
中国科技核心期刊 国外电子测量技术!!!!!
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)微芯片系统设计!

主要在于对样品液滴的运动进行控制和对进行
-&B

所需要的温度控制"设计了一种基于介电润湿'
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)原理的数字微流控
-&B

微芯片!并实现了对芯片不同区域的温度控制以满足
-&B

所需的要求"基于数字微流

控技术的
-&B

微芯片系统由一个双基板结构的数字微流控芯片!芯片的驱动电路以及温度控制组件构成"实现驱动样品液

滴在该装置上运动至不同温度的反应区域!在不同的反应区域满足的
-&B

反应所需的变性!退火和延伸各阶段所需的温度!

继而实现
-&B

扩增"
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随着微机电系统'
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)技术的发展!数字微流控芯片已经在微液滴的驱

动和控制技术等方面有所突破!依靠其自身优势在生物#

化学和医药等领域得到了广泛的应用"各种细胞等样品

可以在数字微流控芯片中培养#移动和分析*

4

+

"从各个领

域的广泛应用可以看出!数字微流控芯片有着体积小#试

剂使用量小#反应快#易携带#可并行处理和易实现自动化

等优势*

6

+

!并且已经开始商业化"

常见的
-&B

微流控芯片主要有两种,微反应腔式

-&B

芯片*

5J?

+和连续流动式
-&B

芯片*

KJ45

+

"微反应腔式

-&B

芯片是指在芯片上加工一个腔体用来储存实验试

剂!通过加热器件和降温器件对腔体加热和降温来达到

-&B

扩增各阶段所需要的温度!经过一次温度循环完成

一次扩增过程!但由于升降温的速率由加热器件和降温器

件控制!且温度的升高和降低都有一个时间过程!每个增

值循环的时间都比较长"连续流动式
-&B

芯片通过控制

试剂在芯片内的通道上连续流动!经过
5

个不同的温度区

域!在
5

个区域分别实现
RIA

变性#退火和延伸"实验试

剂每在
5

个区域经历一个循环!就完成了一次
RIA

扩增

的过程!但是因为实验样品在芯片内是不停流动的!所以

反应时间等变量的控制主要通过设计芯片上微通道的结

构来实现!通常结构相对更复杂也需要比较大的空间"

为了解决上述两种
-&B

芯片的缺点!本文采用了基

于介电润湿的数字微流控技术设计了一种
-&B

微芯片"

&

%"

&
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在芯片上控制
5

个不同的区域稳定在
-&B

反应
5

个阶段

所需要的温度"控制反应试剂液滴流经
5

个温度区域!每

循环一次!便完成一次
RIA

的增值"但同时由数字微流

控技术的原理和特点可知!数字微流控在芯片上是以液滴

为单位对每个单独的液滴进行控制"实验试剂在每个区

域行进和停留的时间都可以根据需要自己设定!所以芯片

并不需要设计很长的通道!仅需要使试剂液滴停留在反映

区域一段时间即可"可以在芯片的设计上实现微反应腔

式
-&B

芯片结构简单小巧的特点"同时仅需控制试验液

滴运动至不同的温度区域即可完成对应的反应过程!系统

不需要对芯片上的反应区域有升温或者降温的操作!仅需

要保持
5

个反应区域的温度稳定!兼具连续流动式
-&B

芯片循环速度快不需要升降温过程的优点"

(

!

系统设计与制备

本文设计的基于介电润湿技术的数字微流控
-&B

微

芯片系统由数字微流控芯片!数字微流控芯片驱动电路和

温度控制系统
5

部分组成*

4P

+

!其中数字微流控芯片和数字

微流控芯片驱动电路实现试剂样本液滴的驱动!温度控制

系统则保证芯片上不同反应区域的所需温度的实现和

稳定"

("#

!

数字微流控芯片设计与制备

利用微机械加工工艺!设计制备了应用于
-&B

的数

字微流控器件!如图
4

所示!器件由试剂储藏区域#反应区

域#检测区域#连接各区域的传输部分以及电极和电极接

线组成"

图
4

!

数字微流控
-&B

芯片设计

为保证实验试剂不受到外界的污染以及液滴运动的

稳定可靠"本文设计的数字微流控
-&B

微芯片采用双基

板结构!如图
6

所示"

图
6

!

双基板数字微流控器件结构

!!

下基板采用玻璃作为数字微流控芯片基底材料!首

先如图
5

'

;

)采用溅射工艺在基底上镀一层铝薄膜!然后

如图
5

'

<

)所示通过光刻加工出各种形状的驱动电极!电

极引线和接线电极"之后如图
5

'

$

)所示采用蒸镀工艺制

备约
?

"

V

厚的
-;H

X

'#G#

薄膜作为介电层!最后如图
5

'

*

)

采用
0#Y'(G

作为疏水材料!通过旋涂!烘烤!得到
K8GV

左右的疏水层"如图
5

'

#

)所示!上基版采用玻璃作为基

底材料!在玻璃基板表面通过真空蒸发沉积的方法制

备
,0̂

薄膜作为导电层*

4/

+

!之后通过旋涂!烘烤制备一

层
0#Y'(G

涂层作为疏水层!制作工艺与下基板疏水层

制作工艺相同"两基板间采用
-R.!

加工出电极上方

液滴运动所需的空隙!与上下基板建合形成液滴运动

的通道"

图
5

!

数字微流控
-&B

芯片器件制备

制备的数字微流控
-&B

芯片如图
P

所示"
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图
P

!

数字微流控
-&B

芯片实物

("(

!

数字微流控芯片控制驱动电路设计

数字微流控芯片驱动液滴需要控制驱动电路!该电路

可以按照一定顺序使一定幅值的电压按所需要的通断顺

序和频率施加在数字微流控芯片的电极上!进而使芯片上

的液滴按照所需的速度方向运动*

49

+

"

本文所设计的数字微流控芯片控制驱动电路原理如

图
/

所示"利用
-&

通过控制数字
,̂

来控制继电器组的

接通或者关断!继而使交流电源提供的一定电压和频率的

交流电施加在数字微流控芯片不同的电极上!来控制芯片

上液滴的运动"

图
/

!

数字微流控
-&B

芯片控制原理

("!

!

温度控制系统设计与实现

在
-&B

微芯片中!通过数字微流控系统驱动样品液

滴运动至
5

个不同的反应温温度区域!如图
9

所示!在不

同的区域实现变性!退火和延伸反应!完成扩增*

4?

+

"在数

字微流控
-&B

微芯片中!不同反应区域的温度保持不变!

试剂在芯片中由配发区域产生试剂液滴!液滴循环的经过

5

个不同的区域!每经过一次循环实现一次扩增过程"

温度控制系统由加热部件!温度采集和温度控制器

5

部分组成"加热部件是整个温度控制器的重要组成部

图
9

!

-&B

芯片温度区域

分!由于双基板结构数字微流控芯片的内部为液滴的通

道!所以加热部件只能设置在上基板上方或下基板的下

方"由于芯片上部设计为透明的基板以便对芯片内部液

滴运动情况的观察!而若选择将加热器放置在上部!则

会对观察造成遮挡!不便在实验中实时的观察芯片内

部的运行情况"本实验设计的方案选择将加热器部件

放置在芯片下基板的下方部位!结构和实物如图
?

#

K

所示"

图
?

!

加热部件示意

图
K

!

加热部件实物

本系统采用电阻值
!_48

#

的陶瓷加热片作为加热

系统的热源!在加压
"_48+

的时候最大干烧温度可以

达到
648`

!具有体积小#重量轻#热响应时间快的优点!

完全可以满足系统的需要"温度采集部分采用
-0488

铂

电阻作为温度采集传感器!铂电阻具有体积小巧!精度高

的优点!可以满足系统高精度的测温需求*

4K

+

"温度控制

器采用
^.B̂ I=/&IJB6.0R

型温控器!具有采样速度

快!精度高的优点!并可以自行输入
-,R

参数对温度进行

控制进而实现温度控制的稳定可靠"

!

!

实验结果与讨论

!"#

!

温度控制系统

由于加热片及温度采集都装置在数字微流控芯片的

下基板外侧!所以实验中温度控制器设定的温度应稍高于

-&B

反应各个阶段所需的温度!但在系统稳定后!反应区

域内部和控制器设定温度的差值基本固定!所以通过设

置!仍可以使数字微流控芯片反应的各个区域温度稳定在

所需要的数值"在室温下'

58`

)使用测温仪对反应区域

进行检测得到本数字微流控
-&B

芯片各个区域的温度控

制曲线如图
O

所示!可以满足
-&B

反应的扩增对于温度

的需求"

&

'#

&
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图
O

!

温度控制曲线

!"(

!

数字微流控
&,-

微芯片

本文方案制得的数字微流控
-&B

微芯片通过介电润

湿技术控制可以样品液滴在芯片中的运动!实现液滴分

配!移动等操作!如图
48

#

44

所示"

图
48

!

液滴分配

图
44

!

液滴移动

由于数字微流控技术可以精确的产生并控制每个液

滴的特点!在实验中!实验试剂在储藏区域经由液滴分配

的过程生成试剂液滴!每个液滴都可以视为
-&B

微芯片

中的
4

个扩增反应的微反应室!试样通过芯片的控制运动

经过
5

个反应区域!每经历
4

个温度循环!就完成
4

次扩

增过程"这种基于数字微流控技术的
-&B

微芯片大大降

低了
-&B

微芯片的复杂度的操作难度"试样液滴在反应

区域经过多次循环后!完成样品
RIA

的扩增"之后将试

样液滴移动至检测区域进行检测"

)

!

结
!

论

本文设计的基于数字微流控技术的
-&B

微芯片!应

用介电润湿原理通过对微液滴状的样品在芯片上的运动

进行控制!可以有效的减少所需的样品量"通过对芯片中

几个反应区域的温度控制!实现样品在芯片中的聚合酶链

式反应"有效的简化了
-&B

微芯片结构!具有结构简单

小巧的特点!控制方式稳定可靠!系统不需要对芯片上的

反应区域有升温或者降温的操作!仅需要保持
5

个反应区

域的温度稳定!

-&B

每个温度循环所需时间大大减小"

仅需控制试验液滴运动至不同的温度区域即可完成对应

的反应过程"在后续的实验中可以增加对芯片的实时荧

光检测功能!荧光检测中可实时的对芯片中样品液滴中的

RIA

扩增进行检测!可有效的提高检测效率并增加检测

结果的精确性"
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