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Badania nad mikroprzeptywowymi urzadzeniami
analitycznymi na bazie papieru (WPADs) — przeglad
literatury

Streszczenie: Mikroprzeptywowe, urzgdzenia analityczne na bazie papieru (microfluidic paper-
based analytical devices; uPADs) sg relatywnie nowgq grupg urzgdzen analitycznych. Ich
poczgtkéw mozemy sie doszukiwa¢ w technikach chromatograficznych a w szczegdlnosci
chromatografii planarnej. Mozliwosci zastosowania tych urzadzen, gtéwnie do celéw tanich,
przesiewowych analiz biochemicznych, kryminalistycznych i $rodowiskowych sg obecnie
przedmiotem intensywnych badan. W niniejszej pracy dokonalisSmy podsumowania, ktore
obejmuje historie powstania, podstawowe techniki wytwarzania, zastosowania praktyczne oraz
potencjalne mozliwo$ci rozwoju takich urzgdzen.

Stowa kluczowe: Mikroprzeptywowe urzgdzenia analityczne na bazie papieru (uPADs),
badania jako$ciowe, badania iloSciowe, zastosowania medyczne i biochemiczne, przesiewowe
analizy $rodowiskowe, chemia analityczna.

1. Wstep

W ciggu ostatnich dwudziestu kilku lat mozemy zaobserwowaé szybki
i dynamiczny rozwdj grupy mikroprzeptywowych urzadzeh analitycznych,
okreslanych mianem ,laboratorium na chipie” (lab-on-chip; LOC). Badania i
zastosowanie technologii zminiaturyzowanych urzadzen otwiera nowe
mozliwosci w chemii analitycznej, medycynie, genetyce, biologii komorkowej
i dziedzinach pokrewnych. Proste i powtarzalne operowanie matymi
objetosciami ptynéw za pomocg odpowiednio uksztattowanych kanatéw w
skali mikrometrycznej zostato uznane za najwazniejszg zaletq laboratoriow
na chipie [1]. Urzadzenia te sg mate, lekkie, przenosne, tanie w produkdji,
uzytkowaniu i utylizacji. Szczegdlnie wazne dla ich powszechnego
zastosowania sg korzysci ptyngce z mozliwosci analizowania bardzo matych
prébek oraz z niskiego zuzycia odczynnikéw potrzebnych do prowadzenia
analizy [2]. LOC sa obecne w wielu zastosowaniach praktycznych w
naukach  biomedycznych, genetyce, kryminalistyce, toksykologii,
immunologii, badaniach $rodowiska, chemii lub biochemii. Sg wygodnymi
narzedziami do wykrywania i oznaczania wielu zwigzkéw nieorganicznych i
organicznych. Oferujg mozliwosci analityczne i diagnostyczne, ktére moga
zrewolucjonizowac¢ medycyne i przemyst farmaceutyczny.
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Z powodzeniem sg wykorzystane w analizach klinicznych krwi [3, 4], w celu
wykrywania i identyfikacji patogenow, biatek [5-7] i zanieczyszczen
srodowiskowych [8, 9], w badaniach genetycznych [10, 11] oraz w
przemysle farmaceutycznym [12, 13]. W krajach rozwijajacych sie,
zminiaturyzowane medyczne urzadzenia diagnostyczne sg szczegolnie
wazne dla populacji ludzkich, nie majgcych bezposredniego dostepu do
laboratoriéw medycznych z podstawowym wyposazeniem diagnostycznymi

[1].
2.  Charakterystyka ,laboratoriow na chipie”

Rozpatrujac urzadzenia mikroprzeptywowe pod katem budowy i
technik wytwarzania, mozemy wyrozni¢ dwie gtéwne grupy laboratoriéw na
chipie. Pierwsza, okreslang jako PTAS (micro total analysis systems),
stanowig urzadzenia tworzone na bazie szkta, kwarcu, silikonu i polimerow,
potaczone z jednostkami zewnetrznymi (np. samplery, detektory, ukfady
elektroniczne), w ktérych przeptyw ptynéw kontrolowany jest za pomoca
pomp i zaworéow [1]. Przyjmuje sie, 2ze pierwsze urzadzenie
mikroprzeptywowe zbudowane ze szkia i silikonu, opracowano w 1975 roku
[14, 15]. Co ciekawe, dziatato ono na zasadzie chromatografii gazowe;.
Obecnie materialy i techniki wytwarzania PTAS oraz spektrum ich
zastosowan zostaty znacznie udoskonalone i poszerzone oraz szeroko
opisane w literaturze naukowej. Z kolei, od 2008 roku mozemy
zaobserwowaé szybki rozwoj drugiej grupy mikroprzeptywowych urzadzen
analitycznych, ktérych zasadnicza czes¢ budowy oparta jest na papierze
(celulozie), i stad okreslanych mianem PPADs (microfluidic paper-based
analytical devices). Ma to odzwierciedlenie w ilosci prac naukowych
poswieconych tym urzadzeniom (Rys. 1). Ten typ obejmujg tanie i proste w
produkcji, oparte na bazie papieru chipy, ktére same w sobie sg w pehi
wyposazonymi  urzadzeniami laboratoryjnymi,  przeznaczonymi do
wykonywania okreslonych zadan, gtéwnie w celu wykrycia réznych rodzajow
substancji [16]. Przeptyw ptynu jest w nich wywotany sitami kapilarnymi a
jego kontrola jest obecnie przedmiotem badan [17].
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Rys. 1. llo$¢ publikacji w literaturze naukowej dotyczacych yPADs w latach 2007-12 (zrédto:
Web of Knowlegde; data: 15.01.2013 stowo kluczowe: paper-based microfluidic
devices).

3. Materialy i metody wytwarzania yPADs

Zasadniczym celem przy konstruowaniu pPADs jest uformowanie
hydrofobowych barier okreslajacych i ograniczajgcych kierunek przeptywu
ptynu przez materiat podstawowy (papier), czyli utworzenie mikrotunelu.
Pierwsze mikroprzeptywowe urzadzenie na bazie papieru (z wylgczeniem
paskéw papieru do oznaczania pH) zostato wymyslone i opisane przez
Grupe Whiteside’a z Uniwersytetu Harvarda w 2007 roku [18]. Mikrotunele
wykonano technikg fotolitograficzng, przy uzyciu sSwiattoutwardzalnych
polimeréw i papieru chromatograficznego a urzadzenie stuzyto do
oznaczania glukozy i biatka w moczu. Sposob wykonania takich urzadzen
sprawia, ze moga by¢ wytwarzane nawet w warunkach domowych, przy
uzyciu tadmy klejacej i papieru [19].
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Obecnie w literaturze naukowej opisano wiele technik i materiatéw
uzywanych do wytwarzania hydrofobowych barier, zaréwno na typowym
papierze filtracyjnym jak i bardziej specjalistycznym — chromatograficznym.
Popularnymi materiatami sg polimery (takie jak fotorezyst SU-8, AKD (dimer
alkilowo-ketenowy), PMMA (polimetakrylan metylu), PDMS (polidimetyl-
osiloksan), PS (polistyren) uzywane zaréwno w technice fotolitograficznej
[18] jak i i ich roztwory zastepujace atrament w ploterach [20] oraz typowych
drukarkach atramentowych [21]. Czesto wykorzystywang grupg materiatéw
sg woski — uzywane do drukowania komercyjnego [22, 23] jak rowniez
sitodruku woskowego [24]. Wytwarzanie yPADs odbywa sie takze za
pomocg druku fleksograficznego [25], uzywajac lasera [26] i plazmy [27]
oraz mechanicznie przy pomocy nozy tngcych [28, 29].

4. Typowe zastosowania yPADs

Obecnie mozemy zaobserwowac¢ wzrost zainteresowania nowymi
strategiami pozwalajagcymi na szybkie analizy, gtéwnie kliniczne i
srodowiskowe, bez potrzeby uzycia zaawansowanego oprzyrzadowania.
Wykorzystanie do tego celu papieru jako materiatu podstawowego jest coraz
powszechniejsze, na co wskazujg dane z dostepnej literatury naukowej
(Rys. 1). Dzieje sie tak z oczywistych wzgledoéw - w laboratoriach papier jest
powszechnie uzywanym materiatem, stosowanym do filtracji lub
chromatografowania. Z czterech metod detekcji stosowanych w tego typu
urzadzeniach (kolorymetrycznej, elektrochemicznej, chemiluminescencyjnej i
elektrochemiluminescencyjnej) najbardziej popularnymi sg kolorymetryczna i
elektrochemiczna  [16]. Pierwsze = mikroprzeptywowe urzadzenie
diagnostyczne oparte na papierze stuzyto do kolorymetrycznego oznaczania
glukozy i biatka w moczu [18]. Papierowe urzadzenia opracowane przez
zespot naukowy Brennana pozwala w ciggu kilku minut dokonaé detekc;ji
paraoksonu i alfatoksyny B1 przy stezeniach, odpowiednio, ~100 nM i ~30
nM [30]. yPADs uzywane sg w badaniach $rodowiskowych do oznaczania
metali ciezkich (Pb i Cd) [31], klinicznych do analizy krwi [32-34],
genetycznych do detekcji DNA [35, 36] oraz przy ocenie jakosci pozywienia
[37, 38]. Podejmowane sg préby do zastosowania ich w badaniach
kryminalistycznych - do detekcji sSrodkéw wybuchowych [39] i medycznych -
do diagnozowania chordb [40]. Prace naukowcow skupiajg sie takze nad
witgczeniem PPADs w zakres ustug telemedycznych, oraz nad ich
kompatybilnos$cig z urzgdzeniami zewnetrznymi [41-43].

5. Podsumowanie

Badania nad technologig yPADs sg prowadzone od zaledwie kilku lat.
Jak wykazano w tej pracy przegladowej jest to dziedzina nieustannie
rozwijajgca sie.
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Wykorzystanie papieru, jako materiatu bazowego do celéw analityczno-
diagnostycznych stanowi centrum zainteresowania wielu osrodkéw
naukowych na swiecie. Oczywistym jest, ze YPADs nie moga zastgpic¢
specjalistycznego sprzetu laboratoryjnego (jak chromatograféw lub
spektrometréw) uzywanego w laboratoriach na catym swiecie. Jednakze w
sytuacjach, ktére dotycza gtéwnie krajow rozwijajacych sie, gdy dostep do
technologicznie zaawansowanych urzadzen jest utrudniony Ilub wrecz
niemozliwy, WPADs moga stanowi¢ bardzo dobrg alternatywe sprzetu
analitycznego. Stanie sie to jeszcze bardziej realne, gdy technologia oparta
na YPADs zostanie wiagczona w zakres ustug telemedycznych. W takim
przypadku analiza wynikow ze zdjecia wykonanego prostym telefonem
komérkowym, moze by¢ przeprowadzona w specjalistycznym laboratorium
znajdujacym sie tysigce kilometréw od punktu dokonania pomiaru.
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