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本发明涉及微流控芯片技术领域，具体涉及

病原体免疫检测数字微流控芯片及其制作方法，

数字微流控芯片包括下层微流控芯片和上层微

流控芯片，制作方法包括如下步骤，在基底上设

置电极层；电极层上设置SiO2绝缘层；采用多层

微纳加工技术，在检测电极上的绝缘层表面沉积

金膜，并利用湿法刻蚀技术进行图案化；在沉积

有金膜的检测电极上包被抗原或抗体；上层微流

控芯片采用ITO导电玻璃，在所述ITO导电玻璃上

开设有上样孔，所述上样孔与所述液滴运行通道

相通；将上层微流控芯片和下层微流控芯片上下

叠合在一起。所提供的病原体免疫检测数字微流

控芯片外围设备简单，灵活性强，能耗低；既可以

批量分析，也可以分析单个样本，对样本量的适

应性强。
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1.一种病原体免疫检测数字微流控芯片的制作方法，所述数字微流控芯片包括下层微

流控芯片和上层微流控芯片，其特征在于，所述数字微流控芯片的制作方法包括如下步骤，

步骤1：制作下层微流控芯片：

(1)在基底层上设置电极层；所述电极层包括形成试剂储池的试剂电极、形成液滴运行

通道的输运电极以及形成检测区的检测电极；

(2)所述电极层上设置SiO2绝缘层；

(3)采用多层微纳加工技术，在检测电极上的绝缘层表面沉积金膜，并利用湿法刻蚀技

术进行图案化；

(4)在沉积有金膜的检测电极上包被抗原或抗体；

步骤2：制作上层微流控芯片：

(1)所述上层微流控芯片采用ITO导电玻璃，在所述ITO导电玻璃上开设有上样孔，所述

上样孔与所述液滴运行通道相通；

(2)所述上层微流控芯片上设置试剂储池口，所述试剂储池口和试剂电极共同形成试

剂储池；

步骤3：将所述上层微流控芯片和下层微流控芯片上下叠合在一起。

2.根据权利要求1所述的制作方法，其特征在于，所述步骤1制作下层微流控芯片的步

骤(3)与步骤(4)之间还包括如下步骤：在整个下层微流控芯片上涂覆特氟龙层；剥离洗脱

金膜表面的特氟龙层；所述步骤2制作上层微流控芯片的步骤(1)和(2)之间还包括：在ITO

导电玻璃上旋涂特氟龙层。

3.根据权利要求1所述的制作方法，其特征在于，所述步骤(1)中所设置的电极层包括

形成废液储池的废液电极和形成PBS池的PBS电极，所述上层微流控芯片上设置有废液储池

口和PBS池口，所述废液储池口和所述废液电极共同形成所述废液储池，所述PBS池口和所

述PBS电极共同形成所述PBS池；所述废液储池、PBS池分别与所述液体运行通道相通。

4.根据权利要求1所述的制作方法，其特征在于，所述在沉积有金膜的检测电极上包被

抗原或抗体，具体为：

(1)将抗原用PBS缓冲液稀释至0.1mg/ml；

(2)取2.0mg盐酸硫醇亚胺溶于1.0ml蒸馏水中，得到浓度为2.0mg/ml的巯基化试剂；

(3)将1.0ml上述步骤(1)的抗原溶液和25μl上述步骤(2)的巯基化试剂混合，室温条件

下搅拌反应0.5h；

(4)用20mM的PBS缓冲液，其中含0.15M  NaCl和1.0mM  EDTA，pH为7.2，对步骤(3)所得到

的反应液透析48h，期间每2h更换一次透析液，得到巯基化抗原溶液；

(5)将镀有金膜的芯片洗净并晾干，在待包被金膜表面滴加3μl步骤(4)中所获得的巯

基化抗原溶液，使其完全覆盖金膜表面，37℃温育1h。

5.一种采用上述权利要求1-4任意一项中所述方法制作的病原体免疫检测数字微流控

芯片，其特征在于，包括上下叠合设置的下层微流控芯片和上层微流控芯片，所述下层微流

控芯片上设有多个电极(5)，所述多个电极(5)包括对应形成试剂储池(10)的试剂电极、形

成检测区(12)的检测电极以及形成液滴运行通道的输运电极(13)；所述上层微流控芯片上

设有贯通所述上层微流控芯片的上样孔(11)，所述上样孔(11)覆盖所述液体运行通道上的

一个输运电极。
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6.根据权利要求5所述的病原体免疫检测数字微流控芯片，其特征在于，还包括形成废

液储池(9)的废液电极和形成PBS池(8)的PBS电极。

7.根据权利要求5所述的病原体免疫检测数字微流控芯片，其特征在于，所述下层微流

控芯片芯片包括基底层(1)，所述多个电极间隔平铺于所述基底层表面，所述电极上形成有

绝缘层(2)，所述检测电极上的绝缘层表面沉积有金膜(6)。

8.根据权利要求5所述的病原体免疫检测数字微流控芯片，其特征在于，所述整个下层

微流控芯片涂覆有特氟龙层(3)，所述金膜(6)表面的特氟龙层经洗脱后脱离；所述上层微

流控芯片包括导电玻璃层(4)，所述导电玻璃层底面涂覆有特氟龙层(3)，所述上样孔贯通

所述导电玻璃层；所述上样孔内插设有特氟龙管(7)。

9.根据权利要求1所述的病原体免疫检测数字微流控芯片，其特征在于，所述液滴运行

通道包括分设两列的第一通道(14)、第二通道(15)以及连接两个通道的第三通道(16)，所

述第一通道为PBS池所在液体运行通道，所述第二通道为试剂池所在液体运行通道。

10.根据权利要求5所述的病原体免疫检测数字微流控芯片，其特征在于，所述检测区

(12)有24个且均分四列，每列有6个，其中两列分别位于所述第一通道两侧，另外两列位于

所述第二通道两侧，所述上样孔、PBS池、试剂池、废液池和检测区通过输运电极连通。
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一种病原体免疫检测数字微流控芯片及其制作方法

技术领域

[0001] 本发明涉及微流控芯片技术领域，具体涉及一种病原体免疫检测数字微流控芯片

及其制作方法。

背景技术

[0002] 免疫检测是目前临床检测中最重要的检测手段之一，应用于疾病诊断、病原体筛

查、药物检测等方面，在环境监测、食品安全等领域也有广泛应用。上世纪80年代以来，自动

化检测技术的引进与改进，使得自动化、高通量免疫分析成为可能，大大促进了免疫检测技

术的应用推广。

[0003] 目前的自动化免疫检测仪器存在操作繁琐、反应缓慢、耗时长、试剂及样品消耗量

大、检测成本高等缺点。同时，检测设备结构复杂、依赖高精密制造技术、价格昂贵、体积庞

大，需要经培训的专业人员进行操作。此外，目前的自动化免疫检测仪器主要为批量化检测

而设计，多数仪器只提供2-3个应急检测通道，灵活性差，不适宜零星样本的检测。随着床边

检测(point-of-care)、家庭健康检测(Home  health  tests)、远程诊断(tele-diagnosis)

等概念的提出，以及社区医院的发展，现有的自动化免疫检测仪器已不能满足现代医疗发

展模式的需求。而以胶体金技术为代表的试纸条检测，虽然使用方便，但其检测目标有限且

检测灵敏度较低，检测效果有限。

发明内容

[0004] 本发明为了解决上述技术问题，提供了一种病原体免疫检测数字微流控芯片及其

制作方法，结果简单，制作方便，反应时间短，检测灵敏度高，成本低。

[0005] 为了达到上述技术效果，本发明包括以下技术方案：第一方面，本发明提供了一种

病原体免疫检测数字微流控芯片的制作方法，所述数字微流控芯片包括下层微流控芯片和

上层微流控芯片，所述数字微流控芯片的制作方法包括如下步骤，

[0006] 步骤1：制作下层微流控芯片：

[0007] (1)在基底上设置电极层；所述电极层包括形成试剂储池的试剂电极、形成液滴运

行通道的输运电极以及形成检测区的检测电极；

[0008] (2)所述电极层上设置SiO2绝缘层；

[0009] (3)采用多层微纳加工技术，在检测电极上的绝缘层表面沉积金膜，并利用湿法刻

蚀技术进行图案化；

[0010] (4)在沉积有金膜的检测电极上包被抗原或抗体；

[0011] 步骤2：制作上层微流控芯片：

[0012] (1)所述上层微流控芯片采用ITO导电玻璃，在所述ITO导电玻璃上开设有上样孔，

所述上样孔与所述液滴运行通道相通；

[0013] (2)所述上层微流控芯片上设置试剂储池口，所述试剂储池口和试剂电极共同形

成试剂储池；其中，所述试剂储池口用于试剂注入。
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[0014] 步骤3：将所述上层微流控芯片和下层微流控芯片上下叠合在一起。

[0015] 优选地，所述步骤(1)中所设置的电极层包括形成废液储池的废液电极和形成PBS

池的PBS电极，所述上层微流控芯片上设置有废液储池口和PBS池口，所述废液储池口和所

述废液电极共同形成所述废液储池，所述PBS池口和所述PBS电极共同形成所述PBS池；所述

废液储池、PBS池分别与所述液体运行通道相通。

[0016] 进一步地，所述在沉积有金膜的检测电极上包被抗原或抗体，具体为：

[0017] (1)将抗原用PBS缓冲液稀释至0.1mg/ml；

[0018] (2)取2.0mg盐酸硫醇亚胺溶于1.0ml蒸馏水中，得到浓度为2.0mg/ml的巯基化试

剂；

[0019] (3)将1.0ml上述步骤(1)的抗原溶液和25μl上述步骤(2)的巯基化试剂混合，室温

条件下搅拌反应0.5h；

[0020] (4)用20mM的PBS缓冲液，其中含0.15M  NaCl和1.0mM  EDTA，pH为7.2，对步骤(3)所

得到的反应液透析48h，期间每2h更换一次透析液，得到巯基化抗原溶液；

[0021] (5)将镀有金膜的芯片洗净并晾干，在待包被金膜表面滴加3μl步骤(4)中所获得

的巯基化抗原溶液，使其完全覆盖金膜表面，37℃温育1h。

[0022] 第二方面，本发明提供了一种采用上述方法制作的病原体免疫检测数字微流控芯

片，包括上下叠合设置的下层微流控芯片和上层微流控芯片，所述下层微流控芯片上设有

多个电极，所述多个电极包括对应形成试剂储池的试剂电极、形成检测区的检测电极以及

形成液滴运行通道的输运电极；所述上层微流控芯片上设有贯通所述上层微流控芯片的上

样孔，所述上样孔覆盖所述液体运行通道上的一个输运电极。

[0023] 所述整个下层微流控芯片涂覆有特氟龙层，所述金膜表面的特氟龙层经洗脱后脱

离；所述上层微流控芯片包括导电玻璃层，所述导电玻璃层底面涂覆有特氟龙层，所述上样

孔贯通所述导电玻璃层；所述上样孔内插设有特氟龙管。

[0024] 所述液滴运行通道包括分设两列的第一通道、第二通道以及连接两个通道的第三

通道，所述第一通道为PBS池所在液体运行通道，所述第二通道为试剂池所在液体运行通

道。

[0025] 采用上述技术方案，包括以下有益效果：本发明所提供的病原体免疫检测数字微

流控芯片及其制作方法，外围设备简单，灵活性强，能耗低；由于机械部件少，维护量小，能

够满足社区医院、远程诊疗等场合的需求，适于构建便携式分析平台；既可以批量分析，也

可以分析单个样本，对样本量的适应性强。

附图说明

[0026] 图1为本发明所提供病原体免疫检测数字微流控芯片的结构示意图；

[0027] 图2为本发明所提供病原体免疫检测数字微流控芯片的电极布置示意图。

[0028] 图中，

[0029] 1、基底层；2、绝缘层；3、特氟龙层；4、导电玻璃层；5、电极；6、金膜；7、特氟龙管；8、

PBS池；9、废液储池；10、试剂储池；11、上样孔；12、检测区；13、输运电极；14、第一通道；15、

第二通道；16、第三通道。
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具体实施方式

[0030] 下面通过具体的实施例并结合附图对本发明做进一步的详细描述。

[0031] 实施例1：

[0032] 本实施例提供了一种病原体免疫检测数字微流控芯片，参阅图，包括上下叠合设

置的下层微流控芯片和上层微流控芯片，所述下层微流控芯片上设有多个电极，具体地，所

述下层微流控芯片芯片包括基底层1，所述多个电极间隔平铺于所述基底层表面，所述电极

上形成有绝缘层2，所述检测电极上的绝缘层2表面沉积有金膜6。本实施例中，优选地，所述

基底层1为玻璃基底层，所述绝缘层为SiO2绝缘层，所述导电玻璃为ITO导电玻璃。

[0033] 所述多个电极包括对应形成试剂储池10的试剂电极、形成废液储池9的废液电极、

形成PBS池8的PBS电极、形成检测区12的检测电极以及形成液滴运行通道的输运电极13；所

述上层微流控芯片上设有贯通所述上层微流控芯片的上样孔11，所述上样孔11覆盖所述

PBS池8所在液体运行通道上的一个输运电极。整个下层微流控芯片涂覆有特氟龙层3，所述

金膜6表面的特氟龙层经洗脱后脱离。检测区处的金膜表面包被有HCV抗原。

[0034] 本实施例中，输运电极的电极尺寸为2×2mm，各电极间距为25um，试剂储池电池的

电极尺寸为8×5mm，废液储池电极为8×7mm。

[0035] 所述上层微流控芯片包括导电玻璃层4，所述导电玻璃层底面涂覆有特氟龙层3，

所述上样孔贯通所述导电玻璃层。所述上样孔11内插设有特氟龙管。在上、下层微流控芯片

上涂敷特氟龙层，能够减小样本在电极上的黏附，降低液滴运动的阻力，同时有利于降低样

品间交叉污染的可能性。

[0036] 所述液滴运行通道包括分设两列的第一通道14、第二通道15以及连接两个通道的

第三通道16，所述第一通道为PBS池所在液体运行通道，所述第二通道为试剂池所在液体运

行通道。

[0037] 为了提高对样本量的适应性，所述检测区有24个且均分四列，每列有6个，其中两

列分别位于所述第一通道两侧，另外两列位于所述第二通道两侧，所述上样孔、PBS池、试剂

池、废液池和检测区通过输运电极连通。

[0038] 本实施例所提供数字微流控芯片进行病原体免疫检测时的运行过程如下：

[0039] (1)将血清样品由上样孔的位置处加入，血清样品经由输运电极形成的液体运行

通道输送至其中一个检测区，24个检测区可以分别检测24个样品；血清样品在相应检测区

与邻近电极间往复运动(如箭头所示)，使血清中的抗体与预包被在检测区金膜上的HCV抗

原充分反应；

[0040] (2)同时从PBS池生成PBS液滴，清洗上样孔处的残留样品，废液排出到废液池；

[0041] (3)反应后的废液经输运电极运至废液池，经注射器手动抽出；

[0042] (4)由PBS储池产生的一个PBS液滴输运至检测区，同样进行往复运动，洗去残留血

清，废液排至废液池，重复2-3次；

[0043] (5)由试剂储池产生的荧光标记二抗液滴输运至检测区，与吸附在检测区表面的

HCV抗体(一抗)反应，孵育时液滴在检测区与相邻电极间间歇往复运动，促进抗体的识别与

结合；

[0044] (6)废液排出后用PBS液滴润洗，重复2-3次。通过荧光检测系统CCD拍照检测荧光

信号并进行定量分析。
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[0045] 实施例2：

[0046] 本实施例提供了一种制作上述实施例1中所述病原体免疫检测数字微流控芯片的

方法，所述数字微流控芯片的制作方法包括如下步骤，

[0047] 步骤1：制作下层微流控芯片：

[0048] S101、在基底上设置电极层；所述电极层包括形成试剂储池的试剂电极、形成液滴

运行通道的输运电极以及形成检测区的检测电极；

[0049] 电极层还包括形成废液储池的废液电极和形成PBS池的PBS电极，所述上层微流控

芯片上设置有废液储池口和PBS池口，所述废液储池口和所述废液电极共同形成所述废液

储池，所述PBS池口和所述PBS电极共同形成所述PBS池；所述废液储池、PBS池分别与所述液

体运行通道相通。

[0050] S102、所述电极层上设置SiO2绝缘层；

[0051] 二氧化硅薄膜绝缘性、稳定性良好，膜层牢固，应用广泛。SiO2薄膜制备的方法为

磁控溅射，磁控溅射沉积速度快、衬底温度低，薄膜厚度可控性、重复性、均匀性较好。磁控

溅射中阴极尺寸(目标尺寸)可以按比例扩大，生产工艺易于放大，适于进行商业化生产。

[0052] S103、采用多层微纳加工技术，在检测电极上的绝缘层表面沉积金膜，并利用湿法

刻蚀技术进行图案化；

[0053] 在溅射了SiO2绝缘层的芯片表面旋涂正性光刻胶，用掩膜遮盖检测电极以外的区

域，紫外曝光15s，用5％NaOH洗去曝光区域(电极)的正胶；溅射300nm厚的金膜；整体紫外曝

光15s，用5％NaOH洗去曝光区域(检测电极以外区域)的正胶，溅射在正胶上的金膜也会同

时被洗去，仅留下电极上的金膜。

[0054] S104、在沉积有金膜的检测电极上包被抗原或抗体；

[0055] 具体为：

[0056] S114、将抗原用PBS缓冲液稀释至0.1mg/ml；

[0057] S124、取2.0mg盐酸硫醇亚胺溶于1.0ml蒸馏水中，得到浓度为2.0mg/ml的巯基化

试剂；

[0058] S134、将1.0ml上述步骤S114、的抗原溶液和25μl上述步骤S124的巯基化试剂混

合，室温条件下搅拌反应0.5h；

[0059] S144、用20mM的PBS缓冲液，其中含0.15M  NaCl和1.0mM  EDTA，pH为7.2，对步骤

S134所得到的反应液透析48h，期间每2h更换一次透析液，得到巯基化抗原溶液；

[0060] S145、将镀有金膜的芯片洗净并晾干，在待包被金膜表面滴加3μl步骤S144中所获

得的巯基化抗原溶液，使其完全覆盖金膜表面，37℃温育1h。

[0061] 步骤2：制作上层微流控芯片：

[0062] S201、所述上层微流控芯片采用ITO导电玻璃，在所述ITO导电玻璃上开设有上样

孔，所述上样孔与所述液滴运行通道相通；

[0063] S202、所述上层微流控芯片上设置试剂储池口，所述试剂储池口和试剂电极共同

形成试剂储池；

[0064] 步骤3：将所述上层微流控芯片和下层微流控芯片上下叠合在一起。

[0065] 所述步骤1制作下层微流控芯片的步骤S103与步骤S104之间还包

[0066] 括如下步骤：在整个下层微流控芯片上涂覆特氟龙层；剥离洗脱金膜表面的特氟
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龙层。具体步骤为：在芯片表面旋涂正性光刻胶，用掩膜遮盖检测电极区域，紫外曝光15s，

用5％NaOH洗去曝光区域(检测电极以外区域)的正胶；旋涂1.5％Teflon  AF1600，然后175

℃烘烤30min，使特氟龙镀层固化；整体紫外曝光15s，用5％NaOH洗去检测电极上剩余的正

胶，涂覆在正胶上的特氟龙也会同时被洗去，留下未被特氟龙覆盖的金膜表面。所述步骤2

制作上层微流控芯片的步骤S201和S202之间还包括：在ITO导电玻璃上旋涂特氟龙层。具体

为：在ITO导电玻璃上旋涂1.5％Teflon  AF1600，然后175℃烘烤30min，使特氟龙镀层固化；

特氟龙层能够减少液滴运动的阻力，同时降低样品或试剂在电极上的吸附，降低污染的可

能性。

[0067] 以上所述仅为本发明的优选实施例而已，并不用于限制本实用新型，对于本领域

的技术人员来说，本发明可以有各种更改和变化。凡在本发明的精神和原则之内，所作的任

何修改、等同替换、改进等，均应包含在本发明的保护范围之内。
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