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Abstract 

 

 

Droplet-based microfluidic platforms have emerged as a powerful tool for biological and 

chemical applications, owing to their unique features enabling high-thr oughput 

experimentation and enhanced efficiency. In such systems, the bulk sample is discretised 

into thousands to millions of microdroplets, each of which can serve as a miniature 

microreactor to perform complex chemical and biological reactions. In additio n to the ability 

to define nano- to femtoliter assay volumes at exceptionally high fr equencies, droplet-based 

systems are characterized by their enhanced heat and mass transport, effici ent mixing 

capabilities and exquisite control on the droplet payload. Importantly, droplet-based 

microfluidic systems are particularly suited for the investigation of reacti on kinetics and the 

monitoring of fast processes, with advanced methods for droplet manipulation enab ling the 

creation of user-defined reaction conditions. Across all applications, integr ated detection 

techniques to probe individual droplets are critical in order to e xtract chemical or biological 

information in a rapid and sensitive manner. Currently, there is still a significant need for the 

development of novel methods to extend the toolbox available to  the field of droplet-based 

microfluidics. To this end, the work presented in Chapter 2, Chapte r 3 and Chapter 5 is 

primarily aimed at the development of novel droplet-based microfl uidics platforms 

integrating innovative optical detection schemes, which are then succ essfully leveraged for 

the kinetic investigation of chemical reactions on millisecond timescales, while  Chapter 4 

introduces an efficient approach for the generation of polymeric micro capsules from a 

double emulsion template.  

We first present a platform for the sensitive acquisition of broad-band absorption spectra 

from rapidly moving picoliter-volume droplets. The combination of con focal illumination with 

an ultra-fast acquisition rate and a post-processing algorithm eliminate s spectral 

contribution from the continuous phase and achieves a high signal- to -noise ratio. The 

platform yields a detection limit of 800 nM for fluorescein isothiocyan ate, and we 

demonstrate the acquisition of broad-band absorbance spectra from a single reference-

sample droplet pair. The system is applied to monitoring the kinetics o f salt-induced 
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aggregation of gold nanoparticles through the evolution of absorbance  spectra, in excellent 

agreement with theoretical predictions from the diffusion-limited cluste r aggregation model. 

Subsequently, we describe the development of a droplet-based microfluidic platform 

integrated with X-ray absorption spectroscopy (XAS). A novel x-ray co mpatible microfluidic 

device enables the extraction of X-ray absorption spectra from rapidly flowin g picoliter-

volume droplets with high sensitivity. In situ monitoring of calcium carb onate precipitation is 

demonstrated with access to the early stages of the reaction. In p articular, we probe the 

formation of amorphous calcium carbonate (ACC) with a dead time as low as 10 m s and 

monitor the proportion of calcium ions converted to ACC, gaining insights into the kinetics of 

the precipitation process. 

Next, we introduce a novel approach for the efficient generation of solid shell polymeric 

microcapsules from a double emulsion template, with the goal to u se this system for the 

encapsulation of an upconversion liquid core. We present a fully hydro philic PDMS device 

that allows the three-dimensional focusing of the inner phase by th e viscous polymeric 

phase, yielding the robust generation of highly-monodisperse doub le emulsion droplets. 

Importantly, the presented approach does not require dual p atterning of the channel surface 

wettability and can be applied for the production of polymeric micr ocapsules for a wide range 

of applications. 

Finally, we demonstrate the characterization of nucleation and growth  of perovskite 

nanocrystals using a combination of in situ online photoluminescence (PL) and  time-

correlated single photon counting measurements integrated with a droplet-based 

microfluidic system. Importantly, we achieve unprecedented access to the early stage of the 

reaction and report the evolution of PL spectra and PL lifetimes during nu cleation and growth 

with a dead-time as low as 3.6 ms. A second microfluidic device is em ployed to extend the 

observable time window, enabling the monitoring of the early time sp ecies over the first few 

hundreds of milliseconds of the reaction. We expect that this platform will have important 

implications for the integration of fluorescence lifetime measurements within d roplet-based 

microfluidic platforms and in particular for elucidation of nucleation and grow th 

mechanisms. 
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Résumé 

 

 

 

Les plateformes de microfluidique en gouttes se sont imposées comm e un outil puissant 

�S�R�X�U�� �O�H�V�� �G�R�P�D�L�Q�H�V�� �G���D�S�S�O�L�F�D�W�L�R�Q�V�� �E�L�Rlogiques et chimiques, en raison de leurs 

caractéristiques uniques permettant une expérimentation à haut débit et haute efficacité. 

Dans ces systèmes, l'échantillon est compartimenté en milliers ou millio ns de 

microgouttelettes, chacune d'entre elles pouvant servir de micr oréacteur individuel pour 

réaliser des réactions chimiques et biologiques complexes. Outre la p ossibilité de définir des 

�Y�R�O�X�P�H�V�� �G���D�Q�D�O�\�V�H�� �G�H�� �O�
�R�U�G�U�H�� �G�X�� �Q�D�Q�R�O�L�W�U�H�� �D�X�� �I�H�P�W�R�O�L�W�U�H�� �¢�� �G�H�V�� �G�«�E�L�W�V�� �H�[�F�H�S�W�L�R�Q�Q�H�O�O�H�P�H�Q�W��

élevés, les systèmes de microf �O�X�L�G�L�T�X�H���H�Q���J�R�X�W�W�H�V���V�H���F�D�U�D�F�W�«�U�L�V�H�Q�W���S�D�U���G���H�[�F�H�O�O�H�Q�W���W�U�D�Q�V�I�H�U�W�V��

thermiques et de matière, des capacités de mélange efficaces et u n contrôle particulièrement 

fin de la quantité de réactifs par goutte. Il est important de not er que les systèmes de 

microfluidique en gouttes sont particulièrement adaptés à l'étude d e la cinétique des 

réactions et au suivi de processus rapides, avec des méthodes avancées d e manipulation des 

gouttes qui permettent de créer des conditions de réaction défin ies avec précision. Quell e 

�T�X�H���V�R�L�W���O���D�S�S�O�L�F�D�W�L�R�Q�����O�H�V���W�H�F�K�Q�L�T�X�H�V���G�H���G�«�W�H�F�W�L�R�Q���L�Q�W�«�J�U�«�H�V���S�H�U�P�H�W�W�D�Q�W���G���D�Q�D�O�\�V�H�U���O�H�V���J�R�X�W�W�H�V��

sont essentielles pour extraire des informations chimiques ou biolog iques de manière rapide 

et sensible. Bien qu'un grand nombre de techniques de détection analytique aient été 

décrites dans la littérature, il existe encore un besoin importan t de développer de nouvelles 

méthodes pour étendre la palette disponible dans le domaine de  la microfluidique en 

gouttes. À cette fin, les travaux présentés dans les chapitres 2, 3 et 5 visent principalement à 

développer de nouvelles plateformes de microfluidiques en gouttes int égrant des systèmes 

de détection optique innovants, qui sont ensuite exploitées avec succè s pour l'étude 

cinétique des réactions chimiques sur des échelles de temps de l'ord re de la milliseconde. Le 

chapitre 4 présente une approche efficace pour la génération de  microcapsules 

polymériques à partir d'un système d'émulsion double.  
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Nous présentons d'abord une nouvelle plateforme pour l'acqu isition sensible de spectres 

�G�
�D�E�V�R�U�S�W�L�R�Q�� �¢�� �O�D�U�J�H�� �E�D�Q�G�H�� �G�D�Q�V�� �G�H�V�� �J�R�X�W�W�H�V�� �G�H�� �O���R�U�G�U�H�� �G�X�� �S�L�F�R�O�L�W�U�H�� �¢�� �K�D�X�W�� �G�«�E�L�W���� �/�D��

combinaison d'un éclairage confocal avec une vitesse d'acquisition ultra-rap ide et un 

algorithme de post-traitement élimine la contribution spectrale de la phase continue et 

permet d'obtenir un rapport signal-sur-bruit élevé. La plateform e permet d'obtenir une limite 

de détection de 800 nM pour l'isothiocyanate de fluorescéine, et n ous réalisons l'acquisition 

de spectres d'absorbance à large bande à partir d'une seule paire de gouttes 

référence/échantillon. Le système est ensuite appliqué au suivi de la cin étique de l'agrégation 

de nanoparticules d'or par le biais de l'évolution des spectres d'absorb ance, en excellent 

accord avec les prédictions théoriques du �P�R�G�ª�O�H���G���D�J�U�«�J�D�W�L�R�Q���O�L�P�L�W�«�H���S�D�U���G�L�I�I�X�V�L�R�Q�� 

Par la suite, nous décrivons le développement d'une plateforme d e microfluidique en gouttes 

intégrée à la spectrométrie d'absorption des rayons X (XAS). Une nouvell e puce 

microfluidique compatible avec les rayons X permet l'extraction sensible de spectres  

d'absorption de rayons X à partir de gouttes de quelques picolitres circu lant rapidement. Le 

suivi in situ de la précipitation du carbonate de calcium est démontré avec un acc ès aux temps 

de réaction très courts. En particulier, nous analysons la formation de car bonate de calcium 

amorphe (ACC) après seulement 10 ms et suivons la proportion d'ions calcium convertis en 

ACC, ce qui nous permet de mieux comprendre la cinétique du processus de précipit ation. 

Dans le chapitre suivant, nous présentons une nouvelle approche pour la génération efficace 

de microcapsules polymériques à enveloppe solide à partir d'un système  d'émulsion double, 

�G�D�Q�V���O�H���E�X�W���G�
�X�W�L�O�L�V�H�U���F�H���V�\�V�W�ª�P�H���S�R�X�U���O�
�H�Q�F�D�S�V�X�O�D�W�L�R�Q���G�
�X�Q���F���X�U���O�L�T�X�L�G�H pour la conversion 

ascendante de photons. Nous avons conçu un système microfluidique e n PDMS entièrement 

hydrophile qui permet la focalisation tridimensionnelle de la phase interne par la phase de 

polymère visqueuse, ce qui permet la génération stable de goutt es en émulsion double avec 

une haute monodispersité. Il est important de noter que l'approche  présentée ne nécessite 

pas de double traitement de la surface du canal et qu'elle peut être appliquée à la production 

de microcapsules polymériques pour une large gamme d'applications. 

Enfin, nous présentons la caractérisation de la nucléation et croissance des nan ocristaux de 

pérovskite en utilisant une combinaison de mesures in situ de photoluminescence (PL) et de 

comptage de photons uniques corrélés au temps (TCSPC). Nous obten ons un accès sans 

précédent au stade précoce de la réaction et nous présentons l' évolution des spectres et des 

durées de vie de la photoluminescence pendant la nucléation et la  croissance pour un temps 



5 
 

de réaction aussi court que 3,6 ms. Un second dispositif microfluidique est utilisé pour 

étendre le temps de réaction limite observable, permettant le suivi des espèces précoces sur 

les premières centaines de millisecondes de la réaction. Nous anticipons que cette 

plateforme aura des implications importantes pour l'intégration des me sures de durée de 

vie de fluorescence dans les plateformes microfluidiques en gouttes e t en particulier pour 

l'élucidation des mécanismes de nucléation et de croissance. 

  




