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(57)摘要

本发明适用于微流控芯片发光免疫检测技

术领域，提供了一种磁微粒发光微流控芯片，所

述芯片包括：基板、加样部、存储部、液态均相磁

标配体、液态标记配体、气泵、反应区、清洗液存

储部、清洗液及连接部；所述液态均相磁标配体

包括磁珠、温度敏感材料及溶液。本发明实施例

通过使用液态均相磁标配体与液态标记配体，并

设置存储液态均相磁标配体与液态标记配体的

存储部，使液态均相磁标配体与液态标记配体在

芯片未使用时存储在存储部内，由于液体的流动

性好，检测时，使液态均相磁标配体、液态标记配

体与加入样本三者进行充分混合，能够有效提高

反应的速度，从而提高检测的灵敏度、重复性及

精准性。
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1.一种磁微粒发光微流控芯片，其特征在于，所述芯片包括：

基板；

设置在基板上的、供样本加入的加样部；

设置在基板上的存储部及存储在所述存储部内的液态均相磁标配体及液态标记配体；

设置在所述基板上的气泵；

设置在基板上、与所述加样部连通的反应区，所述反应区可供样本与液态均相磁标配

体、液态标记配体产生混合并反应；

所述液态均相磁标配体包括磁珠、温度敏感材料及溶液；

设置在基板上的清洗液存储部及存储在所述清洗液存储部内的清洗液；

所述反应区与所述加样部之间、所述反应区与所述存储部之间、所述反应区与所述清

洗液存储部之间均设置有连接部。

2.如权利要求1所述的磁微粒发光微流控芯片，其特征在于，所述存储部包括：

存储所述液态均相磁标配体的第一存储腔；

存储所述液态标记配体的第二存储腔。

3.如权利要求1所述的磁微粒发光微流控芯片，其特征在于，所述存储部包括存储所述

液态均相磁标配体和所述液态标记配体的混合存储腔。

4.如权利要求1-3任一项所述的磁微粒发光微流控芯片，其特征在于，所述液态标记配

体包括酶或发光剂标记的配体。

5.如权利要求4所述的磁微粒发光微流控芯片，其特征在于，所述酶包括：辣根过氧化

物和碱性磷酸酶中的一种或多种；所述发光剂包括：吖啶酯、ABEI、荧光染料、荧光蛋白和荧

光微球中的一种或多种。

6.如权利要求5所述的磁微粒发光微流控芯片，其特征在于，所述反应区设有清洗区，

所述芯片还包括：

与所述清洗区连通的检测区；

发光液存储部及存储在发光液存储部内的发光液；

所述清洗区与所述检测区之间、所述发光液存储部与所述检测区之间均设置有连接

部。

7.如权利要求6所述的磁微粒发光微流控芯片，其特征在于，所述加样部、存储部、反应

区、清洗区、检测区、清洗液存储部、发光液存储部以及各连接部至少有一处采用微沟道结

构，所述微沟道至少一维是微米尺度。

8.如权利要求1所述的磁微粒发光微流控芯片，其特征在于，所述基板包括：

中板；

设置在中板顶部的顶部胶带；

设置在中板底部的底部胶带；

所述加样部、存储部、反应区及各连接部均设置在所述中板上。

9.一种应用权利要求1～8任一项所述的磁微粒发光微流控芯片的反应方法，其特征在

于，所述方法包括：

从加样部加入样本并使样本进入反应区；

将存储部内的液态均相磁标配体和液态标记配体放入到反应区；
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通过气泵使样本与液态均相磁标配体、液态标记配体在反应区内充分混合、反应；

清洗反应后的复合物。

10.如权利要求9所述的反应方法，其特征在于，所述反应区设有清洗区，所述清洗反应

后的复合物具体包括：

将清洗液放入到反应区，清洗反应后的复合物；或

通过气泵使反应后的复合物进入清洗区，并将清洗液放入到清洗区，清洗反应后的复

合物。
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一种磁微粒发光微流控芯片及反应方法

技术领域

[0001] 本发明属于微流控芯片发光免疫检测技术领域，尤其涉及一种磁微粒发光微流控

芯片及反应方法。

背景技术

[0002] 目前，体外诊断(IVD)主要有两种发展趋势：一种是自动化、一体集成化，即利用大

型医院配套的中心实验室的全自动化、高灵敏的大型仪器设备，实现高精度的疾病分析诊

断，采用的试剂是大包装试剂，可供多次样本分析；另一种小型化、床旁化的分析仪，采用单

人份包装试剂，实现现场快速分析诊断。

[0003] 小型医院或社区医院资金不足、样本量少，并不适合购买价格昂贵的大型设备，且

需要分析的样本少，而大包装试剂拆封后使用时间有限，导致试剂过期浪费。而小型化的分

析仪，使用单人份包装试剂，可以解决小型医院或社区医院大型设备成本高、试剂浪费的问

题。

[0004] 微流控芯片又称为芯片实验室(Lab-on-a-chip)，是指把生物、化学和医学等领域

中所涉及的样品制备、反应、分离、检测等基本操作单元集成到一块具有微米尺度微通道的

芯片上，自动完成反应和分析的全过程。基于微流控芯片实现的分析检测装置的优点是：样

本用量少，分析速度快，便于制成便携式仪器，非常适用于即时、现场分析。

[0005] 但是，单人份包装微流控芯片由于存在反应不充分的问题，从而导致检测时存在

灵敏度低、重复性差、受干扰明显的问题。

发明内容

[0006] 本发明实施例提供一种磁微粒发光微流控芯片，旨在解决现有微流控芯片反应不

充分，导致检测灵敏度低、重复性差、受干扰明显的问题。

[0007] 本发明实施例是这样实现的，提供一种磁微粒发光微流控芯片，所述芯片包括：

[0008] 基板；

[0009] 设置在基板上的、供样本加入的加样部；

[0010] 设置在基板上的存储部及存储在所述存储部内的液态均相磁标配体及液态标记

配体；

[0011] 设置在所述基板上的气泵；

[0012] 设置在基板上、与所述加样部连通的反应区，所述反应区可供样本与液态均相磁

标配体、液态标记配体产生混合并反应；

[0013] 所述液态均相磁标配体包括磁珠、温度敏感材料及溶液；

[0014] 设置在基板上的清洗液存储部及存储在所述清洗液存储部内的清洗液；

[0015] 所述反应区与所述加样部之间、所述反应区与所述存储部之间、所述反应区与所

述清洗液存储部之间均设置有连接部。

[0016] 更进一步地，所述存储部包括：
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[0017] 存储所述液态均相磁标配体的第一存储腔；

[0018] 存储所述液态标记配体的第二存储腔。

[0019] 更进一步地，所述存储部包括存储所述液态均相磁标配体和所述液态标记配体的

混合存储腔。

[0020] 更进一步地，所述液态标记配体包括酶或发光剂标记的配体。

[0021] 更进一步地，所述酶包括：辣根过氧化物和碱性磷酸酶中的一种或多种；所述发光

剂包括：吖啶酯、ABEI、荧光染料、荧光蛋白和荧光微球中的一种或多种。

[0022] 更进一步地，所述反应区设有清洗区，所述芯片还包括：

[0023] 与所述清洗区连通的检测区；

[0024] 发光液存储部及存储在发光液存储部内的发光液；

[0025] 所述清洗区与所述检测区之间、所述发光液存储部与所述检测区之间均设置有连

接部。

[0026] 更进一步地，所述加样部、存储部、反应区、清洗区、检测区、清洗液存储部、发光液

存储部以及各连接部至少有一处采用微沟道结构，所述微沟道至少一维是微米尺度。

[0027] 更进一步地，所述基板包括：

[0028] 中板；

[0029] 设置在中板顶部的顶部胶带；

[0030] 设置在中板底部的底部胶带；

[0031] 所述加样部、存储部、反应区及各连接部均设置在所述中板上。

[0032] 本发明实施例还提供一种磁微粒发光微流控芯片的反应方法，所述方法包括：

[0033] 从加样部加入样本并使样本进入反应区；

[0034] 将存储部内的液态均相磁标配体和液态标记配体放入到反应区；

[0035] 通过气泵使样本与液态均相磁标配体、液态标记配体在反应区内充分混合、反应；

[0036] 清洗反应后的复合物。

[0037] 更进一步地，所述反应区设有清洗区，所述清洗反应后的复合物具体包括：

[0038] 将清洗液放入到反应区，清洗反应后的复合物；或

[0039] 通过气泵使反应后的复合物进入清洗区，并将清洗液放入到清洗区，清洗反应后

的复合物。

[0040] 本发明所达到的有益效果：本发明实施例通过使用液态均相磁标配体与液态标记

配体，并设置存储液态均相磁标配体与液态标记配体的存储部，使液态均相磁标配体、液态

标记配体在芯片未使用时存储在存储部内，由于液体的流动性好，检测时，使液态均相磁标

配体、液态标记配体与加入样本三者进行充分混合，能够有效提高反应的速度，从而提高检

测的灵敏度、重复性及精准性。

附图说明

[0041] 图1是本发明实施例提供的磁微粒发光微流控芯片一个实施例的爆炸结构图；

[0042] 图2是本发明实施例提供的磁微粒发光微流控芯片另一个实施例的爆炸结构图；

[0043] 图3是本发明实施例提供的磁微粒发光微流控芯片的反应方法的流程图。
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具体实施方式

[0044] 为了使本发明的目的、技术方案及优点更加清楚明白，以下结合附图及实施例，对

本发明进行进一步详细说明。应当理解，此处所描述的具体实施例仅仅用以解释本发明，并

不用于限定本发明。

[0045] 本发明实施例通过使用液态均相磁标配体与液态标记配体，并设置存储液态均相

磁标配体与液态标记配体的存储部，使液态均相磁标配体与液态标记配体在芯片未使用时

存储在存储部内，由于液体的流动性好，检测时，使液态均相磁标配体与加入样本使三者进

行充分混合，能够有效提高反应的速度，从而提高检测的灵敏度、重复性及精准性。

[0046] 实施例一

[0047] 如图1所示，本发明实施例是这样实现的，提供一种磁微粒发光微流控芯片，所述

芯片包括：

[0048] 基板；

[0049] 设置在基板上的、供样本加入的加样部21；

[0050] 设置在基板上的存储部23及存储在所述存储部23内的液态均相磁标配体及液态

标记配体；

[0051] 设置在所述基板上的气泵22；

[0052] 设置在基板上、与所述加样部21连通的反应区24，所述反应区24可供样本与液态

均相磁标配体、液态标记配体产生混合并反应；

[0053] 所述液态均相磁标配体包括磁珠、温度敏感材料及溶液；

[0054] 设置在基板上的清洗液存储部25及存储在所述清洗液存储部25内的清洗液；

[0055] 所述反应区24与所述加样部21之间、所述反应区24与所述存储部23之间、所述反

应区24与所述清洗液存储部25之间均设置有连接部27。反应区24也用部分连接部27代替。

[0056] 其中，磁珠包含链霉亲和素磁珠、抗体修饰磁珠和抗原修饰磁珠中的一种或多种；

温度敏感材料为热可逆凝胶，包含明胶、琼脂、海藻酸盐、卡拉胶、羟甲基纤维素、阿拉伯胶、

瓜尔胶、刺愧豆胶、果胶、淀粉和黄原胶中的一种或多种；溶液为包含了表面活性剂、蛋白质

的缓冲体系。

[0057] 本发明实施例通过使用液态均相磁标配体与液态标记配体，并设置存储液态均相

磁标配体与液态标记配体的存储部，使液态均相磁标配体与液态标记配体在芯片未使用时

存储在存储部内，由于液体的流动性好，检测时，使液态均相磁标配体、液态标记配体与加

入样本三者进行充分混合，能够有效提高反应的速度，从而提高检测的灵敏度、重复性及精

准性。

[0058] 具体地，所述清洗液，用于清洗磁珠，去除非特异性吸附的分析物、发光剂标记物

及其他影响检测结果的物质。清洗液主要包含缓冲体系、蛋白质和表面活性剂，其中缓冲体

系包含但不限于硼酸盐、磷酸盐、Tris-HCl和醋酸盐等，清洗液的pH范围为6.0～10.0。其中

蛋白质包含但不限于牛血清白蛋白、酪蛋白等。其中表面活性包含但不限于可包括吐温20、

吐温80、曲拉通X-100、聚乙二醇和聚乙烯基吡咯烷酮等。作为优选，本实施例中，使用清洗

液为包含牛血清白蛋白、吐温2  0和Proclin300的pH7.0Tris-HCl缓冲液。

[0059] 具体的，所述存储部23为密封腔，所用密封材料采用弹性材料或高阻隔薄膜，具体

为玻璃、塑料、橡胶、铝箔或高阻隔薄膜，其中密封材料可为同种材料组成，也可为多种材料
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组合而成。在物理挤压下，存储部23可局部破裂，从而把储存的材料释放出来。

[0060] 具体地，所述存储部23及清洗液存储部25可采用相同或不同材料和方法制作。优

选的，存储部23及清洗液存储部25均采用塑料和弹性橡胶密封而成。另一个优选的，存储部

23采用塑料和弹性橡胶密封而成，而清洗液存储部25采用高阻隔薄膜密封而成。

[0061] 气泵22为内置在基板上的气囊，该气囊与连接部27连通，通过反复挤压或释放气

囊，使气囊内的空气反复进出连接部27。该所述气泵22用于吸收或挤压连接部27的空气，使

液态均相磁标配体、液态标记配体及样本流动到反应区24，并通过反复吸收或挤压连接部

27的空气，使液态均相磁标配体及液态标记配体与样本在反应区24内充分混合。但是，气泵

22工作需要在密封环境中实现，为了使芯片内部密封，在加样部21的加样口处134还设置有

密封盖133，样本加入到加样部21内后，再盖上密封盖133。

[0062] 实施例二

[0063] 如图2所示，在实施一的基础上，本发明还提供一实施例，其存储部23包括：

[0064] 存储所述液态均相磁标配体的第一存储腔231；

[0065] 存储所述液态标记配体的第二存储腔232。

[0066] 本实施例中，第一存储腔、第二存储腔可采用相同或不同材料和方法制作。优选

的，第一存储腔、第二存储腔均采用塑料和弹性橡胶密封而成。另一个优选的，第一存储腔

采用塑料和弹性橡胶密封而成，而第二存储腔采用高阻隔薄膜密封而成。将液态均相磁标

配体和液态标记配体分开储存，能够有效保障各个材料的性能独立，不互相影响。

[0067] 实施例三

[0068] 所述存储部23包括存储所述液态均相磁标配体和所述液态标记配体的混合存储

腔。

[0069] 本实施例中，所述混合存储腔采用塑料和弹性橡胶密封而成，将两者混合储存，便

于后续反应的快速进行，简单便捷。

[0070] 实施例四

[0071] 在本发明的一个可选实施例中，所述液态标记配体包括发光剂标记的配体。

[0072] 所述发光剂还可以包括：吖啶酯、ABEI、荧光染料、荧光蛋白和荧光微球中的一种

或多种。

[0073] 所述清洗液存储部25及存储在清洗液存储部25内的清洗液；

[0074] 与所述清洗区29连通的检测区28；

[0075] 发光液存储部26及存储在发光液存储部26内的发光液，用于进一步清洗磁珠或增

强发光信号；

[0076] 所述清洗区29与所述检测区28之间、所述发光液存储部26与所述检测区28之间均

设置有连接部27。

[0077] 具体地，所述配体包括：抗原、抗体、半抗原和核酸中的一种或多种。

[0078] 发光剂与分析物结合或竞争，形成发光剂标记配体；磁颗粒标记与分析物结合或

竞争，形成磁珠标记配体，所述这两种配体可相同或不同；所述磁标记配体、发光剂标记配

体使用的配体包含核酸、抗原、单克隆抗体、多克隆抗体和激素受体，所述分析物包括DNA、

小分子(药物或毒品)、抗原、抗体、激素、抗生素、细菌或病毒及其他生化标志物。

[0079] 本实施例中，所述液态标记配体可与液态均相磁标配体结合(如双抗体夹心法)或
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者与标记配体竞争(如竞争法)。其中发光剂标记的配体可以与液态均相磁标配体相同，也

可以不同。作为优选，在本发明的一个实施例中，选择两种不同抗体作为液态标记配体和液

态均相磁标配体以双抗体夹心法检测分析物。

[0080] 实施例五

[0081] 在本发明的一个可选实施例中，所述液态标记配体包括酶标记的配体。

[0082] 所述酶包括：辣根过氧化物和碱性磷酸酶中的一种或多种。

[0083] 具体地，所述配体包括：抗原、抗体、半抗原和核酸中的一种或多种。

[0084] 酶与分析物结合或竞争，形成酶标记配体；磁颗粒标记与分析物结合或竞争，形成

磁珠标记配体，所述这两种配体可相同或不同；所述磁酶标记配体、酶标记配体使用的配体

包含核酸、抗原、单克隆抗体、多克隆抗体和激素受体，所述分析物包括DNA、小分子(药物或

毒品)、抗原、抗体、激素、抗生素、细菌或病毒及其他生化标志物。

[0085] 本实施例中，所述液态标记配体可与液态均相磁标配体结合(如双抗体夹心法)或

者与标记配体竞争(如竞争法)。其中酶标记的配体可以与液态均相磁标配体相同，也可以

不同。作为优选，在本发明的一个实施例中，选择两种不同抗体作为液态标记配体和液态均

相磁标配体以双抗体夹心法检测分析物。本发明的另一个实施例中，选择一种抗原和一种

抗体，分别作为液态标记配体和液态均相磁标配体，以竞争法检测样本。

[0086] 实施例六

[0087] 本发明的一个可选实施例中，所述反应区24设有清洗区29，所述芯片还包括：

[0088] 与所述清洗区29连通的检测区28；

[0089] 发光液存储部26及存储在发光液存储部26内的发光液；

[0090] 所述清洗区29与所述检测区28之间、所述发光液存储部26与所述检测区28之间均

设置有连接部27。清洗液存储部25设置为与清洗区29连通或与反应区24连通。

[0091] 本实施例中，进行化学发光需要发光液，而采用荧光发光则还需要发光源。

[0092] 设置检测区28，便于在清洗液进行清洗后，将最终复合物移动至检测区28进行观

察和检测，便于使用，简单便捷。

[0093] 具体地，所述基板还设有与所述清洗区29连通的废液存储部30。便于收集清洗及

反应后的废液，能够降低废液对检测的干扰，有效提高检测的精准度。

[0094] 实施例七

[0095] 所述加样部21、存储部23、反应区24、清洗区29、检测区28、清洗液存储部25、发光

液存储部26以及各连接部27至少有一处采用微沟道结构，所述微沟道至少一维是微米尺

度。

[0096] 本发明的微流控芯片将检测过程所需的所有试剂组分(液态标记配体、液态均相

磁标配体、清洗液、发光液等)均集成、内置到微流控芯片中，并通过巧妙微沟道设计，在配

套仪器的操作下，实现微流控芯片的一键式操作(只需按开始键就能实现检测，无需复杂操

作)，实现全血分离、免疫反应、清洗分离、化学发光检测，从而避免了现有微流控芯片中结

构设计简单、检测时操作复杂等不足和缺陷。还克服了传统化学发光仪只能进行血清或血

浆检测，而不能对全血样本进行检测的缺点。

[0097] 实施例八

[0098] 在一个可选的实施例中，所述基板包括：
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[0099] 中板11；

[0100] 设置在中板11顶部的顶部胶带13；

[0101] 设置在中板11底部的底部胶带14；

[0102] 所述加样部21、存储部23、反应区24及各连接部27均设置在所述中板11上。所述顶

部胶带13设有与存储部23配合使用的第一窗口131、与清洗液存储部25、发光液存储部26两

者配合使用的第二窗口132及与加样部21配合使用的加样口134，所述加样口134处设有密

封盖133。设置第一窗口131和第二窗口132，便于通过挤压杆从第一窗口131和第二窗口132

内伸进芯片内部挤压各个存储部，使得各个存储部内的液体物质流出；而设置密封盖133，

便于将加样部21密封，从而使得芯片内部保持密封，便于气泵进行工作。

[0103] 本实施例中，所述基板的成型材料为聚合物，包含但不限于聚苯乙烯、聚氯乙烯、

聚丙烯、环氧树脂等。

[0104] 本发明实施例采用微流控芯片技术，把样本混合、反应、分离和检测集成在芯片

上，并把反应所需的所有试剂组分集成到芯片上。操作简便，检测时，只需加入样本，盖上盖

子，把芯片放入小型便携配套仪器中即可。

[0105] 实施例九

[0106] 如图3所示，本发明实施例还提供一种磁微粒发光微流控芯片的反应方法，所述方

法包括：

[0107] 从加样部21加入样本并使样本进入反应区24；

[0108] 将存储部23内的液态均相磁标配体和液态标记配体放入到反应区24；

[0109] 通过气泵22使样本与液态均相磁标配体、液态标记配体在反应区24内充分混合、

反应；

[0110] 清洗反应后的复合物。

[0111] 本发明实施例通过使用液态均相磁标配体与液态标记配体，并设置存储液态均相

磁标配体与液态标记配体的存储部23，使液态均相磁标配体与液态标记配体在芯片未使用

时存储在存储部23内，检测时，液态均相磁标配体与液态标记配体与加入样本三者在反应

区内一步完成混合、反应，使混合、反应迅速，能够有效提高反应的速度，从而提高检测的效

率、灵敏度、重复性及精准性。

[0112] 实施例十

[0113] 所述反应区设有清洗区29，所述清洗反应后的复合物具体包括：

[0114] 将清洗液放入到反应区24，清洗反应后的复合物；或

[0115] 通过气泵22使反应后的复合物进入清洗区29，并将清洗液放入到清洗区29，清洗

反应后的复合物。

[0116] 本实施例中，通过清洗液清洗磁珠，去除非特异性吸附的分析物、发光剂标记物及

其他影响检测结果的物质；能够进一步提高检测的精准度。

[0117] 本发明实施例通过使用液态均相磁标配体与液态标记配体，并设置存储液态均相

磁标配体与液态标记配体的存储部23，使液态均相磁标配体与液态标记配体在芯片未使用

时存储在存储部23内，检测时与加入样本三者进行充分混合，能够有效提高反应的速度，从

而提高检测的灵敏度、重复性及精准性。

[0118] 此外，所述液态标记配体可与液态均相磁标配体结合(如双抗体夹心法)或者与标
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记配体竞争(如竞争法)。其中发光剂标记的配体与酶标记的配体可以与液态均相磁标配体

相同，也可以不同。作为优选，在本发明的一个实施例中，选择两种不同抗体作为液态标记

配体和液态均相磁标配体以双抗体夹心法检测分析物。本发明的另一个实施例中，选择一

种抗原和一种抗体，分别作为液态标记配体和液态均相磁标配体，以竞争法检测样本。设置

检测区28，便于在清洗液进行清洗后，将最终复合物移动至检测区28进行观察和检测，便于

使用，简单便捷。本发明的微流控芯片将检测过程所需的所有试剂组分(液态标记配体、液

态均相磁标配体、清洗液、发光液等)均集成、内置到微流控芯片中，并通过巧妙微沟道设

计，在配套仪器的操作下，实现微流控芯片的一键式操作(只需按开始键就能实现检测，无

需复杂操作)，实现全血分离、免疫反应、清洗分离、检测。

[0119] 以上所述仅为本发明的较佳实施例而已，并不用以限制本发明，凡在本发明的精

神和原则之内所作的任何修改、等同替换和改进等，均应包含在本发明的保护范围之内。
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