir Iy phan tng. Binh
xur 1y phan Ung nay la binh xur ly phan ung bao gdm nén, kénh dang ranh dugc hinh
thanh trén bé mat chinh cta nén, kénh nhanh dugce phan nhanh tir kénh nay va cong
dua mau vao duoc cung cap trong kénh nhanh, trong dé c6 s6 luong 16n cua cac ving
phan ung, mdi vung duge duy tri & nhiét do xac dinh trude khi su dung binh xu Iy
phan ung duoc thiét 1ap d6i véi nén va trong d6 khoang cach gitta vung phan mg gan
kénh nhanh nhat va véi céng dwa mau vao theo da sé ving phan Gmg va kénh nhanh va

cong dua mau vao la 5 mm tr¢ 1én.

Mot phuong an khac cua sang ché dé cap dén phuong phap xir Iy phan Umg su
dung binh xtr Iy phan Gng. Phuong phap nay bao gdm: dua mau vao kénh thong qua
cong dua mAu vao va kénh nhanh; gia nhiét da sd cac ving phan mg ma moi ving
phan ing v&i mot nhiét do xac dinh trudc; va di chuyén mau giira da s6 cac vung phan
g va dua mau vao PCR. Mau con lai trong kénh nhanh va cong dua mau vao khong

duoc day ra dé vao kénh trong qué trinh PCR.

Mot phuong an khac cua sang ché ciing dé cap dén binh xur l}'/'phén ung. Binh
xtr 1y phan Gng nay la binh xu Iy phan tng bao gdm nén, kénh dang ranh duoc hinh
thanh trén bé mat chinh cua nén, mot cap bd loc duoc cung cép & hai dau tuong ung
ctia kénh, kénh nhanh duoc phan nhanh tir kénh va cong dwa mau vao dugc cung cap
trong kénh nhanh, trong do thé tich cho biét cua kénh tir cong dua mau vao dén b loc
gan nhat véi cong dua mau vao duoc ky hiéu la Vfva thé tich ciia mau dugc dua vao

tir cong dua mau vao ky hiéu 1a Vs, sau day duoc thoa man: k x Vs <Vf (trong do k la
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s6 thue tir 0,1 dén 10).

Mot phuong an khéac cua sang ché ciing dé cap dén binh x1r 1y phan (mg. Binh
xur Iy phan Ung nay la binh xu ly phan Gng bao gbm nén, kénh gidng nhu ranh duoc
hinh thanh trén bé mat chinh cua nén, mot cap bo loc duoc cung cép & hai dau tuong
Ung cua kénh, kénh nhanh dugc phan nhanh tir kénh va mot céng dua mau vao duogc
cung cip trong kénh nhanh, trong dé, khi thé tich ctia mau duoc dwa vao tir cong dua
mAu vao 14 tir 1 pL dén 50 pL, chidu dai cua kénh tir cong dua mau vao dén bo loc gan

nhat vdi cong dua mau vao la tr 2 mm dén 200 mm.
Uu diém ctia sang ché

Theo séng ché, binh xtr 1y phan tmg co thé dwoc dé xuat c6 kha ndng cai thién

d6 chinh x4c cua viéc ngirng mot mau trong kénh lugn song.
Mo t4 van tat cac hinh vé

Fig. 1 12 hinh chiéu bang cua nén dugc cung cAp trong binh xir Iy phan tng theo

phuong an thtr nhat cla sang ché;
Fig. 2 1a so do giai thich chu tric mit cit ngang ctia binh xt 1y phén Umg;

Fig. 3 1a so do giai thich thiét bi xir Iy phan (mg c6 kha nang st dung binh xu ly

phan Ung;

CAc Fig. 4A va 4B 1a so dd giai thich hinh dang ctia kénh trong nén ctia binh xu

1y phan Ung nhu trong Fig. 1;
Fig. 5 1a so dd thé hién bién thé vi du ctia kénh luon séng;

Fig. 6 1a hinh chiéu bang cua nén dugc cung cip trong binh xir Iy phan ng theo

bién thé vi du ctia phuong an thur nhét;

Fig. 7 1a hinh chiéu bang cua nén dugc cung cép trong binh xir Iy phan tng theo

phuong an thir hai cua sang ché;

Fig. 8 14 so d0 thé hién mit cit ngang cuia kénh do cta binh xur Iy phan ung theo

phuong an tht hai;
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Fig. 9 13 hinh chiéu bang cta nén dugc cung cap trong binh xir Iy phan tmg theo

phuong an thir ba cua sang ché;

Fig. 10 13 so d6 hinh chiéu bang mé rong cho thiy mdi quan hé gan cta kénh

nhanh va cong dua mau vao;

Fig. 11 1a so d6 mat cat ngang ciia moi quan hé gan cua kénh nhanh va cong

dua miu vao duoc thé hién trong Fig. 10, dugc cat doc theo duong A-A; va

Fig. 12 1a hinh chiéu bang cua nén duoc cung cap trong binh xtr Iy phan tng

theo phuong an thi tu cua sang ché.
MG té chi tiét sang ché

Su 1y giai s€ dugc dua ra dudi day lién quan dén binh xtr Iy phan tmg theo
phuong an cua sang ché. Céc thanh phan, bd phan va quy trinh tuong tu hodc tuong
dwong duoc minh hoa trong mdi hinh vé s& duoc biéu thi bang cting mdt s6 tham chiéu
va cic giai thich trung lap sé dugc bo qua mot cach thich hop. Hon ntra, cac phuong
an khong lam gioi han sang ché va duoc thé hién voi muc dich minh hoa, va khong
phai tat ca cac dic diém k¥ thuat duoc md ta trong phuong an va két hop cta ching 1a

nhét thiét d6i v6i sang ché.
Phuong an tha nhét

Mot binh xtr 1y phan ung theo phuong an thu nhit cta sang ché dugc hinh
thanh tir nén, mang bit kin duoc gin vao nén va bd loc. Fig. 1 1a hinh chiéu bang cua
nén dugc cung cép trong binh xir Iy phan ung theo phuong an thir nhét cia sang ché;
Fig. 2 14 so d6 giai thich cAu trac mat cat ngang cua binh xtr Iy phan ung. Fig. 2 1a so
dd giai thich moi quan hé vi tri gitra kénh, mang va b loc dugc hinh thanh trén nén,
va can luu ¥ rang so d6 nay khac véi hinh chiéu mat cat cta binh xir Iy phan ung da

dung.

Binh xur 1y phan ung 10 bao gdm nén bang nhva déo 14 c6 kénh dang ranh 12
duoc hinh thanh & bé mat phia trén 14a, mang bit kin kénh 16, mang bit kin thu nhét
18 va mang bit kin thu hai 19, dugc gén & bé mat phia trén 14a cua nén 14, mang bit

kin thir ba 20, mang bit kin thir tu 21 va mang thi nim (khong thé hién), duoc gin trén
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bé mat phia dudi 14b cta nén 14, va bd loc thir nhat 28 va bg loc tht hai 30, duoc bd

tri bén trong nén 14,

Nén 14 t6t hon 1a duoc tao thanh tir vat liéu 6n dinh dudi sy thay doi nhigt do
va c6 do bén véi dung dich mau duogc st dung. Hon nira, nén 14 t6t hon 1a duoc hinh
thanh tr mot véat liéu c6 kha nang tao khudn tdt, do trong sudt va ngan can tot va dic
tinh tw phat huynh quang thap. Vat lieu nhu vay, mot loai nhua nhu acryl,
polypropylen, silicon hodc tuong tu, dac biét 1a nhwa polyolefin dang vong dugc uu

tién.

Kénh dang rdnh 12 dugc hinh thanh ¢ bé mit phia trén 14a cla nén 14. Trong
binh xir Iy phan ¢mg 10, hiu hét kénh 12 dugc hinh thanh theo hinh ranh tiép xtc & bé
mat phia trén 14a cua nén 14. Bidu ndy cho phép dé dang dtc bang cach duc phun
bang khuén kim loai. Dé bit kin rdnh nay dé tan dung ranh lam kénh, mang bit kin
kénh 16 duoc gén & bé mat phia trén 14a cua nén 14. Hon nita, dé tao ra nén mot cach
thuén loi hon theo phuong phép cong nghiép bang phuong phap dtc phun, cau triic
ciia kénh co thé bao gdm bé mit bén c6 mot goc nhét dinh so voi bé mat chinh cuia nén,

duoc goi la “goc thiet ké”.

Mang bit kin kénh 16 c6 thé dinh trén mot trong céac bé mat chinh cua chung
hodc ¢ thé ¢6 16p chire nang thé hién do dinh hodc do bam dinh thong qua qué trinh
ép, chiéu xa nang lugng béng tia cuc tim hoac twong tu, gia nhiét, v.v., dugc tao thanh
trén mot trong cac bé miat chinh. Do d6, mang bit kin kénh 16 c6 chic nang dé dang
tr& nén tich hop v6i bé mit phia trén 14a cta nén 14 trong khi tiép xtc gan véi bé mit
phia trén 14a. Mang bit kin kénh 16 duoc tao thanh boi vat li¢u, bao gdm hop chat két
dinh, ¢6 dac tinh ty phat huynh quang thap. V& mat nay, mang trong sudt 1am bang
nhyua nhu polyme xycloolefin, polyeste, polypropylen, polyetylen hodc acrylic la phu
hop nhung khéng bi giéi han. Hon nira, mang bit kin kénh 16 c6 thé duoc tao thanh tur
mot thm thily tinh hoac nhua. Vi d¢ cirmg c6 thé duoc mong doi trong trudng hop nay,
mang bit kin kénh 16 rat hitu ich dé ngan ngira cong vénh va bién dang cua binh xtr ly

phan tng 10.

Bo loc thu nhét 28 duoc ciing cép tal mot dau 12a cua kénh 12. B0 loc thir hai

30 duoc ciing cAp tai mot diu khac 12b ciia kénh 12, Cap bd loc thir nhat 28 va bo loc
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thtt hai 30, duoc cung cap & hai dau tuong ting ctia kénh 12, ngin nglra nhiém ban dé
viéc khuéch dai ADN dich va phat hién khuéch dai khong bi gian doan béi PCR hodc
do d6 chat luong ctia ADN dich khong suy giam. Vé kich thudc ctia b loc thi nhat 28
va bd loc thi hai 30, bo loc thtr nhat 28 va b loc thir hai 30 duoc hinh thanh dé lap
vira ma khong c6 bat ky khoang tréng nao trong khong gian lap bo loc dwoc hinh

thanh trong nén 14.

Cbng truyén khong khi thir nhat 24 thong véi véi mot dau 12a cta kénh 12
thong qua doan dua khong khi vao 29 va b loc thi nhat 28 duoc hinh thanh trong nén
14. Theo céch tuong tu, cdng truyén khong khi thir hai 26 théng véi dau kia 12b cua
kénh 12 thong qua doan dua khong khi vao 31 va b loc thu hai 30 duoc hinh thanh
trong nén 14. Cap cdng truyén khong khi thi nhat 24 va cong truyén khong khi thir hai

26, dugc hinh thanh dé 16 ra trén bé mat phia trén 14a cua nén 14.

Theo phuong an thur nhét, nhu bd loc thir nhat 28 va bd loc thir hai 30, nhiing
bd loc co dac tinh tot 1a c6 mure tap chét thép va ¢6 tinh tham khi va chéng thadm nudc
hoac chéng thAm dau duoc sur dung. B0 loc thtr nhét 28 va bd loc thir hai 30, tdt hon 1a,
vi du nhu nhua Xép, chét thiéu két cua nhua hoac tuong tu, va cac vi du vé nhua co
chia flo bao gdm, mac du khong gi¢i han & PTFE (polytetrafluoroetylen), PFA
(perfloroalkoxyalkan ), FEP (perfluoroetylen propene copolyme), ETFE (ethylene
tetrafluoroetylen copolyme), v.v.. Hon nfra, nhu bd loc lam tu PTFE
(polytetrafluoroetylen), mac du khong giéi han ¢ bd loc nay, PF020 (do Tép doan
ADVANTEC san xuét) hodc tuong tu co thé duoc st dung. Hon nira, nhu bd loc thu
nhit 28 va bo loc thir hai 30, ¢6 thé s dung nhing bd loc co bé mat khéng tham nude
dugc xtr 1y thong qua 16p phu bang nhwa c6 chira flo. Cac vat liéu loc khac bao gdm
polyetylen, polyamit, polypropylen va céc loai twong tu, va bat ky vat liéu nao co thé
ngan nglra su nhiém ban ctia mau qua xu ly PCR va khong géy tro ngai cho PCR ¢6
thé dugc str dung. Mot vat liéu c6 dic tinh cho phép khong khi di qua trong khi ngan
chan su di qua cua chit long tham chi con t5t hon, va hiéu suét va chat luong cua vat
liéu khong bi gioi han mién 1a vat liéu dap tmg mdt sO yeu cau ddi véi hidu sut can

thiét.

Trong binh xu 1y phan Ung 10, ving phan ung co thé kiém soat duoc hau hét

chc mirc nhiét do bang thiét bi xir 1y phan (ng dugc md ta sau dé ap dung chu trinh
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nhiét cho mAu chay qua kénh 12. Chu trinh nhiét cé thé dugc ap dung mot miu bing
cach di chuyén mau sao cho mau lién tuc trao dbi trong kénh bén trong ving phan tmg

noi nhiét d6 cua nhiéu mirc dugc duy tri.

Theo phuong 4n thir nhat, ving phan tng bao gbém viung nhiét do cao 36 va
ving nhiét do trung binh 38. Vung nhiét d6 cao 36 l1a vung tuong ung voi bé mat hiéu
qua cta bd lam nong nhiét do cao khi binh xur 1y phan ung 10 duoc gan trén thiét bi xur
1y phan ung va duoc duy tri ¢ nhiét 4o twong dbi cao (vi du: khoang 95°C). Ving nhiét
do6 trung binh 38 la vung tuong trng voi bé mat hiéu dung cua b lam néng nhiét do
trung binh khi binh xtr 1y phan tmg 10 dugc gan trén thiét bi xtr 1y phan ung va duoc

duy tri ¢ nhiét do thdp hon nhiét do & ving nhiét do cao 36 (vi du: khoang 62°C).

Vung nhiét d6 cao 36 va vung nhiét do trung binh 38 mdi vung bao gém mot
kénh hinh dang luon song trong d6 mot lugt duoc thuc hién lién tuc bé‘mg cach két hop
cac kénh cong va kénh thang. Nghia 13, ving nhiét do cao 36 bao gbm kénh luon song
nhiét do cao 35, va vung nhiét do trung binh 38 bao gém kénh Iuon song nhiét do
trung binh 37. Do kénh luon song nay co thé st dung hiéu qua dién tich gi6i han cua
nén 14, kich thudc dang ké cua binh xir Iy phan tng c6 thé dwoc giam xudng, gop
phén thu nho thiét bi xir ly phan ing. Hon nlta, mdt dién tich hiéu qua dugc han ché
ctua bo lam nong cAu thanh hé théng kiém soat nhiét do duoc md ta sau co thé duogc sur
dung mot cach hiéu qua va su chénh léch nhiét do trong vung phan ung dé dang giam

xudng.

Nhu duoc thé hién trong Fig. 1, kénh két néi 40 dugc hinh thanh gitta mot dau
35a cua kénh lugn song nhi¢t do cao 35 va mot dau 37a cta kénh luon séng nhiét do
trung binh 37. Kénh két néi nay 40 1a kénh thing. O phan trung tam cta kénh két nbi
40, khi binh xir Iy phan tng 10 duoc gén trong thiét bi xir Iy phan Gmg, mot ving (goi
la “vung phat hién huynh quang”) 86 duoc chiéu xa kich thich dé phat hién huynh
quang tir mot mau chay bén trong kénh dugc thiét 1ap. Kénh dugc bao gdom trong vung

phat hién huynh quang 86 dugc goi la “kénh do 617,

DPAu kia 35b cua kénh luon song nhiét do cao 35 thong voi kénh chan nhigt do
cao 45. Kénh chin nhiét do cao 45 duoc hinh thanh lién ké v6i kénh lugn song nhiét

dd cao 35 va & phia sau (trén b loc thir hai 30) ctia kénh luon séng nhiét dd cao 35 khi
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nhin tir kénh két ndi 40. Dau kia 37b cua kénh lugn séng nhiét d6 trung binh 37 thong
v6i kénh chan nhiét d trung binh 46. Kénh chan nhiét d§ trung binh 46 duoc hinh
thanh lién k& v6i kénh luon séng nhiét do trung binh 37 va & phia sau (trén bo loc thi

nhat 28) ctia kénh luon séng nhiét dd trung binh 37 khi nhin tir kénh két ndi 40.

Kénh chan nhiét do cao 45 la mot kénh théng va duoc hinh thanh sao cho dién
tich mit cat ngang ctia né 1én hon dién tich mat cit ngang ctia kénh luon séng nhiét do
cao 35. Theo cach twong tu, kénh chan nhiét d trung binh 46 1a mot kénh théng va
dugc hinh thanh sao cho dién tich mat cat ngang cua no6 lon hon dién tich mat cat
ngang cua kénh luon song nhiét do trung binh 37. Nhu sé dugc mo ta chi tiét sau day,
kénh chan nhiét d6 cao 45 va kénh chan nhiét d¢ trung binh 46, mdi kénh co vai tro tac
dong chan 1én mau chay qua kénh lwon séng nhiét do cao 35 va kénh luon séng nhiét

d¢ trung binh 37, tuong ing.

Theo phuong an thir nhat, nhu trong Fig. 1, ca kénh lugn séng nhiét do cao 35
va kénh chan nhiét do cao 45 déu duoc bao gﬁ”)m trong vung nhiét do cao 36. Mat khac,
dbi véi vung nhiét do trung binh 38, mac du kénh Iwon séng nhiét do trung binh 37
duoc bao g61n trong vung nhiét do trung binh 38, kénh chan nhiét do trung binh 46
khong dugc bao gdm trong ving nhiét d¢ trung binh 38. Khi ngiing mau ¢ vung nhiét
d6 cao 36 trong qua trinh PCR, mau ton tai it nhat & ca kénh luon song nhiét do cao 35
va kénh chan nhiét @6 cao 45. Mat khéc, khi ngung mau ¢ vung nhiét do trung binh 38
trong qué trinh PCR, mau tdn tai it nhét trong kénh lugn séng nhiét d§ trung binh 37.
Mau ton tai trong cac kénh duoc bao gém trong vung nhiét do cao 36 va vung nhiét do
trung binh 38 duoc gia nhiét dang ké va duoc duy tri & nhiét do xac dinh trudc trong

mdt khoang thoi gian nhét dinh. Qua dé, cac phan ing nhu bién tinh va u nhiét xdy ra.

Kénh chin nhiét d§ cao 45 thong v6i cong truyén khong khi thir hai 26 qua bd
loc thir hai 30 va doan dua khong khi vao 31. Kénh chan nhiét do trung binh 46 thong
v6i kénh dém (kénh du phong) 39. Kénh dém 39 théng véi véi cong truyén khong khi
thir nhét 24 qua bo loc thu nhét 28 va doan dua khong khi vao 29.

Piém nhanh duoc cung cap trong mot phan ctia kénh dém 39 va kénh nhanh 42
tao nhanh tur diém nhénh. Céng dua mau vao 44 dugc hinh thanh ¢ dau xa cua kénh

nhanh 42 d& 16 ra trén bé mit phia dudi 14b ciia nén 14. Kénh dém 39 c6 thé duoc st
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dung lam kénh dy phong mau tam thoi dugce st dung khi binh xr Iy phan ung 10 duoc
dua vao thiét bi xur 1y phan ting sau khi lugng mau dugc xac dinh truge duge dua vao

tr cong dua mau vao 44.

Nhu duge thé hién trong Fig. 2, mang bit kin thi nhit 18 dugc gan vao bé mat
trén 14a ctia nén 14 sao cho cbng truyén khong khi thir nhat 24 duoc bit kin. Mang bit
kin tht hai 19 duoc gin vao bé mat phia trén 14a cia nén 14 sao cho cong truyén
khong khi thtr hai 26 duoc bit kin. Mang bit kin thir hai 19 dugc gan vao bé mat phia
trén 14a cta nén 14 sao cho cong truyén khong khi thir hai 26 dugc bit kin. Mang bit
kin tha tu 21 duoc gin vao bé mit phia dudi 14b cta nén 14 sao cho doan dua khong
khi vao 31 va bd loc thor hai 30 dugc bit kin. Mang bit kin thtr nam (khong thé hién)
duoc gén vao bé mat phia dudi 14b cua nén 14 sao cho céng dua mau vao 44 duoc bit
kin. V& cac mang bit kin nay, cic mang trong sudt duogc tao thanh tir nhya nhu polyme
xycloolefin, polyeste, polypropylen, polyetylen hodc acrylic lam vat liéu co ban cd thé
dugc s dung. Trong trang thai trong do tAt ca cac mang bit kin bao gdm ca mang bit

kin kénh 16, toan bo kénh tao thanh mot khong gian kin.

Khi két ndi hé théng cép chét long, s€ duoc md ta sau, véi binh xr Iy phan ung
10, mang bit kin th&r nhat 18 va mang bit kin thir hai 19 bit kin cong truyén khong khi
thir nhét 24 va cong truyén khong khi thi hai 26 duge tho ra, va cac 6ng duoc cung
cap trong hé thdng cap chat long duoc két ndi voi cong truyén khong khi thir nhit 24
va cOng truyén khong khi thir hai 26. Ngoai ra, két ndi c6 thé duoc nhan ra bang cach
duc 16 mang bit kin th{r nhét 18 va mang bit kin th hai 19 bang kim rdng (kim bom cé
du nhon) duoc cung cép trong hé thong cap chét long. Trong trudng hop nay, mang
bit kin thi nhat 18 va mang bit kin thtr hai 19 tét hon 1a cac mang dugc lam bang vat

licu dé& duc 18 boi kim va/hodc cé d6 day dé duc 16 bai kim.

Viéc dua mau vao kénh 12 qua céng dwa mau vao 44 duoc thuc hién béng cach
boc 16p mang bit kin thir ndm tur nén 14, va sau khi dua vao mot luong mau duge xac
dinh trude, mang bit kin tht nim duoc gén lai vao bé mat phia dudi 14b ctia nén 14
mot 14n nita. Tai thoi diém nay, do khong khi bén trong kénh bi day do su dwa mau vao,
mang bit kin tht hai co6 thé duoc boc ra trude dé giai phong khong khi. Do do, 1a mang
bit kin thir nam, mdt mang dugc mong mubn 1a du dinh dé giit qua nhiéu chu ky gan

va boc. Ngoai ra, 1a mang bit kin thit ndm, mang mai co thé dugce gan sau khi dua mau
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vao. Trong trudng hop nay, tam quan trong cua dic tinh lién quan dén viéc gan va boc

lap di 1ap lai co thé duoc giam bét.

Phuong phap dé dwa méau vao cong dua mau vao 44 khong bi gidi han cu thé.
Vi du, mét luong mau thich hop ¢6 thé duoc dua vao truc tiép thong qua cong dua
mau vao 44 bang cach st dung pipet, éng nho giot, 6ng tiém hodc twong tu. Ngoai ra,
phuong phap dua vao co thé duge stt dung dugc thuc hién trong khi ngin ngtra nhiém
ban théng qua chip dang kim trong d6 mot bd loc 1am bang PTFE x6p hodc polyetylen
duoc két hop. Noi chung, nhiéu loai chip dang kim nhu vdy duoc ban va co the dé
dang c6 dugc, va chip dang kim co thé duoc sur dung trong khi dugc gén vao dau cua
pipet, dng nho giot, 6ng tiém hoac tuong tu. Hon nita, mau c6 thé duoc di chuyén dén
vi tri duoc xac dinh trudce trong kénh 12 bang cich nha va dua mau vao bang pipet,
éng nho giot, dng tiém hodc twong tw va sau do 4n mau théng qua diéu ap. Mic du
khong duoc thé hién, da s6 cong dwa mau vao c6 thé duge cung cap. Trong trudng hop
ndy, bang cach sir dung dién tich ctia kénh dém 39 gitta sd luong 16n cua céc cong dua
mAu vao, c6 thé cung cAp mot ham co kha nang d& dang do mot mau ctia mot thé tich
¢b dinh khi qua qua trinh phan tmg nhu PCR. Déi voi phuong phép chi tiét duge su
dung tai thoi diém nay, cac vAn dé duge md ta trong Cong bd don dang ky bang sang

ché cua Nhat Ban s 2016-19606 co thé duoc dé cap.

Vi du, miu bao gdm nhirng mau thu dugc bang cach thém mot loai enzym chiu
nhiét va bdn loai deoxyribonucleosit triphosphat (dATP, dCTP, dGTP, dTTP) lam
thudc thir PCR vao hdn hop c6 chira mot hoac nhiéu loai ADN. Hon nira, mot moi dic
hiéu phan ung v6i ADN da dugc xur 1y phan ung, va trong mot s6 truong hop, dau do
huynh quang nhu TagMan (TagMan 1a nhan hiéu da dang ky cta Roche Diagnostics
Gesellschaft mit beschriankter Haftung) hodc SYBR Green (SYBR la nhan hi¢u da
ding ky cua Molecular Probes, Incorporated) dugc tron voi nhau. Kit thuc thir PCR

thoi gian thuc ¢6 ban trén thi truong va nhimng kit tuong tu cling ¢o thé duoc sir dung.

Fig. 3 1a so dd giai thich thiét bi xur 1y phan tmg 100 c¢6 kha nang sir dung binh
xu 1y phan tmg 10 va cu thé 1a chi 1a mot phan lién quan tryc tiép dén binh xtr 1y phan

ung 10 duoc chiét xuat theo quan niém.

Thiét bi xtt Iy phan tng 100 dugc cung cap mdt phan lap dat binh chia (khong

-13-



35403

thé hién) trong d6 thiét bi xr Iy phan tmg 10 dugc thiét 1ap, bd 1am néng nhiét do cao
104 dé lam nong vung nhiét d6 cao 36 cua kénh 12, bo 1am noéng nhiét d6 trung binh
106 dé 1am nong vung nhiét do trung binh 38 cta kénh 12 va cam bién nhiét do (khong
thé hién), vi du nhu cdp nhiét dién hodc trong tu dé do nhiét do thuc té ciia timg viing
phan tng. Moi bd 1am noéng cod thé vi du la chi tiét gia nhiét dién tro, chi tiét Peltier
hodc tuong tu. Bang cac bo 1am nong nay, bd diéu khién bo 1am nong phu hop (khong 7
thé hién) va thiét bi didu khién (khong thé hién) nhw mdy vi tinh, vung nhiét do cao 36
trong kénh 12 cua binh xt 1y phan tng 10 duoc duy tri ¢ khodng 95°C, va vung nhiét
d6 trung binh 38 dugc duy tri ¢ muc xap xi 62°C. Do d6, nhiét do cua ting vung phan

(g ctia vung chu trinh nhiét dugc thiét 1ap.

Thiét bi xt 1y phan tmng 100 dugc cung cap thém may do huynh quang 140.
Nhu d3 md ta ¢ trén, dau do huynh quang duoc xac dinh trude duge thém vao mau S.
Vi cuong dd tin hiéu huynh quang phét ra tr mau S tang 1én khi qua trinh khuéch dai
ADN tién hanh, gia tri cuong do cua tin hiéu huynh quang co6 thé duoc s dung lam
chi s6 dap tng 1am nguyén liéu quyét dinh cho qué trinh tién hanh PCR hodc cham dut

phan tng.

Nhu may do huynh quang 140, may do huynh quang loai soi quang FLE-510 do
Cong ty Nippon Sheet Glass san xuat, c6 thé dugc sir dung, 1a mot hé thong quang hoc
rat nho gon cho phép do nhanh va phat hién huynh quang bét ké vung do 1a sang hoic
t61. May do huynh quang loai s¢i quang ndy cho phép diéu chinh dic tinh budc séng
cua anh sang kich thich/huynh quang dé diéu chinh dic tinh budc séng phu hop véi
dac tinh huynh quang phat ra tor mau S va do d6 cho phép hé théng phat hién va quang
hoc tdi wu cho mau c6 dic diém khac nhau dugc cung cap. Hon nita, may do huynh
quang loai s¢i quang thich hop dé phat hién huynh quang tr mot mau ton tai trong mot
khu vuc nho hodc hep nhu kénh vi duong kinh nho cua tia sang do may do huynh

quang loai soi quang mang lai va cling rat tot trong tdc do dap ung.

Péu do huynh quang loai soi quang 140 dugc cung chp v6i dau quang 142, bd
diéu khién dau do huynh quang 144 va sgi quang 146 két ndi dau quang 142 va bod
didu khién dau do huynh quang 144. Bo diéu khién may do huynh quang 144 bao gbém
ngudn sang cho 4nh sang kich thich (LED, laze hoac ngudn sang duoc diéu chinh dé

phat ra cac budc song cu thé khac), bod ghép kénh/bd tach kénh dang soi quang va thiét
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bi chuyén d6i quang dién (PD, APD hodc méay do anh sang nhu may quang ké) (khong
duoc thé hién), va twong tu va dugc hinh thanh tir b diéu khién hodc tuong tu dé diéu
khién chung. Pau quang 142 duoc hinh thanh tir mot hé théng quang hoc nhu thau
kinh va c6 chac nang chiéu xa tryc tiép vao mau bang anh sang kich thich va thu
huynh quang phat ra tir mau. Huynh quang thu dugc dugc tach ra khoi anh sang kich
thich bang bd ghép kénh/bo tich kénh soi quang bén trong trinh diéu khién may phat
huynh quang 144 thong qua s¢i quang 146 va duoc chuyén dbi thanh tin hiéu dién boi
chi tiét chuyén doi quang dién. La mdy do huynh quang loai soi quang, nhiing thiét bi
duoc mo ta trong Cong bd don sang ché Nhat Ban s6 2010-271060 co thé duge s
dung. May do huynh quang loai soi quang co thé duoc stra ddi thém dé cho phép phat
hién déng truc cho da sb buéde song béng cach st dung mot hoac mot sb luong 16n cac
dAu quang. Sang ché dugc moé ta trong WO 2014/003714 c6 thé dugc st dung cho may

do huynh quang d6i v&i nhiéu bude séng va xtr 1y tin hi¢u cua ching.

Trong thiét bi xut 1y phan tng 100, diu quang 142 duge b tri sao cho huynh
quang tir mau S trong kénh do 61 ¢6 thé dugc phat hién. Do phan mg tién hanh trong
khi miu S duoc di chuyén lién tuc theo cach d6i ung trong kénh sao cho ADN duoc
xéc dinh trudce co trong mau S dugc khuéch dai, bang cach theo ddi su thay dbi luong
huynh quang dugc phat hién, co thé nghién ctru duoc qué trinh tién hanh khuéch dai
ADN trong thoi gian thuc. Hon nita, trong thiét bi xir Iy phan tng 100, gi4 tri dau ra tu
may do huynh quang 140 dugc sir dung dé kiém soat chuyén dong ctia mau S. Vi du,
gi4 tri dAu ra tir may do huynh quang 140 c6 thé dugc truyén dén thiét bi diéu khién va
6 thé duoc su dung nhu mot tham s6 tai thoi diém kiém soat hé théng cép chét long
duoc mod ta sau. May do huynh quang khong gidi han ¢ may do huynh quang loai soi

quang mién 1a méay do huynh quang thé hién chtrc nang phat hién huynh quang tur mau.

Thiét bi xtr 1y phan tmg 100 dugc cung cap thém hé théng cap chat long (khong
duoc thé hién) dé di chuyén va dimg mau S bén trong kénh 12 ctia binh xtt Iy phdn tmg
10. Méc du hé thong cap chét long khong gi¢i han ¢ day, mau S c6 thé duoc di chuyén
theo mot hudng bén trong kénh 12 bang céch chuyén (thdi khi) khong khi tir mot trong
céc cong truyén khong khi thir nhét 24 va cbng truyén khong khi thtt hai 26 qua cong
truyén khong khi thir nhit 24 hodc cdng truyén khong khi thwr hai 26. Hon nita, he

thdng cdp chat long co thé duoc dung & vi tri dugce xac dinh trudce bang cach diung
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cung cap khong khi cho kénh hodc bang cach can bang ap suat ¢ ca hai phia cua mau S

bén trong kénh 12.

Trong hé thdng cap chét 1ong, bom tiém, bom mang, quat gié hodc twong tw co
thé duoc st dung nhu mét phuong tién (phuong tién thoi khi) co chice nang thoi khi va
tao ap suat. Hon nita, vi nhiing thiét bi c6 chic nang dung mau S & vi tri duoc xac
dinh trudce, c6 thé st dung két hop phuong tién thdi khi, van ba chiéu (van ba cong) va
twong tu. Vi du, co thé c6 phuong 4n trong d6 cung cip van ba chiéu thu nhat va thu
hai va noi mdi céng dugc két ndi trong van ba chiéu tht nhit sao cho cong thir nhat
(cdng chung) duoc két nbi voi cong truyén khong khi thir nhit, Cong thir hai dugc két
ndi vai cac phuong tién thdi khi dugc mé ta & trén va cé)ng thir ba duoc mé voi ép suat
khi quyén va mdi cng duoc két nbi trong van ba chiéu thir hai sao cho cdng thu nhat
(cdng chung) duoc két ndi véi cbng thtr hai céng truyén khong khi, cong thir hai dugc
két ndi v6i cac phuong tién thdi khi duge mé ta & trén, va cong thir ba duoc mé véi ap
sudt khi quyén. Phuong an cu thé ctia ching dugc md ta trong, vi du, JP 4-325080 va
JP 2007-285777. Vi du, mau S duoc di chuyén theo mot hudng béng cach van hanh
van ba chiéu dugc két ndi voi mot trong‘ cac cong truyén khong khi sao cho phuong
tién thdi khi va cong truyén khong khi thong véi nhau va bang cach van hanh van ba
chiéu duoc két ndi dén cong truyén khong khi khic sao cho cong truyén khong khi
giao tiép Vol ap suét khi quyén. Sau d6, mau S bj dirng bang cach van hanh ca hai van

ba chiéu sao cho cé hai cng truyén khong khi thong v&i ap suét khi quyén.

Hon nira, hoat dong ctia van ba chiéu va phuong tién cép chit 1ong co thé duogc
thuc hién boi thiét bi didu khién thong qua mot bd diéu khién thich hop. Cu thé, may
do huynh quang 140 dugc b6 tri nhu md ta & trén truyén mot gia tri dau ra dua trén tin
hiéu huynh quang thu duoc dén thiét bi diéu khién dé thiét bi diéu khién nhén ra vi tri
va dudng di ctia m3u S trong kénh 12, do d6 cho phép diéu khién thiét bi dé diéu khién

hé thdng cép chét long bao gdm van ba chiéu va phuong tién cép chat long.

Dov do, bé’mg cach van hanh tuan tu va lién t1_ic cac van ba chiéu duoc két ndi voi
cac canh tuong Ung cua kénh 12, mau S dugce lién tuc dap tng gitta vung nhiét do cao
36 va vung nhiét d6 trung binh 38 trong kénh 12. Diéu nay cho phép mot chu ky nhiét
thich hop 4p dung cho cac mau S.
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Céc Fig. 4A va 4B 1a so d6 giai thich hinh dang ctia kénh 12 trong nén 14 cua
binh xtr Iy phan tng 10 nhu trong Fig. 1. Fig. 4A thé hién hinh chiéu mit cit ngang
cua kénh luon song 53. Fig. 4B thé hién mit cit ngang cta kénh chan 54. Kénh lugn
song 53 tuwong ung voi kénh luon séng nhiét do cao 35 va kénh luon song nhiét do
trung binh 37. kénh chan 54 tuong ung vo6i kénh chan nhiét do cao 45 va kénh chan
nhiét do trung binh 46.

Nhu duoc thé hién trong Fig. 4A, kénh luon séng 53 14 kénh hinh thang va c6
phﬁn mo 47, mat day 48 va bé mat bén 49 nam & cac canh twong Ung cua mat day 48.
Céc mat bén 49 duoc hinh thanh & hinh dang hinh nén mé rong tir mat day 48 vé phia
phin mé 47. Cac tham s6 xac dinh hinh dang va kich thuéc cta kénh lugn song 53 bao
gdm d6 séu Dr, goc xién Tr, chiéu rong phan mé Wrl, chiéu rong mat day Wr2 va dién
tich mat cit ngang Sr. Mt day 48 va bé mat bén 49 12 mat phang, va bd phan két ndi

55 gitra mat day 48 va cac mat bén 49 c6 hinh dang gdéc canh.

Nhu dugc thé hién trong Fig. 4B, kénh chin 54 cling 1a kénh hinh thang va c6
phdn mo 50, mat day 51 va bé mit bén 52 nam & cac canh twong (mg cua mat day 51.
Cac mat bén 52 dugc hinh thanh ¢ hinh dang hinh néon mé rong tr mdt day 51 veé phia
phdn m& 50. Cac thong s xac dinh hinh dang va kich thudc clia kénh chdn 54 bao
gdém d6 sau Db, goc xién Tb, chiéu réng phan mé Wbl, chiéu rong mit day Wb2 va
dién tich mat cat ngang Sb. Mat ddy 51 va cac mit bén 52 phang, va cac bo phan két

nbi 58 gitra mat day 51 va cac mat bén 52 c6 hinh dang géc canh.

Trong binh xur Iy phan tng 10 theo phuong an thu nhét, dién tich mit cat ngang
Sb ctia kénh chin 54 16n hon dién tich mat cit ngang Sr ctia kénh luon séng 53. Tde
d6 di chuyén ctia mau thay doi tuy thude vao dién tich mét cit ngang cua kénh. Noi
chung, khi dién tich mat ct ngang cua kénh tdng, tde do di chuyén ctia mau giam.
Béng cach tao dién tich mat cat ngang Sb cua kénh chan 54 16n hon dién tich mat cat
ngang cua kénh luon séng 53, hoat dong chan duoc tao ra trén mau. Do do, viéc diéu
khién chuyén dong/dimg mau cua hé théng cap chét long cua thiét bi xtr Iy phan tng
100 tré nén dé dang va do chinh xac cua viéc dung mau tai vi tri duoc xac dinh trude
trong kénh luon séng 53 co thé duoc cai thién. Hon nita, ngay ca khi mau duogc dua
vao kénh 12 véi sb luong 16n hon sb luong dugc xac dinh trudc, co thé ngan chdn su

tran qua muc mau ra khoi kénh lugn song 53.
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Ty 1€ dién tich mat cat ngang Sb/Sr cua dién tich mat cat Sr cua kénh luon song
53 va dién tich mit cat ngang Sb ca kénh chin 54 c6 thé nam trong khoang 1 <Sb/Sr
1,8, tot hon 1& trong khoang 1,02 Sb/Sr 1,5 va tt hon nita la trong khodng 1,02 Sb/Sr
1,2. Bang céach thiét 1ap ty 1& dién tich mat cat ngang Sb/Sr thanh gié tri trong khoang

nay, hoat ddng chan dugc mo ta ¢ trén co thé duoc tao ra mot cach phu hop.

Trong binh xu 1y phan tng 10 theo phuong an thu nhat, chiéu rong phan mo
Wrl ctia kénh lugn song 53 ¢6 thé 13 tir 0,55 mm dén 0,95 mm, va tot hon 1a tir 0,65
mm dén 0,85 mm. Chiéu rong mit day Wr2 ctia kénh lugn song 53 ¢6 thé 1a tr 0 mm
dén 0,95 mm va tdt hon 1a tr 0,4 mm dén 0,6 mm. Do sau Dr ctia kénh luon song 53
6 thé 1a tr 0,5 mm dén 0,9 mm va tdt hon 14 tir 0,6 mm dén 0,8 mm. Goc xién Tr cua
kénh luon séng 53 c6 thé la tir 0° dén 45°, t6t hon 1a tir 10° dén 30°, va tot hon nita la
tir 15° dén 25°. Can luu ¥ rang trong binh xtr Iy phan tng 10 theo phuong én thir nhat,
khi chiéu rong mat day Wr2 ctia kénh Iwgn séng 53 nho hon chiéu réng phan mo Wrl
sao cho chiéu rong mat ddy Wr2 1a 0 mm hodc khoang 0 mm, hinh dang mat cat ngang
ctia kénh luon séng 53 trd nén gan voi hinh dang co ban nhu tam giac nguge. Hon nira,
can luu y rang khi goc xién Tr gidm xubng 0° hoac khoang 0°, hinh dang mat cat

ngang cua kénh lugn séng 53 tro nén gan v6i hinh dang co ban nhu hinh chit nhat.

Chiéu rong phén m& Wbl cua kénh chan 54 c6 thé 1a tir 0,65 mm dén 1,05 mm,
va tot hon 1a tr 0,75 mm dén 0,95 mm. Chiéu rong mat day Wb2 cua kénh chan 54 co
thé 12 tir 0 mm dén 1,05 mm va tét hon 1a tir 0,5 mm dén 0,6 mm. D6 sau Dr cta kénh
chan 54 co6 thé 1a tr 0,5 mm dén 0,9 mm va 6t hon 1a tr 0,6 mm dén 0.8 mm. Goc
xién Tr ctia kénh chin 54 c6 thé 1a tir 0° dén 45°, t&t hon 1a tir 10° dén 30°, va tot hon
nira 12 tir 10° dén 35°. Cén luu y rang trong binh xur 1y phan tmg 10 theo phuong an
thi nhét, khi chiéu rong mat day Wb2 cua kénh chan 54 nho hon chiéu rong ph?m mo
Wb1 sao cho chiéu rong mat ddy Wb2 1a 0 mm hogc khoang 0 mm, hinh dang mit cét
ngang cua kénh chan 54 tré nén gan v6i hinh dang gan nhu tam gidc nguoc. Hon nira,
can luu y rang khi goc xién Tb giam xubng 0° hoic khoang 0°, hinh dang mat cat

ngang cua kénh chédn 54 tré nén gan v6i hinh dang gan nhu hinh chit nhat.

Bang cach hinh thanh kénh luon song 53 va kénh chan 54 véi cac kich thuoc
duoc md ta ¢ trén, chuyén dong lién tuc cua mau (co thé bao gém chit hoat dong bé

mat) tr¢ nén tron tru, cho phép san xuét d& dang bang k¥ thuat san xuét thong thuong
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nhu ép phun.

Fig. 5 13 thé hién bién thé vi du cua kénh lugn séng. Trong kénh luon song 53
duge thé hién trong Fig. 4A, cac bd phan két ndi gitta mit day 48 va céc bé mat phia
bén 49 c6 hinh dang goc canh. Tuy nhién, trong kénh luon séng 56 dugc thé hién trong
Fig. 5, cac bo phan két ndi 55 gitra mat day 48 va cac mat bén 49 c6 mot bé mat cong.
Trong Fig. 5, mat day 48 la mat phang. Tuy nhién, mit day 48 c6 thé 12 mot bé mat

cong duoc két noi lién tuc voi cac bd phan két noi 55.

Theo phuong 4n nay, nhu duge md ta ¢ trén, kénh luon song dugc su dung cho
muc dich cai thién hiéu qua cua hé thong 1am néng bang bo 1am néng. Tuy nhién, tuy
thudc vao phuong phap ép phun trong d6 khudn duoc d6 day nhwa ¢ toc do cao, c6
mot $b truong hop khi hinh dang ctua kénh d6 trd thanh dién tré hodc vat can, va vigc
duc co6 thé khong dugc thye hién dung cach, vi du, gay ra su thay dbi trong téc do lam
day voi nhua hodc tao ra khoang tréng. Trong trudng hop nhu vy, dudng han co thé
duoc hinh thanh trong mot khu vuc bao gém kénh luon song va mot phén 16m nhu héc
¢6 thé duoc hinh thanh trén kénh. Phan 16m nay cé thé can tré dong chdy cua mau.
Nhu trong kénh luon song 56 theo bién thé vi du nay, bang cach hinh thanh cac bd
phan két ndi 55 dé co bé mat cong, dong chay ctia nhya bén trong khudn tai thoi diém
ép phun tr¢ nén tron min. Do d6, viéc tao ra mot dudng han gan kénh phan tmg c6 thé
bi ngan chan. Ban kinh d6 cong R1 cua cac by phan két niéi 55, vi duy, tur 0,2 mm dén
0,38 mm, va t6t hon 1a tir 0,3 mm dén 0,35 mm. Theo cach tuong tu, trong kénh chan

54, cac bod phan két nbi 58 gitta mat ddy 51 va cac mat bén 52 co thé c6 bé mit cong.

Nhu duoc thé hién trong Fig. 1, kénh lugn song nhiét do cao 35 va kénh lugn
song nhiét do trung binh 37 bao gém mot s6 lwong 16n céc phan uén cong 57. Ban
kinh d6 cong R2 cua céc phﬁn ubn cong 57 ¢o thé, vi dy, 0,3 mm dén 10 mm, va tdt
nhét 12 0,5 mm dén 6 mm. Bang cach thiét 1ap ban kinh do cong cua cac phan udn
cong 57 nam trong khoang nay, viéc tao ra duong han co thé dugc ngan chin hon nita,
va hon nita, khi mau di chuyén bén trong kénh lugn séng, co thé d& dang git toc do di

chuyén ctia mau khong doi trong cac phan uon cong 57.

Fig. 6 1 hinh chiéu bang cuia nén 14 duge cung cép trong binh xur Iy phan ng

60 theo bién thé vi du cua phuong an thtr nhit. Binh xir Iy phan tng 60 theo bién thé
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mau muc hién tai khac véi binh x\r Iy phan tng 10 nhu trong Fig. 1 & ca kénh luon
song nhiét do trung binh 37 va kénh chan nhiét do trung binh 46 chira trong vung nhiét
d6 trung binh 38. Mat khac, dbi voi kénh luon song nhiét do cao 35, ca kénh lugn song
nhiét dd cao 35 va kénh chan nhiét do cao 45 déu duoc bao g6111 trong vung nhiét do
cao 36, nhu trong binh xur 1y phan tng 10. Khi ngimg mau ¢ ving nhiét dd cao 36
trong qua trinh PCR, mau ton tai it nhét & ca kénh luon song nhiét do cao 35 va kénh
chdn nhiét do cao 45. Mat khac, khi ngirng mau ¢ ving nhiét do trung binh 38 trong
qua trinh PCR, mau ton tai {t nhat & ca kénh lugn séng nhiét do trung binh 37 va kénh

chan nhiét do trung binh 46.

Cling nhu trong binh xu 1y phan tmng 60 theo bién thé vi du cua sang ché, kénh
chan nhiét dd cao 45 la mot kénh théng va duoc hinh thanh sao cho dién tich mat ct
ngang cta no 1én hon dién tich mat cat ngang cua kénh lugn séng nhiét do cao 35.
Theo cach twong tu, kénh chan nhiét do trung binh 46 dugc hinh thanh sao cho di¢n
tich mat cat ngang ctia n6 16n hon dién tich mit cit ngang cua kénh lugn séng nhiét do
trung binh 37. Do d6, hanh dong chédn co thé dugc tac dong 1én mau chay qua kénh

lwon song nhiét d6 cao 35 va kénh luon song nhiét do trung binh 37.
Phuong an thtr hai

Nhu duge mé ta trong Fig. 3, thiét bi xir ly phan Gmg 100 bao gdm may phat
huynh quang 140 dé chiéu xa mau di chuyén bén trong kénh cta binh xu 1y phan tmg
bang anh sang kich thich trong qué trinh PCR va do huynh quang phat ra tur mau.
Trong may do huynh quang,140, dau quang 142 cé chiic nang chiéu xa truc tiép vao
méu bang anh sang kich thich va thu huynh quang phat ra tir mau. Puong kinh diém
ho1 tu cua dau quang 142 thuong nam trong khoang tir 0,15 mm dén 0,45 mm, ma cuc
ky nho. Do do, khi sép xép va ¢b dinh ddu quang 142 d6i véi thiét bi xur Iy phan tng
100, cAn c6 d6 chinh xé4c rat cao. Do do, kha ning gia cong dé 1ap rap co thé giam, va
chi phi cho .cac bd phan co thé tang 1én. Do do, trong phuong an thir hai, mot tau xu 1y

phan g dugc cung cap co thé khac phuc van dé nhu vay.

Binh xtt Iy phan (ing theo phuong an thir hai cua sang ché cling duoc hinh thanh
tor nén, mang bit kin duoc gén vao nén, va bd loc. Cac thanh phén tuong tu nhu cac

thanh phan cua binh xur 1y phan ung 10 theo phwong an thu nhat duoc biéu thi bang
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cung mot sé tham chiéu va mo ta khong can thiét s& duoc bo qua khi thich hop.

Fig. 7 14 hinh chiéu bang ctia nén 14 dugc cung cép trong binh xir Iy phan tng
70 theo phuong an thur hai cua sang ché. Binh xur 1y phan ung 70 theo phuwong an thir
hai khong bao gdm cac kénh twong Gng vé6i kénh chin nhiét do cao 45 va kénh chan
nhiét do trung binh 46 cua binh xir Iy phan Gng 10 theo phuong an thir nhat. Hon nira,
binh xr Iy phan tng 70 theo phuong 4n thi hai c6 két cau khac véi binh xur Iy phan

ting 10 theo phuong an tht nhat d6i véi kénh do 61.

Fig. 8 14 so dd thé hién mit cat ngang ctia kénh do 61 ctia binh xur ly phan tng
70 theo phuong an thur hai. Kénh do 61 dugc cung cép trong kénh két ndi 40 va duogc
chiéu xa bang anh sang kich thich dé phat hién huynh quang tr mau. Nhu duoc thé
hién trong Fig. 8, kénh do 61 la kénh hinh thang va chtra phan mé 62, mat ddy 63 va
bé mat bén 64 nam & cac canh tuong Gng cua mat day 63. Cac mat bén 64 duoc hinh
thanh & hinh dang hinh nén mo rong tr mat day 63 vé phia phan m& 62. Céc thong 56
xac dinh hinh dang va kich thuéc ctua kénh do 61 bao gSm d6 sau Dd, goc xién Td,

chiéu rong phan mé Wdl, chiéu rong mat day Wd2 va dién tich mat cat ngang Sd.

Trong binh x{r Iy phan tng 70 theo phuong an thir hai, dién tich mat cit ngang
Sd ctia kénh chan 61 16n hon dién tich mat cat ngang Sr cua kénh lugn séng 53 (xem
Fig. 4A). Bang cach lam cho di¢n tich mat cit ngang Sd cua kénh do 61 16n hon dién
tich mat cat Sr cta kénh luon soéng 53 nhu mo ta, do sai 1éch khi lép dau quang 142
vao thiét bi xir Iy phan tmg 100 dugc giam bot, do do cai thién kha nang lam viéc de

lap rap va giam chi phi cho céc bd phan.

Binh xtr 1y phan ng 70 theo phuwong an thir hai, ty 1€ dién tich mat cat ngang
Sd/Sr cua dién tich mét cit Sr cua kénh luon séng 53 va dién tich mat cat ngang Sb
cua kénh chan 61 co thé nam trong khoang 1 <Sd/Sr < 1,8, tdt hon 1a trong khoang
1,02 < Sd/Sr < 1,5 va tot hon nira 14 trong khoang 1,02 < Sb/Sr < 1,2.

Trong binh xu 1y phan ung 70 theo phuong an thir hai, chiéu rong phan mé Wrl
ctia kénh luon séng 53 ¢6 thé 1a tir 0,55 mm dén 0,95 mm, va t6t hon 1a tr 0,65 mm
dén 0,85 mm. Chiéu rong mat day Wr2 cua kénh luon séng 53 ¢o6 thé 1a tr 0 mm dén
0,95 mm va tot hon 12 tr 0,4 mm dén 0,6 mm. Do sau Dr cua kénh luon song 53 ¢ thé

la tir 0,5 mm dén 0,9 mm va tot hon 1a tir 0,6 mm dén 0,8 mm. Goc xién Tr ctia kénh
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lwon song 53 c6 thé 1a tr 0° dén 45°, tét hon 14 tir 10° dén 30°, va tot hon nita 14 tor 15°
dén 25°. Can luu vy rang trong binh xir Iy phan Gng 70 theo phuong an tht hai, khi
chidu rong mat ddy Wr2 ciia kénh lugn séng 53 nho hon chidu rong phan md Wrl sao
cho chiéu rong mat day Wr2 1a 0 mm hoic khodng 0 mm, hinh dang mat cat ngang cla
kénh luon séng 53 tré nén gan véi hinh dang co ban nhu tam gidc nguoc. Hon nira,
can luu ¥ rang khi goc xién Tr gidm xubng 0° hodc khoang 0°, hinh dang mat cat

ngang cua kénh lugn song 53 tro nén gan v6i hinh dang co ban nhu hinh chit nhat.

Trong binh xtr 1y phan ung 70 theo phuong an thir hai, chidu rong phan mo
Wdl cua kénh do 61 c6 thé 1a tir 0,7 mm dén 1,2 mm, va tot hon la tir 0,8 mm dén 1,1
mm. Chiéu rong mat ddy Wd2 cua kénh do 61 co thé 1a tr 0,15 mm dén 1,2 mm va tdt
hon 14 tr 0,55 mm dén 0,95 mm. Do sdu Dd cta kénh do 61 ¢o thé 1a tir 0,5 mm dén
1,2 mm va tdt hon 12 tir 0,6 mm dén 1,1 mm. Géc xién Td cta kénh do 61 co thé 1a tur

0° dén 45°, tot hon 1a tir 10° dén 35°, va tbt hon nira 1a tir 15° dén 30°.

Bang cach hinh thanh kénh lugn soéng 53 va kénh do 61 véi cac kich thudce
duoc mo ta ¢ trén, chuyén dong lién tuc cua mau (co thé bao g6m chit hoat dong bé
mit) tré nén tron tru, cho phép san xuat dé dang bang k¥ thuat san xuat thong thuong

nhu ép phun.

Hon nita, bang cach ting chiéu rong mit day Wd2 trong mat cit ngang cua
kénh do 61, hiéu quat déi voi su sai léch dwge mé ta ¢ trén c6 thé duoc céi thién hon
nira va khoang cach gitra cac mat bén 64 dbi dién duogc tang 1én. Do d6, kha nang phan
xa, khic xa, tdn xa hodc tuong tu ¢ cidc mat bén 64 gay tré ngai viéc do huynh quang

6n dinh c6 thé dugce giam xudng.

Mit déy 63 cua kénh do 61 dugc hinh thanh trén mit phing song song véi bé
mat chinh (tirc 13, bé mat phia trén 14a va bé mat phia dudi 14b) cua nén 14. Hon nira,
khi binh xtur ly phan tng 70 duoc thiét 1ap trong thiét bi xir Iy phan tng 100 (xem Fig.
3), dau quang 142 cta dau do huynh quang 140 dugc b tri sao cho truc quang ctia nd
vudng goc voi mat day 63 va bé mit chinh ctia nén 14. Vi su sap xép nhu vay, khiic
xa hodc phan xa anh sang kich thich khong mong mudn phat ra tir dau quang 142 dén
mau hodc huynh quang phat ra tir mau c6 thé bi triét tiéu, va co thé thuc hién viéc phat

hién cuong do huynh quang 6n dinh.
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Mit déy 63 va cac mit bén 64 12 mit phing, va cdc b phan két ndi 65 giita mit
day 63 va cac mat bén 64 c6 hinh dang goc canh. D6 1a, cac bd phén két ndi 65 gitta
mat day 63 va cac mit bén 64 thuc chét khong co bé mat cong, va vi du, ban kinh do
cong gan dung cua ching c6 thé 12 nho hon hodc bang 0,02 mm, tot hon 1a nhé hon
hodc bang 0,01 mm, va t6t hon nita 1a nnhor hon hodc bang 0,005 mm. Trong ving
phat hién huynh quang 86, néu bé mit cong hodc twong tu xuat hién trong mot phan
twong tng voi phan phat xa huynh quang hoac phan chiéu xa kich thich, bé mit cong
hodc tuong tu cd thé gay ra khtc xa hodc tan xa bat thuong, cé thé can tré viéc do
huynh quang 6n dinh. Do do, tinh hudng nayco thé dugc ngin chin xay ra bang cach
lam cho mat cit ngang cua kénh do 61 c6 hinh dang trong d6 bé mit cong hodc twong

tu duoc loai bo cang nhiéu cang tét.
Phuong an thur ba

Fig. 9 1a hinh chiéu bang cua nén 14 duoc cung cip trong binh xir Iy phan tmg
90 theo phuong an thir ba cua sang ché. Fig. 10 13 hinh chiéu bang mo rong dang so do6
cho thdy mdi quan hé gan cua kénh nhanh 42 va cong dua mau vao 44. Fig. 11 1a so do
mit ¢t ngang cia mdi quan hé gan cta kénh nhanh 42 va cong dua mau vao 44 duoc

thé hién trong Fig. 10, dugc cit doc theo duong A-A.

Nhu dd mé ta 6 trén, kénh nhanh 42 duoc phan nhanh tor mot phan cua kénh
dém 39 va cong dua mau vao 44 dugc hinh thanh & dau xa ctia kénh nhanh 42 dé 10 ra
trén bé mat phia dudi 14b cta nén 14. MAu duogc dua vao tir cong dua mau vao 44 nay
va chay vao kénh dém 39 qua kénh nhanh 42. Db miu vao kénh dém 39 duoc chuyén
sang kénh Iwgn song nhiét do cao 35 hodc kénh luon séng nhiét do trung binh 37 va
dwoc PCR. Tuy nhién, c6 kha ning mau van ndm trong kénh nhanh 42 va cong dua
mau vao 44. Nhu da mo ta ¢ trén, vung nhiét do cao 36 va vung nhiét d trung binh 38
duoc 1am néng bang b tam néng cua thiét bi xtr Iy phan ung trong qua trinh PCR. Khi
nduoc ap dung nhiét cho ving nhiét dé cao 36 va vung nhi¢t do trung binh 38 duoc
truyén dén kénh nhanh 42 va cong dua mau vao 44, nhiét d§ s& lam n¢ khong khi co
trong kénh nhanh 42 va cong dua miu vao 44 va mau ma la phan con lai c¢6 thé dugc
déy ra kénh dém 39 bdi khong khi bi nd. Noéi cach khac, trong kénh 12, mau trai qua
PCR (duoc goi 13 “mau chinh”) va mau du tdn tai trong khi dugc tach ra khoi nhau.

Khi mAu chinh va mau du ton tai trong khi tach rach v&i nhau trong kénh 12 nhu mo ta
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& trén, ¢6 kha nang luc day khong tic déng phu hop 1én mau chinh ngay ca khi bén
trong kénh 12 duoc didu 4p sao cho mau khong thé dugc di chuyén mot cach thich

hop.

Do d6, binh xir Iy phan tng 90 theo phuong an thir ba cua sang ché dugc hinh
thanh sao cho khoang cach de gitra vung nhiét do trung binh 38 gan kénh nhanh 42 va
cong dua mau vao 44 va kénh nhanh 42 va cong dua mau vao 44 1a tr 5 mm tré 1én.
Khi nén 14 duoc lam bang nhwa hodc thiy tinh, bang cach thiét 1ap khoang cach de 1a
5 mm tro 1én, viée truyén nhiét tr vung nhiét do trung binh 38 dén kénh nhanh 42 va
cong dua mau vao 44 c6 thé ngan chan hodc it nhét la lam giam. Vi vy, nhiing rac roi
nhu nhirng gi dugc mo ta & trén co thé duoc ngan chin. Khodng cach de 12 5 mm trg
1én, tot hon 1a 6 mm trd 1én, tdt hon nita 14 7,5 mm trd 18n, va tham chi t5t hon nira 12 9
mm tr& 1én. Nhu mot diéu tit nhién, khoang cach de cang Ién thi cang t6t tir quan diém
ngan chan truyén nhiét. Tuy nhién, néu khoang cach de qua 16n, binh xtr Iy phan tng
90 duoc tang kich thudc. Khoang cach de 1a nho hon hoac bang 50 mm, tot hon 1a nho
hon hoac béng 40 mm, t6t hon 13 nho hon hodc béng 30 mm, va tham chi tdt hon nita

14 nho hon hodc bang 25 mm.

Theo phuong an nay, do vung nhiét do trung binh 38 gan v6i kénh nhanh 42 va
cong dua mau vao 44 hon vung nhiét d§ cao 36, khoang cach de giira vung nhiét do
trung binh 38 va kénh nhanh 42 va cong dua mau vao 44 duogc xéac dinh. Tuy nhién,
theo mdt phuong én khéc, khi ving nhiét do cao gan véi kénh nhanh 42 va cong dua
mau vao 44 hon vung nhiét d trung binh, khoang cach de giltra vung nhiét do cao va
kénh nhéanh va cong dwa mau vao dugc xac dinh. Nghia 14, khoang cach de gifta ving
phan Gng gan nhit véi kénh nhénh 42 va véi cong dua mau vao 44 trong s6 nhiéu
vung phan ung va kénh nhanh 42 va cong dua mau vao 44 ¢6 thé duoc thiét lap 1a 5

mm tr¢ [€n.
Phuong an thu tu

Fig. 12 1 hinh chiéu bang cta nén 14 dugc cung cap trong binh xur Iy phan tng
110 theo phuong an thur tu cua sang ché. Kénh nhanh 42 dugc phan nhanh tir mét phan
ctia kénh dém 39 va cong dua mau vao 44 dugc hinh thanh ¢ dau xa cua kénh nhanh

42 dé 10 ra trén bé mat phia dudi 14b cua nén 14. M6t mau duogc dua vao tur céng dua
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mau vao 44 chay vé mot trong cac bd loc, tiép xtc v6i bé mat bd loc va mot phén cua
bé mit bd loc c6 thé bi chim hoac 1ép boi mau. Khi bd loc bi lép mot phén hoac toan
bo, luc diy ctia bom tiém, bom mang, quat gi6 hodc twong ty nhu mot hé thong
chuyén chat 1ong it c6 kha nang tic dong 1én mau qua bo loc. Do do, su chuyén dong
qua lai gitta ving nhiét d6 cao va vung nhiét d¢ trung binh co thé khong duogc thuc

hién binh thudng, didu niy co6 thé can trd phin (mg PCR.

Do d6, trong binh xr 1y phan ung 110 theo phuong 4n th{r tu cia sang ché, cho
rang thé tich cta kénh tur cong dua miu vao 44 dén b6 loc gan nhat véi cong dwa mau
vao (b6 loc thu nhét 28 trong Fig. 12) duoc ky hiéu la Vfva thé tich ciia mau duoc dua

vao tir cong dua mau vao duge ky hiéu la Vs, diéu sau day dugc thoa man:

k x Vs <VF (v6i k 1a mot hé sd va twong (mg v6i s6 thure nam trong khoang tir

0,1 d&n 10)

Hé s6 k duoc xac dinh dya trén thé tich Vs cia mau dugc dua vao, loai va do
nhét ctia dung moi cua mau duoc dua vao, luong va tinh chét ctia cac chit nhu chét
hoat dong bé mat duoc thém vao mau, do thAm uot va dién tré trén bé mat cua nén,
mang bit kin kénh, v.v., hodc tuong ty. Gia tri cua hé s6 k tét hon 12 tr 0,3 dén 5, tot
hon nita 14 tr 0,4 dén 2. Hon nira, ngay ca khi toan bo lugng mau duoc dua vao chay
vé phia bo loc gén céng dua mau vao nhat, hé s6 k ¢6 thé 16n hon 1 (1<k) tu quan
diém ma diu cta mau khong tiép xtc véi bé mat bo loc. Mit khac, khi hé s6 k 16n, VI
tr& nén 16n. Do d6, hé sé k c6 thé 1a tir 0,4 dén 0,6 tir quan diém vé hidu qua tiét kiém

khong gian ctia bé mat chinh cua nén.

Thé tich Vs cua miu duge dua vao 1a tir 1 uL dén 50 pL (micro lit), tét hon 1a t
5 uL dén 40 pL, va t6t hon nita 1a tir 10 pL dén 30 uL. Khi hinh dang mat cit ngang
cua kénh duoc thé hién trong Fig. 4A, chiu dai Lh cua kénh tir cong dua méu vao 44
dén bo loc gﬁn nhét véi céng dua mau vao 44 13 tr 2 mm dén 200 mm va t6t hon 1a tur
5 mm dén 100 mm, t5t hon nita 1a tr 10 mm dén 50 mm, va 6t hon nita 1a 20 mm dén
40 mm. Néu d6 dai Lh ctia kénh qua nho, kha nang mau tiép xuc vo1 bo loc s€ tang 1én.
Néu chiéu dai Lh qua 16m, kich thudc cia nén 14 duoc gy ra la 16n. Diéu nay khong
thich hop hon tir quan diém tiét kiém khong gian cta nén va cling can tré viéc thu nho

b6 may xu ly phan Ung.
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[t nhat mot phan cua kénh tir cong dwa mau vao 44 dén bd loc gan nhat véi
céng dua mau vao 44 ¢6 thé 1a kénh c6 mit cit duoc thé hién trong Fig. 4B hoac mat
cit dugc thé hién trong Fig. 8. Béng cach 1am cho dién tich mat cat ngang cua kénh tur
cong dua mAu vao 44 dén b loc tuong ddi 16n, co thé giam do dai Lh. Hon nira, hoat
dong chan dé ngin chin mau tran trong qua trinh phan tng nhu PCR c¢6 the duoc

mong muodn va cé thé ngan chan sy nhieém ban boi mau cua bo loc.

Vi du, ngay ca khi mot nguoi thuc hién dwa mau vao sau khi boc nham mang
bit kin dang bit kin b loc gén céng dua mau vao 44 hoic mang bit kin dang bit kin
cong truyén khong khi gin bo loc nhét tai thoi diém dwa mau vao tir cong dua mau vao
44, ¢6 thé ngan mau chay theo hudéng bo loc gan cong dwa mau vao va tiép xuc véi bo

loc dan dén lam nhiém ban bd loc.

M6 ta & trén 1 giai thich dya trén nhitng phuong an cta sang ché. Cac phuong
an nay chi mang tinh chat minh hoa va can duoc hiéu rd bsi nhitng ngudéi co chuyeén
mon trong linh vuc sang ché rang cac thay doi dé cau thanh cac yéu to va quy trinh ¢

thé duoc phat trién va nhiing thay d6i d6 ciing nam trong pham vi cua sang ché.

Vi du, binh x{r 1y phan tng theo mét phuong an co6 thé bao gdm kénh chin nhiét
do cao 45 va kénh chin nhi¢t do trung binh 46 trong binh xt 1y phan ung 10 theo
phuong an thu nhit dugc mo ta & trén va kénh do 61 trong binh xtr 1y phan Gng 70
theo phuong an tht hai dugc mo ta trén. Trong truong hop nay, co thé nhan ra binh xur

1y phan Gng c6 kha nang thé hién ca hai tic dung ctia hai phuong an nay.
Kha nang Gng dung trong cong nghiép
Sang ché duoc ap dung cho phan tmg chudi polymeraza (PCR).

Mo ta cac so tham chiéu

10, 60, 70, 90, 110 binh xu 1y phan Ung,
12 kénh,

14 nén,

16 mang bit kin kénh,
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18 mang bit kin thir nhat,

19 mang bit kin thr hai,

20 mang bit kin thir ba,

21 mang bit kin thir tu,

24 cong truyén khong khi thir nht,
26 cong truyén khong khi thir hai,
28 b6 loc thir nhat,

29,31 doan dua khong khi vao,

30 bo loc thir hai,

35 kénh lugn séng nhiét do cao,

36 vung nhiét do cao,

37 kénh luon song nhiét do trung binh,
38 vung nhiét do trung binh,

39 kénh dém,

40 kénh két ndi,

42 kénh nhanh,

44 céng dua mau vao,

45 kénh chan nhiét .dC) cao,

46 kénh chan nhiét do trung binh,
47, 50, 62 phan mo,

48,51, 63 mat day,
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49,52, 64 bé mat bén,

53,56 kénh luon song,

54 kénh chan,

55, 58, 65 b phén két nbi,

57 phan uén

61 kénh do,

86 vung phat hién huynh quang,
100 thiét bi xtr Iy phan tmg,

104 bd lam nong nhiét do cao,

106 bd lam ndng nhiét do trung binh,
140 may do huynh quang,

142 dau quang,

144 bd diéu khién may do huynh quang,
146 sgl quang
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YEU CAU BAO HQ

1. Binh xur 1y phan g bao gém nén va kénh dang ranh dugc tao ra trén bé mat

chinh cua nén,

trong d6 phan lén cac ving phan ung dugc duy tri ¢ nhiét dd xac dinh trude
duoc thiét 1ap d6i véi nén, va mau lién tuc di chuyén theo cach dbi img gitta hau hét

cac ving phan Umg dé gay ra phan tng,

trong d6 kénh bao gbm kénh luon séng ma mdi kénh bao gom mot lugng 16n

vung phan tng va kénh chan lién ké véi kénh luon soéng, va

trong d6 dién tich mat cat ngang ctia kénh chin 1én hon dién tich mat cit ngang

cua kénh luon song.

2. Binh xu 1y phan mg theo diém 1, trong d6 dién tich mat cit ngang cua kénh
luon song duoc ky higu 1a Sr va dién tich mat cit ngang cta kénh chin dugc ky hiéu 1a

Sb, ty 1& dién tich mat cit ngang Sb/Sr nam trong khoang 1 < Sb/Sr < 1.8.

3. Binh xt 1y phan Gng theo diém 2, trong do6 ty 1& dién tich mat cat ngang

Sb/Sr nam trong khoang 1,02 < Sb/Sr < 1,5.

4. Binh xtr 1y phan Ung theo diém 2, trong d6 ty 1& dién tich mat cit ngang
Sb/Sr nam trong khoang 1,02 < Sb/Sr < 1,2.

5. Binh xur 1y phan (g theo diém bat ky trong so cac diém tir 1 dén 4, trong d6
mdi kénh luon song va kénh chin c6 phan mo, mat day va cac mit bén duge tao ra co

dang dang hinh non kéo dai tor mat day vé phia phan mo.
6. Binh xtr 1y phan ung theo diém 5,

trong d6 kénh luon song c6 chiéu rong phan m¢ tu 0,55 mm dén 0,95 mm,
chiéu rong mat ddy tr 0 mm dén 0,95 mm, d6 sau tr 0,5 mm dén 0,9 mm va gbc xién

tr 0° dén 45°.

trong do kénh chdn co chiéu rong phén mo tr 0,65 mm dén 1,05 mm, chiéu

rong mit day tr 0 mm dén 1,05 mm, dg séu tur 0,5 mm dén 0,9 mm va goc xién tu 0°
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dén 45°.

7. Binh xut 1y phan tng theo diém 5 hodc 6, trong d6 cac bd phan két ndi gitra

mat day va cac mat bén co6 thé c6 mot bé mat cong.

8. Binh xur ly phan tng theo diém 7, trong d6 ban kinh do cong ctia cac bd phéan

két ndi 12 tr 0,2 mm dén 0,38 mm.
9. Binh xr Iy phan tng theo diém bat ky trong s cac diém tir 1 dén 8,
trong d6 kénh luon song bao gdm phan ubn, va
trong d6 ban kinh do cong cua phan udn c6 thé 1a tir 0,3 mm dén 10 mm.

10. Binh xtr 1y phan Uung bao gdm nén va kénh dang ranh dugc tao ra trén bé

mat chinh cua nén,

trong dé phan 1én cac vang phan ung duoc duy tri ¢ nhiét do xéac dinh trude
duoc thiét 1ap ddi v6i nén, va mau lién tuc di chuyen theo cach doi ung gitra hau hét

cac vung phan ung dé gay ra phan Ung,

trong do kénh bao gdm kénh luon séng ma mdi kénh bao gbém sb luong 16n
vung phan Ung, kénh két ndi dé két ndi sb luong 16m cac vung phan tng, va kénh do
bao gém kénh két ndi va duoc chiéu xa bang anh sang kich thich dé phat hién huynh

quang tir mot mau chay bén trong kénh va

trong d6 dién tich mat cit ngang cia kénh do 16n hon dién tich mat cat ngang

cua kénh lugn song.

11. Binh xu 1y phan tng theo diém 10, trong d6 dién tich mat cit ngang cua
kénh luon song duoc ky hiéu la Sr va dién tich mat cat ngang cua kénh do duoc ky

hiéu la Sd, ty 1¢ dién tich mat cit ngang Sd/Sr nam trong khoang 1 < Sd/Sr< 1,8.

12. Binh xtr 1y phan ung theo diém 11, trong d6 ty 1& dién tich mat cit ngang
Sd/Sr ndm trong khoang 1,02 < Sd/Sr< 1,5.

13. Binh x 1§ phan ting theo diém 11, trong do ty 1¢ dién tich mét cat ngang
Sd/Sr nam trong khoang 1,02 < Sd/Sr<1,2.
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14. Binh xu ly phdn tng theo didm bat ky trong sb cac diém tir 10 dén 13, trong
d6 moi kénh luon séng va kénh do co phf?m ma, mat day va cac mat bén dugc tao a co

dang hinh n6n mé& rdng tu bé mat day vé phia phan mo.
15. Binh xtr 1y phan ng theo diém 14,

trong d6 kénh lugn song co chiéu rong phan mé tr 0,55 mm dén 0,95 mm,
chiéu rong mat day tor 0 mm dén 0,95 mm, do sau tr 0,5 mm dén 0,9 mm va gbc xién

tir 0° dén 45°.

trong d6 kénh do c6 chiéu réng phan mé tir 0,7 mm dén 1,2 mm, chiéu rong
mat day tor 0,15 mm dén 1,2 mm, d6 sdu tir 0,5 mm dén 1,2 mm va goc xién tu 0° dén

45°.

16. Binh xtr Iy phan ing theo diém 14 hodc 15, trong d6 mat day trong kénh do

duoc tao ra trén bé mat phang song song vdi be mat chinh cta nén.

17. Binh xtr Iy phan trng theo diém 16, trong d6 cac bd phan két nbi gitta mat

day va cac mat bén co the dugce tao ra c6 dang tam giac.

18. Binh x1r 1y phan tng bao gbm nén va kénh dang ranh duoc tao ra trén bé

mat chinh cta nén,

trong d6 phan lon cac vung phan Gmg duoc duy tri ¢ nhi¢t do xac dinh trudce
duoc thiét 14p ddi voi nén, va mau lién tuc di chuyén theo cach doi ung gilta hau het

cac vung phan tng dé gay ra phan tmg,

trong d6 kénh bao gom kénh luon séng ma moi kénh bao gom s6 lugng 16n
vung phan ung, kénh chéan lién ké voi mdi kénh luon song, kénh két ndi dé ket noi so
lwong 16n cac ving phan tng, va kénh do ma bao gom kénh ket noi va dugc chicu xa

vé1 anh sang kich thich dé phat hién chét huynh quang tir dong mau bén trong kénh,

trong do dién tich mat cat ngang cua kénh chan lén hon dién tich mat cat

ngang cua kénh lugn song, va

trong do dién tich mat cit ngang cua kénh do 16n hon dién tich mat cat ngang

cua kénh luon song.
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19. Binh xir Iy phan tng theo diém 1 hodc 18, bao gom thém mot kénh nhanh
dugc phan nhanh tr kénh va mot cong gidi thiéu mau dugc cung cép trong kénh

nhanh,

trong d6 khoang cach gitra ving phan tng gan kénh nhanh nhat va cong gioi
thiéu mau gitta da s6 ving phan ng va kénh nhanh va cong gi61 thi¢u mau la 5 mm

tro 1én.

20. Binh xu 1y phan tng theo diém 1 hodc 18, trong do bao gém thém mot cap
b6 loc duge cung cAp ¢ hai dau tuong tng cua kénh, kénh nhéanh dugc phan nhanh tir

kénh ndy va cong dua mau vao duoc cung cap trong kénh nhanh,

trong d6 cho la thé tich cua kénh tir cong dua mau vao dén bo loc gan nhat voi
cong dua mau vao dugce ky hiéu 1a Vf va thé tich cua mau duoc dua vao tir cong dua
mau vao dugc ky hiéu 1a Vs, diéu sau day dugc thoa man: k x Vs <Vf (trong d6 k la s6

thuc tir 0,1 dén 10).

21. Binh xt 1y phan tng theo diém 1 hogc 18, trong d6 bao gdm thém mot cip
bo loc duogc cung cép & hai dau twong Umg cua kénh, kénh nhanh dugc phan nhanh tu

kénh nay va cong dwa mau vao duge cung cap trong kénh nhanh,

trong do, khi thé tich cia mau duoc dua vao tir cong dua mau vao la tu 1 pL
dén 50 pL, chiéu dai cua kénh tir cong dua mau vao dén bd loc gan cong dua mau vao

nhat 13 tr 2 mm dén 200 mm.

22. Binh xtr Iy phan tng theo diém 1 hodc 18, trong d6 kénh chdn tiép giap voi
kénh luogn song dugce bao gdm trong ving phan Ung trong s6 nhiéu ving phan tng

nam ¢ phia xa cac vung phan tng khac.

23. Binh xur ly phan ung theo diém bat ky trong s6 cac diém tur 1 dén 22, trong
d6 hau hét cac ving phan tng bao gdm vung nhiét d6 cao duoc duy tri ¢ nhiét do
tuong ddi cao va vung nhiét d6 trung binh dugc duy tri ¢ nhigt do thép hon nhiét do

cao cua vung nhiét do cao.
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