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Jak magnesy
wirusy tapac¢ pomagaja

1. Laboratoria czipowe — nowa odpowiedz na stare wyzwania
2. Funkcjonalizowane kulki superparamagnetyczne
3. Cienkie warstwy magnetyczne i magnetoforeza

4. Podsumowanie



Ro6zne przebiegi odpowiedzi immunologicznej w reakcji na sepse
A. Healthy individual (young/old) common course B. Healthy individual severe course

... (A do D) Odpowiedz
immunologiczn: +1 —
maksymlnie zapalna, -1 —
maksymalnie antyzapalna.
Linia przerywana
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Motywacja — np. gruzlica
* Pacjentka (Pani Langnese) z zapaleniem ucha nie uzyskata prawidtowe] diagnozy przez
kilka miesiecy

e badania z uzyciem: ,,rezonansu magnetycznego”, zwyktego ,,Rontgena”’, Rontgena CT
(tomografia), ultrasonografii (USG) — w miare postepu choroby nawet podejrzenie udaru
mozgu

* dwukrotna operacja wszczepienia sztucznej btony bebenkowej
» diagnoza koncowa (z wyleczeniem) — zakazenie pratkami gruzlicy

Abenteuer IT illmann Schumacher
AGNOSE  |NFEKTIOLOGE, EVB KLINIKUM, POTSDAM




www.biomerieux.pl/diagnostyka-kliniczna/produkt/filmarray-multiplex-pcr-system
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Algorytm typowego badania:

0. Poszta/poszedt ... do lekarza
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Lab uses drone to collect, deliver blood

1. Pobranie materiatu biologicznego* do badan

2. Przekazanie materiatu do laboratorium <q——

3. Wykonanie badania

4. Wykonanie ,,sprawozdani(a) z wykonanego
badania laboratoryjnego przedstawione w
formie liczbowej lub opisowej wraz z zakresem
biologicznych wartosci referencyjnych i
laboratoryjng interpretacjq wyniku badania
laboratoryjnego” (z cytowanej powyzej ustawy)

5. Przekazanie sprawozdania zamawiajacemu.

*Z ustawy z dnia 15 wrzesnia 2022 r. o medycynie

laboratoryjnej: ,,materiat biologiczny - komorki, tkanki, narzady lub
ich czesci, wydzieliny, wydaliny, ptyny ustrojowe pochodzgce od
cztowieka pobrane dla celéw profilaktycznych, diagnostycznych,
leczniczych, sanitarno-epidemiologicznych i oceny zgodnosci
tkankowej "in vitro"”
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CM's arrest plea
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A private diagnostics company started a pilot projectin
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the city on Friday to collect blood samples from hospitals
using drones and deliver them to a lab to cut down on

turnaround time and provide faster test results

e
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samples, as a medi
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beyond visual line t) trails from Fortis Hospital in Sector 29 to 2 C
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A private diagnostics company started a pilot project in the
city on Friday to collect blood samples from hospitals using
drones and deliver them to a lab to cut down on turnaround
time and provide faster test results. Officials said a four-day

trial will take place in and around Gurugram to test the
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Algorytm typowego badania:

0. Poszta/poszedt ... do lekarza
1. Pobranie materiatu biologicznego* do badan
2. Przekazanie materiatu do laboratorium

3. Wykonanie badania

4. Wykonanie ,,sprawozdani(a) z wykonanego
badania laboratoryjnego przedstawione w
formie liczbowej lub opisowej wraz z zakresem
biologicznych wartosci referencyjnych i
laboratoryjng interpretacja wyniku badania
laboratoryjnego” (z cytowanej powyzej ustawy)

5. Przekazanie sprawozdania zamawiajagcemu. -«

*Z ustawy z dnia 15 wrzesnia 2022 r. o medycynie

laboratoryjnej: ,,materiat biologiczny - komorki, tkanki, narzady lub
ich czesci, wydzieliny, wydaliny, ptyny ustrojowe pochodzace od
cztowieka pobrane dla celéw profilaktycznych, diagnostycznych,
leczniczych, sanitarno-epidemiologicznych i oceny zgodnosci
tkankowej "in vitro";”

Skrocenie czasu potrzebnego na przejscie od
od pkt O do pkt 5 jest zazwyczaj korzystne.

W pewnych sytuacjach osoba/pacjent moze
potrzebowac jednak tylko prostej odpowiedzi,
typu TAK czy NIE, i badanie/test wykonac
moze bez kontaktowania sie z
wykwalifikowanymi pracownikami opieki
medycznej (np. zakazenie wirusem grypy)



Laboratorium chipowe (lab-on-a-chi

0. Poszta/poszedt ... do lekarza

1. Pobranie materiatu biolc
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Krew — przyktad materiatu biologicznego

krwinka czerwona

Gtéwne skiadniki;

* 0socze (90% wody, biatka, sole, itd.) .
S leukocyt
* krwinki czerwone (erytrocyty) — transport tlenu

e trombocyty — krzepniecie

 biate krwinki (leukocyty) — ochrona organizmu, odpowiedz

Immunologiczna



*Wﬁ;.,rus — czesto niechciany najezdzca
N ¥ * &
-

A =

wirusy — rozmiary
30 nm do ponad
500 nm

- _"‘- * leukocyty — rozmiary 7 do 15 pm
L * niszcza komorki zainfekowane
2 wirusami draz komorki ¥
nowotworowe



Adenowirusy — rozmiar ok. 100 nm,
symetryczne (forma dwudziestoScianu).

Wywotuja miedzy innymi*: %

przeziebienia

gorgczke

bole gardia

ostre zapalenie oskrzeli
zapalenie ptuc

zapalenie spojowek

ostre zapalenie zotadka i jelit

zapalenie pecherza moczowego Li, ., Guo, W., Yan, Y. et al. "Light Sci Appl 2, €104 (2013). %
https://doi.org/10.1038/Isa.2013.60 (otwarty dostep)

dolegliwosci neurologiczne

*https://www.cdc.gov/adenovirus/symptoms. html



‘Magnesy —

e RN Choc erytrocyty i trombocyty wykazujg stabe wtasnosci

: ’ magnetyczne* (dias i paramagnetyczne) i choC czesc
‘patogendw atakuje bezposrednio erytrocyty** to wymogi
uniwersalnosci metody preferuja uzycie sztucznych
magnesow — kulek superparamagnetycznych (KSP).

*T.Higashia, N.Ashidaa, T.Takeuchi, Physica B, 237-238, 616-620%1997)
**J. McCullough, RBCs as targets of infection, 2014, American Society of Hematology
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we wnetrzu kapsoidu
znajduje sie DNA

wirusa
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Figure | Schematic presentation of capturing adenovirus using magnetic anionic
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Pokrycie powierzchni kulki super-
paramagnetyczej odpowiednim
polimerem powoduje wigzanie
wirusow przez wiokna biatkowe

wychodzgce z wierzchotkow kapsydu




Kulki superparamagnetyczne sg srodkami
transportu badanych/ poszukiwanych substanc;ji
(wirusow, bakterii, toksyn itd.) do miejsc detekcji.

Detekcja, chemiczna badz fizyczna, jest odrebnym
zagadnieniem, ktorym sie w tej prezentacji nie
bedziemy zajmowac.




e we wnetrzu polimerowych kulek
umieszcza sie w procesie
produkcyjnym czastki magnetyczne

e czasteczki te w praktyce majg rozmiary
rzedu kilkunastu nanometrow
(zawierajg kilkadziesiat tysiecy atomow)

e VYo Y e
W 2T g BN

6.4 nm

(a) (b)

FIG. 6. (a) high-resolution transmission electron microscopy
(HRTEM) observation of a cobalt cluster along a [110] direction.
Interplanar distances d;;;=2.0420.02 A, d5,,=1.77£0.02 A
and angles correspond to bulk fec cobalt. Moreover faceting is con-
Obraz, z mikroskopu elektronowego,
czasteczek kobaltu (a) i zelaza — wyraznie
widoczna struktura krystalograficzna

M. Jamet et al., Phys. Rev. B €




e czasteczki te to zazwyczaj
ferrimagnetyki, ale w praktyce*
traktowa¢ mozemy je jako
ferromagnetyki, takie jak kobalt,
zelazo lub nikiel (Co, Fe, Ni)

* W czgsteczkach takich momenty
magnetyczne (tzn. elementarne
magnesy) atomow lub ich matych
grup ustawione sg rownolegle;
przyczyng sa silne oddziatywania
wymienne (elektrostatyczne) miedzy
sgsiednimi atomami

*z punktu widzenia zastosowan w magnetoforezie



Zasadniczo wszystkie ciata/czgsteczki magnetyczne wykazujg
anizotropie magnetyczna ktéra utrudnia odchylenie jej momentu
magnetycznego od pewnych kierunkow.

Energia czastki zalezy zatem, miedzy innymi, od orientacji jej
wypadkowego momentu magnetycznego i jest proporcjonalna
do jej objetosci Vi pewnej statej K :

E,=VKsin’f




Zasada ekwipartycji (rwnego podziatu) energii
Z termodynamiki klastycznej wiemy, ze na kazdy stopien swobody uktadu w réwnowadze
termodynamicznej przypada energia termiczna.:

1

ET = 5 kb M T 3

gdzie T to temperatura w stopniach Kelvina (K) a ks to stata Boltzmanna
(ok. 1.3x10% J/K).

Gdy czasteczki magnetyczne sg odpowiednio mate (rzedu nanometréw, 1 nm = 10°m =
1 milionowa milimetra) energia termiczna (,,ciepto”) uktadu jest zblizona do energii—
anizotropii i wystarczajgca by zmieniac kierunek jej namagnesowania (w temperaturze
pokojowej). W zbiorze wielu takich czgsteczek wypadkowy moment magnetyczny bliski

enwey 2o du 9894
$9 S g0t e-gon { é
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Zasada ek ii
stopien swobody uktadu w rownowadze

ky to stata Boltzmanna

e (rzedu nanometréw, 1 nm =10°m =
o”) uktadu jest zblizona do energii—
jej namagnesowania (w temperaturze
rypadkowy moment magnetyczny bliski
zewnetrznego pola magnetycznego, zeru:

E,=V Ksin’0 < 6 0000 a—




Zasada ekwipartycji (rwnego podziatu) energii
Z termodynamiki klastycznej wiemy, ze na kazdy stopien swobody uktadu w réwnowadze
termodynamicznej przypada energia termiczna.:

1

ET = E kb M T 3
gdzie T to temperatura w stopniach Kelvina (K) a ks to stata Boltzmanna
(ok. 1.3x10% J/K).

Gdy czasteczki magnetyczne sg odpowiednio mate (rzedu nanometroy
1 milionowa milimetra) energia termiczna (,,ciepto”) ukfadu jest zis
anizotropii i wystarczajgca by zmieniac kierunek jej namagg
pokojowej). W zbiorze wielu takich czgsteczek wypadkg
jest, w nieobecnosci ’

Sredni moment magnetyczny kulki
superparamagnetycznej jest zawsze
rownolegty do zewnetrznego pola
magnetycznego.
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Sita dziatajaca na kulke superparamagnetyczna w polu magnetycznym

=M 5 =M E=—in-B F=M-V T e o L
H H

Podatno$¢ magnetyczna — miara Fakt doSwiadczalny — kierunek

oddziatywania zewnetrznego pola momentu magnetycznego ma

magnetycznego na superpara- tendencje, kosztem obnizenialutraty

magnetyczne czagsteczki/kulki; H — energii, do ustawiania sie rownolegle

natezenie pola magnetycznego [A/m], do zewnetrznego pola _

M — namagnesowanie [A/m] magnetycznego (B=py, H)
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Sita dziatajaca na kulke superparamagnetyczna w polu magnetycznym

M M <
—RAES = E=—im-B
‘ F=1 v, vp
PATH

Dodanie bezgradientowego pola magnetycznego do
pola gradientowego pozwala regulowac kierunkiem sity
magnetycznej dziatajacej na kulke oraz w wielu przy-
padkach istotnie zwiekszy¢ jej wartosc:

- —»

V <H pod} zew) V H podt + 2 V ( pod} zew)

m=M-V

‘ﬁ""

V —objetosc kulki

Przenosimy kulke z nieskonczonosci (B=0 T)
do miejsca, w ktorym panuje pole B(r):
B(7)
B 1
~ [ vy,=dB=—=—Vy B’
D) p
0 Ho Ho

Sita dziatajgc na kulke dana jest przez ujemny
gradient energii:

=—VE

Gradient jest matematycznym uogdlnieniem
nachylenia — patrz np. szkolne zadania o
kulkach i rowni pochytej:




Kulki superparamagnetyczne w praktyce

Czasteczki superparama-
gnetyczne to zwykle ferri-
magnetyczny magnetyt
(Fes0,):

M, = 0.48 MA/m
T, =860 K

lub ferrimagnetyczny
maghemit (y-Fe,0,):

M, = 0.4 MA/m
T, =985 K

Matryca wykonana moze
by¢ z réznorodnych mate-
riatow:

np. krzemionka, polystyren,
polietylen, dextran.

J.M.D. Coey, Magnetism and Magnetic Materials, Cambridge University Press

2009

Srednice czasteczek wyno-
szg od 20 nm (uktad bez
matrycy, np. micromod) do
10 pm.

Czasteczki magnetyczne
rozmieszczone moga byé
jednorodnie w catej matrycy
lub by¢ skoncentrowane w
jej srodku lub przy po-

wierzchni.



Kulki superparamagnetyczne w praktyce

Do wielu zastosowan powierzchnie kulek sg funkcjonali-

zowane (np. przeciwciatami) tak by selektywnie wigzac

sie z wybranymi komérkami, wirusami etc.

Fig. 3. An electron micrograph showing a T-lymphocyte bound to
two Dynabeads M-450. Reproduced, with permission, from Ref.

[8].
Zrodto: Cell Separation and Protein Purification, Information Booklet, Dynal, Oslo, Norway, 19
poprzez |. Safafik, M. Safafikova, Journal of Chromatography B, 722, 33-53 (1999)







Kulki ferro
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Na podtoze pokryte strukturyzowang
warstwg polimeru nanosi sie cienka
warstwe wybranego materiatu.

Podstawowe fizyczne* metody
nanoszenia warstw:

* haparowywanie — materiat podgrzany
w tyglu odparowuje i osadza sie na
podtozu

» epitaksja z wigzki molekularnej —
podobna do naparowywania ale z
geometrycznie ograniczong wigzka
odparowywanych atomow, molekut

* rozpylanie katodowe (zwykle w
wersji magnetronowej) — nanoszony
materiat wybijany jest ze zrodta za
pomoca energetycznych jonow
(np. argonu); metoda kompatybilna z
przemystowa produkcjg elementow

zintegrowanych

*w przeciwienstwie do metod chemicznych polegajacych
na wytrgcaniu materiatu z roztworu



» Warstwa polimeru wraz z naniesiong
na nig cienkg warstwa moze byc fatwo
usunieta za pomocag rozpuszczalnikow
polarnych (np. aceton)

* Na podtozu naniesiony materiat
pozostaje tylko w miejscach
odpowiadajacych dziurom w warstwie

polimeru



e To czy warstwe uznajemy za cienka
zalezy zwykle od rozpatrywanych
wiasnosci.

« W przypadku warstw magnetycznych
za cienkie uwazamy takie warstwy,
ktérych grubosc¢ jest mniejsza niz
szerokosc scian domenowych.
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W rzeczywistych cienkich warstwach
struktura zwykle daleka jest od ideatu

W szczegolnosci cienkie warstwy
uzyskiwane stosowang przeze nas metoda
rozpylania katodowego charakteryzujg sie
wystepowaniem sub-mikrometrowych
ziaren o nieregularnych ksztattach
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fracture cross-section FIB/Ga cross-section PFIB/Xe cross-section

W rzeczywistych cienkich Warstwh
struktura zwykle daleka jest od ideatu

Strefal: StrefaT | Strefall w szczegolnosci cienkie warstwy
: : uzyskiwane stosowana przeze nas metoda
: _ rozpylania katodowego charakteryzujg sie
wystepowaniem sub-mikrometrowych
\ / ziaren o nieregularnych ksztattach

N

podtoze przekréj poprzeczny przez warstwe
: | wykazuje czesto obecnosc struktury
| i kolumnowej
I J

podtoze

Tpodloz'a/ Ttopnienia

Figure 3. Determination of column width based on cross sections of Ti/V /Ti multilayers (with
various thicknesses of the middle V layer: (a) 100 nm, (b} 30 nm, and (c) 10 nm} prepared by fracture
technique, FIB /Ga, and PFIB/Xe. Note: The SEM images were recorded at high resolution and their
original version can be found in the Supplementary Materials.

M. Sikora, D. Wojcieszak,A. Chu
(otwarty dostep)

ieba, Coatings 13, 316 (20




Ti(4 nm)/Au(60 nm)/[C0(0.8 nm)/Au(1 hm)].
Ti(4 nm)/Au(30 nm)/Ir(2 nm)/Co (1.2 nm)/Ir(2 nm)
Ti(4 nm)/Au(30 nm)/[Tb (1.05 hm)/C0(0.66 nm)]s/Au(5 nm)

e Stosowane przez nas warstwy maja
grubosci rzedu kilkunastu do
kilkudziesieciu nanometréw.

» Wszystkie sg ferromagnetykami lub
ferrimagnetykami na bazie Co.
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» Kazdy pokryty warstwg magnetyczng
fragment podtoza mozna rozpatrywac
jako maty magnes.

e W opisywanych tu uktadach magnesy *warstwy magnetyczne, ze wzgledu na wzajemne
oddziatywania magnetyczne miedzy obszarami warstwy

namag_nesowane Sq prostopadle dO wykazuja tendencje do ustawienia momentéw magnetycznych
pOdI’OZ&.* réwnolegle do podioza a prostopadia orientacja wynika z

obecnosci dodatkowych przyczynkow do energii (tzw.
prostopadta anizotropia magnetyczna)



* Pole magnetyczne wytwarzane przez
taki magnes zalezy od wielu
czynnikow, jednak w pierwszym
przyblizeniu mozna zatozyc, ze jest
on namagnesowany jednorodnie z
okreslonym namagnesowaniem.

Przy taki zatozeniu wytwarzane pole
magnetyczne zalezy tylko od
ksztattu magnesu, a nie od jego
rozmiarow:

cylindryczny magnes o wysokosci 1 m
wytwarza na swojej osi symetrii, w
odlegtosci 1 m od geometrycznego
Srodka takie samo pole jak takiego
samego ksztattu magnes o wysokosci
1 mm w odlegtosci 1 mm

ljﬂ:LV)(pVB2

2,

Mate magnesy wytwarzajg
wieksze gradienty pola
magnetycznego, jednak
kosztem zmniejszenia
objetosci obszaru z silnymi
polami
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5iowo namagnesowany
linder z Co (r=2, h=5)
magnetycznego silnie zalezy

~ Charakter wytwarzanego pola
od ksztattu magnesu.
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Magnes Co
Ms: 1.42x10% A/m
Rozmiar: 21x21x3 nm?®
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Gradient V H? juz dia
takich proporcji rozmiarow
jest znacznie wiekszy w
poblizu krawedzi magnesu

*na wykresie modut

maciej urbaniak



Rownanie ruchu czgstki w lepkim ptynie (z uzyciem wyrazenia Stokesa)

Typowe sity magnetyczne dziatajgce w uktadzie sg rzedu 10 N

r=2 um

r=1pm Predkos¢ stacjonarna

Zalozono, ze sity dziatajgce na kulki sg
proporcjonalne do ich objetosci




Roéwnanie ruchu czgstki w lepkim ptynie (z uzyciem wyrazenia Stokesa)

» KSP uzywane w naszych eksperymentach
przyspieszajg do predkosci stacjonarnej w
czasie rzedu 1 us

* Odlegtosc przebyta w fazie przyspieszenia
jest zaniedbywalna w stosunku do charakte-
rystycznych rozmiarow uktadu (Srednice ku-
lek, period struktury magnetycznej)

* Poniewaz zewnetrzne pole magnetyczne
zmienia sie w trakcie eksperymentu z czesto-
tliwosciami rzedu 0.1-10 Hz

1x10°6 1.5x10°®

t[s]




Trzecla sia - elektrostyka




Sity elektrostatyczne dziatajgce na kulki w cieczy

a (adhezji) kulek super-
tycznych do poditoza sg wieksze od
agnetycznych pochodzacych od
ienkowarstwowych podtozy magnetycznych.

» Kulki natozone bezposrednio na podtoze,
polimerowe lub metaliczne, sg zatem w praktyce
unieruchomione.

warstwa polimerowa

warstwa magnetyczna

podtoze krzemowe/szklane



Sity elektrostatyczne dziatajgce na kulki w cieczy
8oty LasRPPeeB R e
* Dzieki obecnosci wody lub rozworéw na jej bazie & %Qf %6 ogﬂﬂﬁg %&@
kulki superparamagnetyczne nie osiadaja na % @ % €6§
podtozu lecz odpychane sa na odlegtosci bliskie <o (] 0
(/] kulka 0 66
0.5 Hm. @ superparamagnetyczna@) 9@ 2
» W praktyce czes¢ kulek przylega do podioza ze jeoge 0 8 00 W&
wzgledu na obecnosé zanieczyszczen ' 1 0° e% ©o
zmieniajgcych charakter oddziatywan. < °°°Q°0 oqe © o

ARSI,

0000000000000 0600006660

warstwa polimerowa

warstwa magnetyczna

podtoze krzemowe/szklane




Sita czwarta | pigta - wypornosc

sita wyporu

sita cigzenia
» Gestosc kulek superparamagnetycznych (o

jest tylko niewiele wieksza od gestosci wody.

e Sita wyporu i cigzenia nie zmieniajg sie podc
eksperymentu.



Sity dziatajgce na kulki superparamagnetyczne

- ﬂalizie nie uwzglednia sie zwykle I
oddziatywan hydrodynamicznych ani

magnetycznych miedzy kulkami — sg
one istotne gdy w ukladzie jest wiele

< kulek. ‘

i

{
) Lo
"
1, W
SN
. ‘
" ¢ .':—’

agnetyczne — zaleza od potozenia kulki (x, y 1 z) i od pola zewnetrznego.

Sity ,,koloidalne” typu DLVO etc. (elektrostatyczne, entropowe) — zalezg od potozenia kulki (X, y i z);

niemozliwe do dynamicznego kontrolowania podczas eksperymentu.

» Sity oporu osrodka (zwykle wody - lepkosc) — zaleza od predkosci kuli oraz od jej odlegtosci od
podtoza (z).

e Sity wyporu i cigzenia: nie zalezg od potozenia kulki i nie zmieniajg sie podczas eksperymentu.




rtu

lonych

ostycznych
(wybbr)

pole magnesow statych

alO0 adad dlagna
ja
fekt kapilarny
nacisk palca
asywne napiecie powierzchniowe
préznia
dyfuzja
przenikanie
cisnienie hydrostatyczne
sity elektrostatyczne
aktywne aktywne pompowanie

pole elektromagneséw

pola dzwieku

pole domen w granatacl




Wybdér metod transportu reagentow w scalonych uktadach diagnostyczny

elektrostatyczne

aktywne pompowanie

pole magnesow statych

pola dzwieku

pole elektromagneséw

pole domen w granatach ferrytowych

sity magnetyczne

pole domen w cienkich warstwach

pole topograficznie strukturyzowanych cienkich warstw

pole nie-topograficznie strukturyzowanych cienkich warstw



Uktad eksperymentalny — podtoze magnetyczne

i nm)/Au(60 nm)/[C0(0.8 nm)/Au(1 nm)]n-2

agnetyczna wykonana moze byc z uzyciem litografii elektronowej (lub optycznej).
mujemy wtedy tzw. strukture topograficzng — obszary warstwy o roznych wysokosciach.

Stosujemy rowniez strukturyzacje z uzyciem bombardowania jonowego (He*, Ga* etc.) — wtedy
powierzchnia warstwy jest zasadniczo jednorodna topograficznie ale zbombardowane obszary r6znig
sie wiasciwosciami magnetycznymi.



Uktad eksperymentalny — podtoze magnetyczne

Obszary z silnym
gradientem kwadratu
natezenia/indukcji pola
magnetycznego

E0pm, 50.00x, 1.00x
MAGNETIC FIELD: -2.69 Oe | SUB:off | AVG:off,l6x | Bit8:4.0 | LongPol
omment -

Ti(4 nm)/Au(30 nm)/[Tb (1.05 nm)/Co(0.66 nm)]e/Al(1.6 nm) — warstwa
strukturyzowana nietopograficznie (bombardowanie)

e W zawiesinie

,,dekorujg” obszary
(krawedzie zbombardowanych
kwadratow), w ktorych pole
magnetyczne jest najsilniejsze —
sg to zwykle miejsca gdzie
zachodzi zmiana wtasnosci
magnetycznych.



https://commons.wikimedia.org/w/index.php?title=User:Maciej_J._Mrowinski&action=edit&redlink=1

* Oryginalna zawiesina kulek (np.

» : /| COVER GLASS
Dynabeads M-270, Srednica 2.8 pm) [ 5] vextamm so0pcsx 1080
rozcieficzana jest w wodzie wysokiej i JPresee
czystosci w stosunku ok. 1:1000. Comex

e Stezenia robocze sg rzedu 1-2 min || WO

kulek/mL.




gnetoforeza, czyli ruchem
znych pod wptywem pola
D, Stosowane pola sg stosunkowo
1 — 3 kA/m, ale znacznie wieksze od cewki Helmholtza
emskiego (w Polsce to srednio 37 A/m*).

Takie pola tatwo uzyskacC za pomoca
bezrdzeniowych (bez materialu magnetycznego)
cewek.

W praktyce, by utatwi€ interpretacje eksperymentow,
stosuje sie modyfikacje tzw. cewek Helmholtza
(odlegtosc miedzy nimi w idealnym przypadku réwna
jest ich promieniowi) — cewki takie pozwalaja na
uzyskanie w ich centrum stosunkowo
jednorodnego pola, ktore w przyblizeniu uznajemy
za bezgradientowe.

*patrz np. Zintegrowana Platforma Edukacyjna:
Pole_magnetyczne_ Ziemi-1.pdf, https://zpe.gov.pl



A. Jarosz et al. J. Appl. Phys. 120, 084506 (2016)

oltza wytwarza pole
owane (w centrum pary)

0 ptaszczyzny, w ktorej ptynie prad
y zasilajgcy cewki.

y :
ample

x-ﬁel'd coils

FIG. 2. Photograph of the experimental setup used for the particle transport
experiments. The additional sketch shows the orientation of the fields pro-
duced by the Helmholtz coils relative to the magnetic stripe structure (shown

u kl.ad 7 trzema CeWkaml magnified, black stripes). The outer diameter of x-field coils is 94 mm.




Uktad eksperymentalny — pole Iqagnetyczne
Z




Uktad eksperymentalny — pole lqagnetyczne
Z

Choc nie jest konieczne dla
funkcjonowania magnetoforezy,
to min. dla utatwienia analizy

danych, pole magnetyczne w
opisywanych doswiadczeniach
ma stata wartosé.

Z tego wzgledu do opisu zmian

kierunku pola stosowane byc¢ Zamkniete
moga trajektorie na powierzchni trajektorie
kuli. odpowiadajg
x periodycznym
. . . Zmianom
Dwuwymlarowq powierzchnie Kierunku pola
kuli nazywamy w tym przypadku magnetycznego.

przestrzenia kontrolna.



Obejrzyj
film:

lozyskowe o srednicy 4 mm nad magnesami neodymowymi





Obejrzyj film:

olegtymi paskami magnetycznymi

yplements/




Obejrzyj film:

ownolegtymi paskami magnetycznymi

_supplements/




Obejrzyj film:

EQUm, E0.00x, 1.00x
MAGHETIC FIELD: -2.27 Oe | SUB:off | AVG:off,lex | BitZ:4.0 | LongPol
Comment -

11708523 13:46:24

ulki o Srednicy 2.8 pm nad strukturg kwadratéw o boku 10 pm,
f=0.125 Hz




Obejrzyj film:

EQm, E0.00x, 1.00x
MAGHETIC FIELD: -Z2.28 Oes | SUB:off | AVG:off,lex | BicZ:4.0 | LongPol
Comment -

11708523 13:10:E53

nicy 2.8 um nad strukturg kwadratoéw o boku 2 pm,
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Krajobraz energii magnetostatycznej SPK
ma okres przestrzenny rowny okresowi
Amagn Struktury magnetycznej cienkiej
warstwy*.

Réwnowagowe (stabilne) potozenia SPK
sg zatem odlegte od siebie 0 Amagn.

enie rozciggtej struktury




Zmiany krajobrazu energii
magnetostatycznej KSP pod wplywem
przetgczania kierunku pola
magnetycznego zmieniajg potozenia
rownowagowe kulek.

Jedna petla (cykl) zmian pola
magnetycznego przesuwa kulke o
jeden okres przestrzenny Anagn
struktury magnetycznej.

I UWAGA.:

Powyzej pewnej czestotliwosSci
krytycznej, zaleznej od lepkosci
osrodka (wody etc.) KSP nie nadazaja
za zmianami pola i efektywna predkos¢
ruchu kulek maleje.




Ruch kulek superparamagnetycznych w pote

084506-4  Jarosz et al. J. Appl. Phys. 120, 084506 (2016)
gg: ( )\/'\/-\M/\,—\’\/ BQ
004 (a
'O'OBql'I'l'l'l'l'l'l'l'l'l'l'lB(}

W przypadku paskow petla pola w przestrzeni
kontrolnej jest okregiem w ptaszczyznie
prostopadtej do osi paskow.

energy, E, (107°J)
. ORI
O T R

XUJ

W pokazanym przypadku pole przetgczane
byto miedzy czterema kierunkami, z czasem
przetgczanialrzedu kilku milisekund.

position, x_(um)

FIG. 6. Magnetostatic energy landscape over the set of seven stripes. The
width of the present stripes is 5 um with a gap of 1 um in between. The gray
bands show the stripes positions along the x-axis and the circle represents a
single bead moving with the shifts in energy minima. These results are foy
the center of a bead, P (see Fig. 5), positioned at z, =2.6 um. Panel (a
shows the situation for zero external magnetic field, and panels ((b)—(e))
show the situation for the sequence of external magnetic fields correspond-
ing to the experimental one. Note the different z-scale for panel (a).




Energia kulek superparamagnetyczn
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Urbaniak et al., Biomicrofluidics 12, 044117 (2018)



Podtoza o roznej symetrii

owarstwowe

60nm)/[Co(0.7nm)/Au

Struktura zostata zaprojektowana tak,
ze kazda komoérka elementarna
(kefelek) ma zerowy wypadkowy
moment magetyczny.

Przypadek (a) pokazany byt na
poprzednich slajdach/filmach.

Fig. 2 Wigner Seitz cells, unit vectors (blue), and reciprocal lattice vectors (gray) of all possible two dimensional single lattice constant magnetic point
groups generating lattices. Black and white indicate the discrete down and up magnetized pattern according to egn (5) that creates a universal colloidal
potential at an elevation z > 1 above the pattern. The Q, vector is always pointing to the right in the x-direction. In (a) we show the unit cell of the two-
fold and in (b) of the four-fold symmetric pattern, and in (c) 24 smaller three-fold symmetric unit cells. The magnetic pattern of these three-fold
symmetric unit cells continuously varies with the phase ¢ of egn (5). We show a sequence of such cells in steps of A¢ = n/12 starting at ¢ = O at the top.
For each case there are 3 symmetry points with Cs symmetry per unit cell. They are shown in 3 different colors (pink, yellow, cyan) in the unit cell next to
¢ = 0. For special values of ¢ one of these three points acquires a proper or improper six-fold symmetry. N-Fold symmetric points of all unit cells are
marked in green for proper rotation symmetries Cy and in red for improper rotation symmetries Sy.




Obejrzyj
film:

ilm dostepny pod adresem:
https://www.rsc.org/suppdata/c7/sm/c7sm00983f/c7sm00983f1.zip

Kulki o Srednicy 2.8 ym nad strukturami o réznej symetrii




Podtoza o roznej symetrii

a)

Fig. 2 W\gner Se\tz cells, umt vectors [blue) and reoprocal lattlce vectors (gray) of all posswble two d\menswnal smgle lamce constant magneUc POINt
group ol

roer,, Prostota C' pozwala na wizualizacje wielu koncepcji nlemozllwych
wmr O Wizualizacji dla N > 2, takich na przyktad jak petna dynamika w
"% przestrzenii fazowej”

marked in green for proper rotation symmetries Cy and in red for improper rotation symmetries Sy

s
=
(¢}
o
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Podtoza o roznej symetrii Gdy ograniczymy sie do jednego
periodu struktury mozemy
przedstawic petle pola jak i ruch SPK
Za pomoca punktéw na powierzchni
torusa.

e

,,Prostota C," pozwala na wizualizacje wielu koncepcji niemozliwych
do wizualizacji dla N > 2, takich na przyktad jak petna dynamika w
przestrzenii fazowej”



Podtoza o roznej symetrii

Trajektoria na powierzchni torusa opi-
suje zmiany potozenia punktu stacjo-
narnego (przestrzen akcji) w funkcji
zmian kierunku zewnetrznego pola
magnetycznego (przestrzen kontrol-
na)

E [fJ]

-0.026 F

-0.034

-0.038 [

duzy pr
opisuje

-0.08 |




Zredukowana przestrzen fazowa dla réznych wysokosci kulel

Q=2xn/A\




KSP poruszajg sie na zielo-
nych liniach (rozmaitosciach)

Czasteczki diamagnetyczne na
liniach czerwonych

» petla wokot okregu kontrol-
nego skutkuje petla wokot
okregu akcji — transport o
wektor sieci

Ptot (F) — punkt graniczny, w
stacjonarnej rozmaitosci, mie-
dzy obszarami odpowiadajacy-
mi minimom i maksimom a ob-
szarami odpowiadajgcymi punk-
tom siodtowym

2
F=((x,0) 1L U=L5U=0]



Przestrzen fazowa dla general symetrii

e w dwdéch wymiarach.

zatem mozliwe przedstawienia przestrzeni
owej W przestrzeni trojwymiarowej.

Do wizualizacji stosuje sie rzuty przestrzeni fazowej
na przestrzen dwuwymiarowg zanurzong w
przestrzeni trojwymiarowe;j.

Fig. 30 Universal topology of €, A and M for a pattern wi




Koloidalne izolatory topologiczne

A @ Hexagonal pattern

—7 pm S

Fs)gt't%?n Colloid  Edge
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J. Loehr, D. de las Heras, A. Jarosz, M. Urbaniak, F. Stobiecki, A. Tomita, R. Huhnstock, I. Koch, A. Ehresmann, D. Holzinger, T. M. Fischer, COMMUNICATIONS PHYSICS 1, 4 (2018)




Koloidalne izolatory topoloc

A Trivial motion PS "e_0"¢ kolor czarny —
l = :
: \'_ * 04 obszary zabronione
Bulk orbit p s [: :-: : dla czasteczek
PY -. ‘-‘ koloidu
. 0 o
L4 o
* L & o
e 000
o_0& 2o _o
v v ,
=d pe s opuszczenie
e, o,) w orbicie
* & , (czasteczka
l: :no oczekuje w
pe P4 , miejscu na
Te 0%¢. o otwarcie $ciezki
-! » :’! zgodnej z

kierunkiem pola)

* w obszarach przykrawedziowych, ze wzgledu na brak ,,bramek”, czgsteczki superparamagnetyczne poruszajg sie
po ,,skipping orbits”: w trajektorii w A nie wystepuje jedna z krawedzi szesciokata — wypadkowa translacja po wykona-
niu petli

* w obszarze objetosciowym, dla danej petli modulacji w C, trajektorie w A sg zamkniete

* w poblizu krawedzi trajektorie sg otwarte — wystepuje efektywny transport



inhomogeneous pat

control space
(orientation of He,,)

Nature Comm. 14, 7517 (2023)



Transport na podtozach ze

inhomogeneous patterns

Nature Comm. 14, 7517 (2023)



czerwon

niebieski

5a L 2 4 L

Kaligrafia - prosta struktura podtoza i ztozone sekwenCJe pola magnetycznego

Nature Comm. 14, 7517 (2023)




Transport na podtozach ze zmienng przestrzennie symetrig podtoza

» 7z wczesniejszych badan znamy zachowanie (trajektorie
w funkcji petli sterujgcych) KSP nad podtozami o roznej
periodycznej strukturze/symetrii

* petle obejmujace specjalne punkty prowadza do
transportu (przesuniecia KSP) o jeden wektor struktury

 transport jest topologicznie chroniony — ruch zalezy od
zbioru liczby nawinie¢ wokét wybranych kierunkow

» w takich uktadach jednakowe czastki [kulki, prety (np.
ztozone z kilku kulek)] transportowane sg w ten sam
sposoOb na catej strukturze

\ 4
\A 4

N. C. X. Stuhimuller, F. Farrokhzad, P. Kuswik, F. Stobiecki, M. Urbaniak, S. Akhundzada, A. Ehresmann,
T. M. Fischer, D. de las Heras




Transport na podtozach ze zmienng przestrzennie symetrig podtoza

Generowanie struktury nieperiodycznej: przestrzenne zmie
. N \J wywotujg prze

M(r ) =mysign(S "7 cos(@; - (r, —b)— )+ my(@)) S

A

A

—sin(2mi/3 —
qiqu( sin(2mi/3 — )

cos(2mi/3 — ¢
A

obrét uktadu w laboratoryjnym ukfadzie
wspotrzednych

2 Comm. 14, 7517 (2023) N. C. X. Stuhlmdiller, F. Farrokhzad, P. Kuswik, F. Stobiecki, M. Urbaniak, S. Akhundzada, A. Ehresmann,
. Fischer, D. de las Heras



$=0 $=0.5*m

Nature Comm. 14, 7517 (2023) N. C. X. Stuhimuller, F. Farrokhzad, P. Kuswik, F. Stobiecki, M. Urbaniak, S. Akhundzada, A. Ehresmann,
T. M. Fischer, D. de las Heras



repeller loop

27 /3

A7 /3

Fig. 3 | Attractor and repeller of particles. a Trajectory of a colloidal particle
(randomly initialized) obtained with Brownian dynamics simulations above a pat-
tern with a central topological defect in the symmetry phase. The blue (orange)
trajectory is generated by the repetition of the attractor (repeller) modulation loop
that moves particles towards (away from) the defect. The pattern is colored
according to the value of the symmetry phase (color bar). The scale bar is 10a.

b Close-up of the region indicated by a yellow square in (a) and the trajectories
around the central defect. The background shows the local magnetization of the
pattern. ¢ Stereographic projection of the repeller loop (green) in C. The equator
(violet circle) and the fences of the C, and S, pattems as well as their inverse
patterns, Ciﬁ and ?ﬁ, (dashed curves) are also depicted as a reference. The fences
are colored according to the value of the symmetry phase. The two apparently open

EXpEKimenis « defekt topologiczny, w zaleznos$ci
od petli sterujgcej, moze byé
atraktorem lub ,,repelentem”

* w praktyce konfiguracja taka
: A 2 pozwala na umieszczenie KSP w
/3 Rl ¥ 5o zadanym miejscu (defekcie) bez
e e ' 3 konieczno$ci wczesniejszego
poznania jej poczatkowego
potozenia (np. za pomoca

mikroskopu)

5m/3

segments of the loop are actually joined at the south pole of the control space (not
visible due to the projection). The loop is made of two subloops winding clockwise,
as indicated by the circular arrows. d Experimental trajectories of several colloidal
particles (labeled with a numbered circle) above the same pattern with a topolo-
gical defect (yellow circle). The trajectories induced by the attractor (repeller) loop
are colored in blue (orange). Blue and orange trajectories correspond to different
experiments and have been superimposed in the figure. Note that under the
microscope regions with negative magnetization appear darker than regions with
positive magnetization, i.e. the opposite of our color choice in e.g. (b). The scale bar
is 10a and the lattice constant of one cell is approx. 14 pum. Movies of the simulated
and the experimental motion are provided in Supplementary Movie 1.

Nature Comm. 14, 7517 (2023) N. C. X. Stuhimuller, F. Farrokhzad, P. Kuswik, F. Stobiecki, M. Urbaniak, S. Akhundzada, A. Ehresmann,

T. M. Fischer, D. de las Heras



Film dostepny pod adresem:
https://static-content.springer.com/esm/art%3A10.1038%2Fs41467-023-43390-0/MediaObjects/41467_2023_43390_MOESM4_ESM.v

Obejrzyj film:

0 Srednicy 2.8 uym ,,przyciggane” przez defekt topologiczny (atraktor)

omm. 14, 7517 (2023)




* kulki z potozenia atraktora
transportowane sa poprzez
obszar ze zmienng fazg struktury
do obszaru z podtozem z
szachownicg (o roznej orientaciji)

e tam, stosujac ztozone petle

sterujace, kulki transportowane
sg wzdtuz dowolnie
zaprojektowanych trajektorii

Nature Comm. 14, 7517 (2023)



Obejrzyj film:

- .com/esm/art%3A10.1038%2Fs41467-023-43390-0/

390_MOESM8_ESM.webm

Rownoczesny ruch
kulek po réznych
trajektoriach nad
obréconymi wzgledem

siebie strukturami _ - %

Kulki o srednicy 2.8 ym przesuwane z ,,miejsca zbiorki” do i w obszarze detekgc;ji

Nature Comm. 14, 7517 (2023)



https://static-content.springer.com/esm/art%3A10.1038%2Fs41467-023-43390-0/

» elektroforeza wymaga bezposredniego kontaktu, ktéry moze powodowac grzanie Joula i elektrolize
* termoforeza wymaga duzych gradientow temperatury
» dielectroforeza — zmienny pole elektryczne polaryzuje komorki i zmienia ich metabolizm

» putapkowanie optyczne prowadzi do nadmiernego grzania probek (zmiana metabolizmu, Smier¢
komorek), drogi i skomplikowany ukfad

» akustoforeza (powierzchniowe fale akustyczne) — nadmierne grzanie probek

Magnetoforeza:
+ metoda bezkontaktowa
+ nie wptywa na wiasciwosci zawiesiny (pH, koncentracja jonéw, tadunek powierzchniowy, temperatura)

+ niski koszt, prosty uktad, tatwa operacja



Magnetoforeza nad strukturyzowanymi cienkimi
warstwami magnhetycznymi z anizotropia prostopadia

e umozliwia precyzyja, z doktadnoscig mikrometrowa, kontrole potozenia kulek
superparamagnetycznych za pomoca zewnetrznego pola magnetycznego

* transport jest topologicznie chroniony: niewielkie zmiany petli pola magnetycznego
lub wiasciwosci kulek nie zmieniajg efektywnej trajektorii kulek

* odpowiednie sekwencje pola magnetycznego, wraz z dobrang symetrig podtoza
magnetycznego, pozwalajg na niezalezny transport po nawet kilkunastu réznych

trajektoriach w tym samym czasie



Dziekuje za uwage
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