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(57)摘要

本发明一种基于磁阻生物传感器的微流控

磁敏免疫装置及其使用方法，微流控磁敏免疫装

置中，上盖上设置超顺磁珠存储区和抗体存储

区，微流控芯片上设置第一生化反应腔和第一微

流控通道，使用时，生物素化的超顺磁珠和生物

素化的抗体依次在第一生化反应腔和第一微流

控通道中进行混合反应，反应后的标记抗体的超

顺磁珠再与待测样品反应，生成标记超顺磁珠的

免疫蛋白，然后与磁传感器阵列中的捕获抗体反

应结合，从而将超顺磁珠固定在磁传感器阵列中

的传感器上进行后续的检测过程。本发明将磁敏

免疫分析中超顺磁珠与生物素化的抗体的结合

整合到芯片中完成，提高了集成度，简化了生化

反应的操作步骤，提高了生化反应效率。
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1.一种基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，其特征在于，包括固定连接的底

板(4)与上盖(1)，底板(4)与上盖(1)之间设有微流控芯片(2)；

上盖(1)上设置有超顺磁珠存储区(12)、抗体存储区(13)、待测样品存储区(14)和洗涤

液存储区(15)；微流控芯片(2)上设置有第一生化反应腔(213)、第二生化反应腔(205)、检

测区(208)和废液腔(207)；第一生化反应腔(213)的进样口与超顺磁珠存储区(12)和抗体

存储区(13)均连通，出样口通过第一微流控通道(203)与第二生化反应腔(205)进样口连

通，第二生化反应腔(205)进样口还与待测样品存储区(14)连通，第二生化反应腔(205)出

样口通过第二微流控通道(206)与检测区(208)进样口连通，检测区(208)进样口还与洗涤

液存储区(15)连通；检测区(208)出样口与废液腔(207)连通；

微流控芯片(2)上还设有凹槽(215)，凹槽(215)与检测区(208)上下位置对应且两者相

连通，凹槽(215)中嵌设有能结合免疫蛋白的磁传感器阵列(3)，凹槽(215)开口处密封。

2.根据权利要求1所述的基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，其特征在于，上

盖(1)上设有排气孔(16)，排气孔(16)与废液腔(207)连通。

3.根据权利要求2所述的基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，其特征在于，微

流控芯片(2)上设置有废液孔(209)，废液孔(209)与排气孔(16)位置上下对应，废液腔

(207)通过废液孔(209)与排气孔(16)连通。

4.根据权利要求1所述的基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，其特征在于，微

流控芯片(2)包括基底(201)和固定在基底(201)上的薄膜(202)，薄膜(202)与基底(201)之

间围成第一生化反应腔(213)、第二生化反应腔(205)、检测区(208)和废液腔(207)。

5.根据权利要求4所述的基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，其特征在于，薄

膜(202)采用PDMS薄膜，基底采用PMMA基底。

6.根据权利要求1所述的基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，其特征在于，微

流控芯片(2)上设置有第一加样孔(212)、第二加样孔(211)、第三加样孔(204)和第四加样

孔(214)；第一生化反应腔(213)通过第一加样孔(212)与超顺磁珠存储区(12)连通，第一生

化反应腔(213)通过第二加样孔(211)与抗体存储区(13)连通，第二生化反应腔(205)通过

第三加样孔(204)与待测样品存储区(14)连通，检测区(208)通过第四加样孔(214)与洗涤

液存储区(15)连通；超顺磁珠存储区(12)、抗体存储区(13)、待测样品存储区(14)和洗涤液

存储区(15)分别与第一加样孔(212)、第二加样孔(211)、第三加样孔(204)和第四加样孔

(214)位置上下对应。

7.根据权利要求1所述的基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，其特征在于，第

一微流控通道(203)为蛇形流道，第二微流控通道(206)为S形流道。

8.根据权利要求1所述的基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，其特征在于，磁

传感器阵列(3)包括基底(31)、多个传感器(33)和多个电极(32)；传感器(33)和电极(32)设

置在基底(31)上，传感器(33)的电源接口通过一电极(32)与外部电源连接，传感器(33)的

信号输出接口通过一电极(32)与外部PCB板连接，和电极(32)通过引线(34)相连，电极(32)

通过引线连接外部的PCB板；传感器(33)上设有一层SiO2保护膜，SiO2保护膜上设有一层金

膜，金膜上标记有捕获抗体。

9.根据权利要求1所述的基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，其特征在于，底

板(4)上表面设置有线圈(44)和加热片(43)，线圈(44)通过第一导线(45)与外界电连接，加
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热片(43)通过第二导线(42)与外界电连接；线圈(44)中心位于检测区(208)的正下方；加热

片(43)位于第二生化反应腔(205)、第一生化反应腔(213)下方。

10.权利要求1-9任一项所述的基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置的使用方

法，其特征在于，包括如下步骤：

(1)在超顺磁珠存储区(12)加入超顺磁珠，在抗体存储区(13)加入生物素化的抗体，在

待测样品存储区(14)加入待测样品，在洗涤液存储区(15)加入洗涤液；

(2)施加压力，将超顺磁珠和生物素化的抗体先压入第一生化反应腔(213)，再压入第

一微流控通道(206)，反应形成标记抗体的超顺磁珠；继续施加压力，将标记抗体的超顺磁

珠压入第二生化反应腔(205)，同时，将待测样品压入第二生化反应腔(205)，继续施加压

力，标记抗体的超顺磁珠和待测样品进入第二微流控流道(206)，反应形成标记超顺磁珠的

免疫蛋白；

(3)继续施加压力，将标记超顺磁珠的免疫蛋白压入检测区(208)并被磁传感器阵列

(3)结合固定；施加压力将洗涤液注入检测区(208)，进行冲洗；

(4)施加垂直于磁传感器阵列(3)的磁场，磁化超顺磁珠，通过外部检测系统采集磁传

感器阵列(3)的电阻信号，根据免疫蛋白浓度与电阻率变化的标准曲线，推算待测样品中免

疫蛋白的浓度。
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一种基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置及其使用

方法

技术领域

[0001] 本发明涉及磁敏免疫分析，具体为一种基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装

置及其使用方法。

背景技术

[0002] 磁敏免疫分析是即荧光免疫分析、化学发光、电化学发光、电化学、表面拉曼增强

后出现的新的免疫分析方法，是通过检测、分析磁珠标记的抗原的磁信号间接定量待测标

志物的方法，相比较于其他免疫分析方法，磁敏免疫分析操作简便，成本较低，且具有极高

的灵敏度。磁传感器是磁敏免疫分析的重要器件，常用的有霍尔传感器、磁阻传感器(AMR)、

巨磁电阻传感器(GMR)、遂穿磁阻传感器(TMR)和巨磁阻抗传感器(GMI)等。因工艺步骤简

单、性能稳定、灵敏度高、背景噪声低、热稳定性好，巨磁电阻传感器(GMR)被更广泛的应用

于免疫分析在内的生物医学检测中。

[0003] 微流控芯片又被称为片上实验室，可以将一系列复杂繁琐的生化反应操作、生物

医学检测等多种功能集成到一张几平方厘米大小的芯片中，具有需要样品更少，操作更加

简便，避免样品污染、系统微型化等诸多优点。但目前将微流控芯片和磁敏免疫分析技术结

合的实例很少。

[0004] 中国专利CN  109917139  A提出了一种基于GMR传感器阵和微流控芯片的磁敏免疫

检测卡。该发明将传感阵列和底板固定，利用PDMS膜制备微流控芯片。其设计的微流控装置

将待测样品、免疫磁珠和洗涤液分步注入反应区，使用的免疫磁珠需要预先做生物标记才

能使用，导致步骤繁琐、操作复杂。因此，设计一种能够在芯片内部完成磁珠生物标记的微

流控具有重要意义。

发明内容

[0005] 本发明的目的在于提供一种基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，提高了

芯片的集成度，简化了生化反应的操作步骤，缩短分析时间。

[0006] 本发明是通过以下技术方案来实现：

[0007] 一种基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，包括固定连接的底板与上盖，

底板与上盖之间设有微流控芯片；

[0008] 上盖上设置有超顺磁珠存储区、抗体存储区、待测样品存储区和洗涤液存储区；微

流控芯片上设置有第一生化反应腔、第二生化反应腔、检测区和废液腔；第一生化反应腔的

进样口与超顺磁珠存储区和抗体存储区均连通，出样口通过第一微流控通道与第二生化反

应腔进样口连通，第二生化反应腔进样口还与待测样品存储区连通，第二生化反应腔出样

口通过第二微流控通道与检测区进样口连通，检测区进样口还与洗涤液存储区连通；检测

区出样口与废液腔连通；

[0009] 微流控芯片上还设有凹槽，凹槽与检测区上下位置对应且两者相连通，凹槽中嵌
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设有能结合免疫蛋白的磁传感器阵列，凹槽开口处密封。

[0010] 优选的，上盖上设有排气孔，排气孔与废液腔连通。

[0011] 进一步的，微流控芯片上设置有废液孔，废液孔与排气孔位置上下对应，废液腔通

过废液孔与排气孔连通。

[0012] 优选的，微流控芯片包括基底和固定在基底上的薄膜，薄膜与基底之间围成第一

生化反应腔、第二生化反应腔、检测区和废液腔。

[0013] 进一步的，薄膜采用PDMS薄膜，基底采用PMMA基底。

[0014] 优选的，微流控芯片上设置有第一加样孔、第二加样孔、第三加样孔和第四加样

孔；第一生化反应腔通过第一加样孔与超顺磁珠存储区连通，第一生化反应腔通过第二加

样孔与抗体存储区连通，第二生化反应腔通过第三加样孔与待测样品存储区连通，检测区

通过第四加样孔与洗涤液存储区连通；超顺磁珠存储区、抗体存储区、待测样品存储区和洗

涤液存储区分别与第一加样孔、第二加样孔、第三加样孔和第四加样孔位置上下对应。

[0015] 优选的，第一微流控通道为蛇形流道，第二微流控通道为S形流道。

[0016] 优选的，磁传感器阵列包括基底、多个传感器和多个电极；传感器和电极设置在基

底上，传感器的电源接口通过一电极与外部电源连接，传感器的信号输出接口通过一电极

与外部PCB板连接，和电极通过引线相连，电极通过引线连接外部的PCB板；传感器上设有一

层SiO2保护膜，SiO2保护膜上设有一层金膜，金膜上标记有捕获抗体。

[0017] 优选的，底板上表面设置有线圈和加热片，线圈通过第一导线与外界电连接，加热

片通过第二导线与外界电连接；线圈中心位于检测区的正下方；加热片位于第二生化反应

腔、第一生化反应腔下方。

[0018] 所述的基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置的使用方法，包括如下步骤：

[0019] (1)在超顺磁珠存储区加入超顺磁珠，在抗体存储区加入生物素化的抗体，在待测

样品存储区加入待测样品，在洗涤液存储区加入洗涤液；

[0020] (2)施加压力，将超顺磁珠和生物素化的抗体先压入第一生化反应腔，再压入第一

微流控通道，反应形成标记抗体的超顺磁珠；继续施加压力，将标记抗体的超顺磁珠压入第

二生化反应腔，同时，将待测样品压入第二生化反应腔，继续施加压力，标记抗体的超顺磁

珠和待测样品进入第二微流控流道，反应形成标记超顺磁珠的免疫蛋白；

[0021] (3)继续施加压力，将标记超顺磁珠的免疫蛋白压入检测区并被磁传感器阵列结

合固定；施加压力将洗涤液注入检测区，进行冲洗；

[0022] (4)施加垂直于磁传感器阵列的磁场，磁化超顺磁珠，通过外部检测系统采集磁传

感器阵列的电阻信号，根据免疫蛋白浓度与电阻率变化的标准曲线，推算待测样品中免疫

蛋白的浓度。

[0023] 与现有技术相比，本发明具有以下有益的技术效果：

[0024] 本发明微流控磁敏免疫装置中，上盖上设置超顺磁珠存储区和抗体存储区，微流

控芯片上设置第一生化反应腔和第一微流控通道，使用时，生物素化的超顺磁珠和生物素

化的抗体依次在第一生化反应腔和第一微流控通道中进行混合反应，反应后的标记抗体的

超顺磁珠再与待测样品反应，生成标记超顺磁珠的免疫蛋白，然后与磁传感器阵列中的捕

获抗体反应结合，从而将超顺磁珠固定在磁传感器阵列中的传感器上进行后续的检测过

程。本发明将磁敏免疫分析中超顺磁珠与生物素化的抗体的结合整合到芯片中完成，提高
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了集成度，超顺磁珠的生物标记在芯片中进行，简化了生化反应的操作步骤，提高了生化反

应效率。

[0025] 进一步的，设置排气孔，在微流控芯片加样时排出气体使加样顺利进行，检测完成

后，从该排气孔中抽取反应后的废液，回收磁珠，节省试剂。

[0026] 进一步的，薄膜采用PDMS薄膜，由于PDMS具有极强的疏水性，薄膜结构中的流道具

有毛细管效应，可以有效避免各试剂存储区的试剂提前流入微流控芯片中。

[0027] 进一步的，现有设计的微流控装置流道多为直流道，直接将样品注入反应区的方

式容易造成混合不均匀，本发明第一微流控通道为蛇形流道，第二微流控通道为S形流道，

有利于反应的充分进行，并缩短检测所需要的时间。

[0028] 进一步的，现有的磁敏微流控装置还需要复杂的外部驱动装置，如温度控制、外磁

场发生、流体驱动等，导致整个系统过于复杂、庞大。本发明在底板放置线圈提供检测所需

磁场，提高了集成度，避免了复杂庞大的外部磁场发生装置。由于需要的反应温度通常高于

室温，在底板放置加热片提供反应所需的温度，使反应充分发生，提高速率,提高了集成度，

避免了复杂庞大的外部加热装置。

[0029] 本发明方法，超顺磁珠和生物素化的抗体直接送入芯片进行反应，实现反应的自

动化，简化了免疫分析的繁琐步骤，解决免疫分析步骤繁琐、操作复杂、分析周期长等问题。

附图说明

[0030] 图1是本发明的结构示意图。

[0031] 图2是上盖结构示意图。

[0032] 图3是微流控芯片上表面的结构示意图。

[0033] 图4是微流控芯片下表面的结构示意图。

[0034] 图5是磁传感器阵列的结构示意图。

[0035] 图6是底板的结构示意图。

[0036] 其中：1-上盖，11-壳体，12-超顺磁珠存储区，13-抗体存储区，14-待测样品存储

区，15-洗涤液存储区，16-排气孔；2-微流控芯片，201-基底，202-薄膜，203-第一微流控通

道，204-第三加样孔，205-第二生化反应腔，206-第二微流控通道，207-废液腔，208-检测

区，209-废液孔，210-直流道，211-第二加样孔，212-第一加样孔，213-第一生化反应腔213，

214-第四加样孔，215-凹槽；3-磁传感器阵列，31-基底，32-电极，33-传感器，34-引线；4-底

板，41-底壳，42-导线，43-加热片，44-线圈，45-导线。

具体实施方式

[0037] 下面结合具体的实施例对本发明做进一步的详细说明，所述是对本发明的解释而

不是限定。

[0038] 参照图1，本发明提出一种基于磁阻生物传感器的微流控磁敏免疫装置，包括上盖

1、微流控芯片2、磁传感器阵列3和底板4。上盖1扣于微流控芯片2上，通过胶合或机械固定

的方式使两者连接。

[0039] 参见图2，上盖1包括壳体11，壳体11上设置有4个试剂存储区，分别为超顺磁珠存

储区12、抗体存储区13、待测样品存储区14和洗涤液存储区15。超顺磁珠存储区12、抗体存
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储区13、待测样品存储区14和洗涤液存储区15均为台阶孔，小孔径孔段位于壳体11下表面，

大孔径孔段位于壳体11上表面。超顺磁珠存储区12、抗体存储区13分别用于存储超顺磁珠

和生物素化的抗体，待测样品存储区14用于存储待测样品，洗涤液存储区15用于存储洗涤

液。各试剂存储区的容积为10-40微升。存储区上方可以采用PDMS薄膜或塑料薄膜密封。壳

体11上设计有一个排气孔16。在微流控芯片2加样时排出气体使加样顺利进行，检测完成

后，从该排气孔16中抽取反应后的废液。

[0040] 上盖1采用硬质塑料或陶瓷材质，3D打印方式制造。

[0041] 参见图3，本发明一个实施例中，微流控芯片2包括基底201和固定在基底201上的

薄膜202，薄膜202上设置有包括第一加样孔212、第二加样孔211、第三加样孔204、第四加样

孔214、第一生化反应腔213、第二生化反应腔205、检测区208、废液腔207和废液孔209的微

结构。第一加样孔212的进样口与超顺磁珠存储区12的小孔径孔段连通，第二加样孔211的

进样口与抗体存储区13的小孔径孔段连通，第三加样孔204的进样口与待测样品存储区14

的小孔径孔段连通，第四加样孔214的进样口与洗涤液存储区15的小孔径孔段连通，从而第

一加样孔212、第二加样孔211、第三加样孔204和第四加样孔214分别用于向微流控芯片2内

注入待测样品、超顺磁珠、生物素化的抗体和洗涤液。

[0042] 第一生化反应腔213与第二生化反应腔205通过第一微流控流道203连通，第二生

化反应腔205与检测区208通过第二微流控流道206连通，检测区208与废液腔207连通。第一

加样孔212和第二加样孔211的出样口与生化反应腔213连通，第三加样孔204的出样口与第

二生化反应腔205连通，第四加样孔214的出样口通过直流道210与检测区208连通。第一生

化反应腔213为磁珠的生物标记提供反应空间，第一微流控流道203使试剂混合更均匀，反

应更充分。第二生化反应腔205为待测样品中免疫蛋白和超顺磁珠的结合提供反应空间，后

方相连的第二微流控流道206用于进行免疫蛋白和超顺磁珠的反应。检测区208下方对应磁

传感器阵列3，用于检测超顺磁珠标记的免疫蛋白。废液孔209上部与排气孔连通，废液孔

209与废液腔207连通，废液腔207存放被洗涤液洗涤后排出的杂质、未反应的超顺磁珠等，

并通过废液孔209和排气孔将废液排出。废液孔209兼有排气和回收废液的作用。

[0043] 本实施例中，超顺磁珠存储区12、抗体存储区13、待测样品存储区14和洗涤液存储

区15分别与第一加样孔212、第二加样孔211、第三加样孔204和第四加样孔214位置上下对

应。排气孔16与废液孔209位置上下对应。

[0044] 薄膜202采用PDMS薄膜，基底采用PMMA基底，微流控芯片2具体采用将PDMS薄膜202

通过胶粘接键合在PMMA基底201上的方式制作。由于PDMS具有极强的疏水性，薄膜结构中的

流道具有毛细管效应，可以有效避免各试剂存储区的试剂提前流入微流控芯片2中。生化反

应腔213容积为10-20微升。检测区208的容积为30-40微升。

[0045] 参见图4，微流控芯片2的下表面，即基底201下表面上设有凹槽215，凹槽215中嵌

设磁传感器阵列3，磁传感器阵列3与检测区208位置上下对应。

[0046] 微流控芯片2的制备方法为：(1)通过光刻工艺。在硅片上刻蚀出需要的图案作为

模具；(2)在硅片上均匀涂抹一层PDMS，通过倒模的方式制作所需的微结构；(3)清洗PMMA基

片并用激光切割机切割至需要的形状，在PMMA基片下表面切割出嵌入传感器阵列所需的凹

槽215；(4)通过胶粘接键合的方式将包含微结构的PDMS薄膜固定在PMMA基片上表面上。

[0047] 参见图5，磁传感器阵列3位于检测区208的正下方，包括基底31、多个传感器33和
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多个电极32。传感器33和电极32设置在基底31上，每个传感器33电源接口和信号输出接口

分别通过引线34连接一电极32，其中一个电极32通过外部引线连接PCB板中的电源接口，另

一个电极32通过外部引线连接PCB板中的采样和放大电路接口，实现对信号的采集。传感器

33上溅射一层SiO2保护膜，SiO2保护膜上溅射一层金膜，金膜用于生物标记(标记捕获抗

体)，通过金膜上修饰的捕获抗体和检测区208中待测样品中的免疫蛋白结合，进而将超顺

磁珠固定在传感器33表面，并检测超顺磁珠产生的磁场，产生相应的电信号。在传感器33表

面修饰不同类型的捕获抗体即可以实现同一个磁传感器阵列3同时检测多种免疫蛋白。每

个传感器33宽为100-120微米，长120-200微米，阵列中可以包含4-20个传感器33，以直线或

棋盘方式排布。磁传感器阵列3通过胶粘接结合的方式嵌入PMMA基底201背面的凹槽215中。

基底31采用Si基底或SiO2基底。传感器33采用GMR。

[0048] 采用光刻和磁控溅射的方法制作磁传感器阵列3，制作方法如下：(1)使用多靶标

磁控溅射机在硅基底上沉积具有GMR效应的薄膜；(2)利用光刻机和干法刻蚀工艺将薄膜制

作成需要的图形，作为传感器33；(3)利用光刻机和磁控溅射的方法制作电极32；(4)使用磁

控溅射机在传感器33上溅射一层200-300nm厚的SiO2保护膜；(5)使用磁控溅射机在SiO2保

护膜上溅射一层100-250nm厚的金膜；(6)将磁传感器阵列33通过胶粘接键合的方式固定在

微流控芯片2下表面的凹槽215中。

[0049] 参见图6，底板4材质为塑料或陶瓷材质，底板4包括底壳41，底壳41上表面通过机

械固定或胶合方式置有线圈44和加热片43，线圈44通过第一导线45与外界电连接，加热片

43通过第二导线42与外界电连接。线圈44中心位于微流控芯片2的检测区208的正下方，由

铜丝或铝导线缠绕而成，其面积远大于传感阵列3。给第一导线45通电产生200oe-350oe的

磁场，用于将吸附在传感器33表面的超顺磁珠磁化，产生磁场供传感器33检测。采用GMR传

感器时，由于GMR传感器对垂直磁场具有退磁性，线圈44产生的磁场只会短暂改变传感器33

的电阻，待退磁完成后测到的信号即超顺磁珠产生的杂散磁场信号。加热片43位于第二生

化反应腔205、第一生化反应腔213下方，通过第二导线42供电使加热片43发热，提供37-63

摄氏度的温度，使生化反应能够顺利进行。加热片43为硅胶加热片。底板4通过胶粘接键合

或机械固定的方式与上盖1连接。底板4可以重复使用。

[0050] 下面，以检测前列腺特异抗原PSA为例，描述微流控磁敏免疫装置的工作流程：

[0051] (1)对磁传感器阵列3进行生物处理：首先分别使用NaOH、盐酸、乙醇、去离子水对

磁传感器阵列3进行超声波清洗，使传感器33表面的金膜形成自组装层；然后在MPA溶液中

孵育3小时，将硫醇滴加到Au膜的表面上，用乙醇和去离子水冲洗Au膜；在25摄氏度环境下

用一定浓度的EDC和NHS溶液处理，40分钟后用PBS(盐水)洗涤金膜，静置在空气中干燥。

[0052] (2)在传感器33表面修饰捕获抗体：在传感器33表面滴加浓度为0.8-1.5mg/mL-1的

PSA抗体溶液，并在37℃下静置45-65分钟；然后用含有0.5％-1.2％牛血清蛋白(BSA)的磷

酸盐缓冲盐水(PBS)反复洗涤；接下来，为了避免金膜对免疫蛋白的非特异性吸附，用浓度

为1％的BSA处理金膜，在4摄氏度的低温下静置2-3小时；最后，用PBS洗涤传感器33。其中，

需要修饰捕获抗体的传感器33只为一部分，称为实验组传感器，其余传感器33作为对照组

只做生物处理，称为对照组传感器。处理完成的磁传感器阵列3嵌入微流控芯片2背面的凹

槽215中。

[0053] (3)将试剂加入上盖1中，具体为在超顺磁珠存储区12加入10微升左右链霉抗生物
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素蛋白功能化、浓度为75-100μg·mL-1、直径为100-200nm的超顺磁珠；在抗体存储区13加入

10微升左右浓度为0.8-1.2mg·mL-1生物素化的PSA抗体；在待测样品存储区14加入待测样

品数十微升；在洗涤液存储区15加入数十微升含有牛血清蛋白的磷酸盐缓冲盐水作为洗涤

液。用PDMS膜密封好试剂，如不立即开始检测，需将装置置于4摄氏度的低温环境中保存。

[0054] (4)利用外部的泵送装置，如注射泵，首先将超顺磁珠和生物素化的PSA抗体通过

加样孔212和加样孔211压入生化反应腔213，进行超顺磁珠和生物素化的PSA抗体的初步混

合反应。同时，底板4上的加热片43通电，使微流控芯片2内的温度达到并维持在37摄氏度，

满足反应要求。进一步施加压力，将混合后的试剂压入第一微流控流道203使其充分混合和

反应。继续施加压力，通过加样孔204加入待测样品，使其和表面固定有生物素化的PSA抗体

的超顺磁珠进入第二生化反应腔205进行初步混合，然后进入第二微流控流道206，充分反

应使超顺磁珠上固定的生物素化的PSA抗体和待测样品中的免疫蛋白PSA结合，形成标记有

超顺磁珠的免疫蛋白。

[0055] (5)通过外部泵送装置施加压力将标记有超顺磁珠的免疫蛋白压入检测区208，表

面修饰了捕获抗体的传感器33会与标记有超顺磁珠的免疫蛋白结合，同时吸附超顺磁珠。

施加压力将洗涤液通过第四加样孔214注入检测区208，洗去杂质和未参与反应剩余的超顺

磁珠，减少其他成分的干扰和磁场的背景噪声。待检测完成后，通过泵送装置经废液孔209

吸去废液，回收磁珠。

[0056] (6)通过外部电路为底板4上的线圈44通电，产生垂直于传感器33的磁场，控制电

流使磁场强度保持在200-300oe之间的某一定值，用来磁化吸附在传感器33表面的超顺磁

珠。同时外部电路通过电极32向传感器33提供0.01-0.1mA的激励电流。当采用GMR传感器

时，考虑到GMR传感器的退磁性，即垂直磁场作用下，传感器33电阻发生变化又快速恢复的

特性，需要等待传感器33退磁后，即排除垂直磁场产生的信号后，再通过外部PCB板(检测系

统)采集信号。对比修饰有捕获抗体的实验组传感器和对照组传感器信号，分析超顺磁珠产

生的磁场对传感器33电阻的影响，根据电阻变化率推算待测免疫蛋白的浓度。

[0057] 在此之前，需要用某一浓度梯度、已知浓度的样品对系统进行测试，测定研究抗原

浓度变化与GMR生物传感器电阻率变化的关系，绘制抗原浓度与电阻率变化的标准曲线，检

测未知浓度的抗原样本，通过比较检测到的信号与标准曲线对比分析得出待测样品的抗原

浓度。

[0058] 本发明设计一种能够在芯片内部完成磁珠生物标记、磁珠与抗体结合、集成有加

热功能和外部磁场发生装置的微流控磁敏免疫装置可以很好地解决上述问题，可实现磁敏

免疫分析的快速、集成化、自动化以及微型化，大大提高磁敏免疫分析系统的性能，具有重

要意义。

[0059] 以上所述仅为本申请的实施方式，并非因此限制本申请的专利范围，凡是利用本

申请说明书及附图内容所作的等效结构或等效流程变换，或直接或间接运用在其他相关的

技术领域，均同理包括在本申请的专利保护范围内。
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