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摘  要 

针对常见荧光定量聚合酶链式反应(Polymerase Chain Reaction, PCR)仪中存在成本高和检测周期长的

问题，为降低成本、扩展应用范围和提高检测速度，本论文设计了一种新型的微流控芯片，通过传热分

析以及单微通道的数值模拟等方法对其进行了结构优化。同时，通过改进注射模块，优化缩小荧光检测

模块体积等措施，能大大减小PCR仪器的尺寸。采用乙型肝炎病毒(HBV)试剂盒对该微流控芯片进行了

PCR实验验证，结果说明能够减少检测时间，并且降低PCR核心功能的成本。仿真模拟结果表明在95度
和60度的均匀温区内，各个温度区间保持在2度以内，满足PCR实验要求；实验结果表明流体流速为1.1 
mm/s，反应时间相比传统荧光PCR仪缩短了8分钟，铝块实际加热温度分别为98度和65度符合扩增要

求，阳性样本经过实验扩增得到的荧光值从0.2扩增至1左右，实现了微流控PCR仪器的扩增实验要求。 
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Abstract 
In response to the high costs and extended detection cycles associated with conventional Fluores-
cent Quantitative Polymerase Chain Reaction (PCR) instruments, this paper presents the design of a 
microfluidic chip. The chip underwent thermal analysis and numerical simulation of a single mi-
crochannel to optimize its structure. Through the incorporation of an injection module for flow rate 
control and the optimization of the fluorescence detection module for portability, the study utilized 
Hepatitis B Virus (HBV) reagents in PCR experiments. This design not only resulted in cost savings 
but also significantly shortened the detection time. Simulation results demonstrate that within 
uniform temperature zones of 95˚C and 60˚C, each temperature interval remains within 2 degrees, 
meeting PCR experiment requirements. Experimental results reveal a fluid flow speed of 1.1 mm/s, 
reducing reaction time by 8 minutes compared to traditional fluorescent PCR instruments. The ac-
tual heating temperatures of the aluminum block are 98˚C and 65˚C, meeting amplification re-
quirements. Positive samples exhibit an increase in fluorescence values from 0.2 to around 1, con-
firming the fulfillment of amplification requirements in the microfluidic PCR instrument. 
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1. 引言 

研究表明，传染病已成为全球安全与健康的最大威胁之一，在全球疾病中占比最大[1]。截至 2022
年 12 月，根据世界卫生组织的数据，严重急性呼吸综合征冠状病毒 2 (SARS-CoV-2)已感染 60 亿人，造

成 600 万人死亡[2]。鉴于如此高的传染率，预防和检测传染病尤为重要。及时诊断可以隔离和治疗感染

者，有助于控制传染源，但通常检测周期长，为了不引起二次传染，迫切需要一种快速、灵敏、准确的

检测仪器以便有效地调查和定位传染源，控制传染病的传播[3]。 
聚合酶链式反应(PCR) [4]作为 Korana 最早提出的 DNA 扩增分子反应，可以有效解决这一困扰[5]，

但传统 PCR 存在耗时、需电泳实验检测的问题。为了缩短时间，Applied Biosystems 公司推出了荧光定

量 PCR (qPCR)，该技术通过实时荧光信号采集系统和计算机分析，实现实时定量结果。尽管 qPCR 在传

染病检测中广泛应用且检测性能卓越，但由于其高灵敏度的信号报告方法，价格几乎是普通 PCR 的 10
倍，且体积较大，不便于携带[6]。因此，需要一种便携式多重检测平台，确保外行人在短时间内完成传

染病检测。微流控技术[7] [8]因其操作快速、试剂量低、高集成能力等突出优势而适合多重检测平台。例

如，Darin Hunt 等人[9]设计的盒式 PCR 仪通过电机移动特制管循环完成 PCR 实验；J. Kim 等人[10]设计

的微流控 PCR 芯片相较传统 PCR 实验缩短了 8~30 分钟；文献连续流 PCR 芯片 DNA 扩增技术的研究[11]
中将 PCR 实验的三温区改良到二温区，在设计的芯片内对牙龈卟啉单胞菌实验 5 分钟即可检测到扩增。 

对于当前检测成本高，时间长以及不便于携带等问题，本文设计了一套集成聚合酶链反应和荧光检测

的仪器。首先设计微流控芯片，通过 COMSOL 对微流控芯片进行温度均匀性测定和温区间温度梯度测定，

根据数据结果进行结构优化，并对芯片微通道进行仿真和数值模拟，确定反应物流速及温度。然后设计注

射模块控制反应物流速，并通过微阀控制液体进出，实现多个 PCR 反应。接着设计并优化荧光检测模块，
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大大减小了模块体积尺寸。最后选用聚二甲基硅氧烷(PDMS)作为材料节约成本，使用乙肝完成 PCR 实验，

整个系统集成了微流控模块、注射模块和荧光检测模块，仪器具备了易携带、易操作，成本低等特点。 

2. 芯片设计 

本文针对 PCR 实验中要求的变性、退火和延伸等反应进行芯片设计，其中变性要求反应液中的 DNA
受热变性，即分离成两条单链，这一步通常在约 94 至 98 摄氏度的高温下进行。为了充分变性，该芯片增

加预加热区域，加热时间为 1 分钟。而退火和延伸则是在反应液中通过降低温度，将引物结合到目标 DNA
的单链上，DNA 聚合酶在引物的引导下，沿着目标 DNA 模板合成新的 DNA 链。通过不断重复这三个步

骤，PCR 可以在短时间内扩增目标 DNA 段。其中变性、退火和延伸区域要求的温度分别为 93℃~95℃、

60℃，通道长度比为 7:17，通道总长度约 1.8 m。该芯片包含微小的通道，用于在微小尺度上控制液体和试

剂的流动，如图 1 所示为微流控 PCR 扩增芯片的 3D 结构图。该芯片共有 40 个扩增循环，在不超过 90 mm 
× 60 mm 的芯片基片上，刻蚀出宽 0.5 mm，深 0.5 mm 的微沟道，沟道与沟道之间距离为 0.5 mm，上方使

用相同尺寸的盖片，通过热键合将 PDMS 和盖片结合，形成微通道反应腔，从而制备出连续流动型微流控

PCR 芯片。用耐高温的胶粘剂将内径 1 mm 针管粘接于它的进出口处，使芯片和外部设备相连。 
 

 
Figure 1. 3D structure of microfluidic chip 
图 1. 微流控芯片 3D 结构图 

 

微流控 PCR 扩增芯片的蛇形俯视结构示意图如图 2 所示，由预加热区、变性区、降温区，退火区和

延伸区以及后加热区五部分组成。其中预加热区使反应物中的 DNA 解旋，完全变性；变性区使反应物在

95℃高温区 DNA 分子双链变单链；降温区使反应物的温度降至 60 度；退火区使反应物中的单链 DNA
与引物形成碱基互补配对；延伸区使单链 DNA 延伸成双链 DNA；后加热区使延伸反应充分。 

 

 
Figure 2. Microfluidic chip snake overlooking structure diagram 
图 2. 微流控芯片蛇形俯视结构示意图 
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3. 芯片热力学仿真与数值模拟 

3.1. 微流控芯片传热仿真 

在三维建模软件 SOLIDWORKS 中建立微流控芯片与铝加热块的结构模型，导入到多物理场仿真软

件 COMSOL [12]中，结构示意图如图 3 所示，数值模拟过程中使用的材料 PDMS 以及铝的热性参数如表

1 所示。 
 

 
Figure 3. Structure diagram of microfluidic chip and aluminum heating block 
图 3. 微流控芯片与铝加热块的结构图 

 
Table 1. Material property parameter 
表 1. 材料性能参数 

材料 恒压热容 J/(kg·K) 密度 kg/m³ 导热系数 W/(m·K) 
铝 900 3900 270 

PDMS 1460 970 0.16 
 

从仿真结果中提取 3D 结构 z = 0.5 mm 平面的温度数据点，并绘制成如图 4 所示的平面温度图，从

图中可以看出有三个明显的温度区域，考虑到在与空气的自然对流导致的冷却效应，芯片温度可能出现

下降导致表面温度不均衡，在图中定义三条线，其中取 y = −11 mm 处为截线 1，y = 10 mm 为截线 2，x = 
0 处为曲线 3，通过得到三个温度区域的具体数值，从而研究温度区域的均匀性。 

 

 
Figure 4. Plane temperature diagram 
图 4. 平面温度图 
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截线 1、2 的温度数值如图 5 所示，图中 x 轴数据代表截线在芯片 x 轴上的距离，y 轴代表对应点的

温度。图 5 中不难发现靠近芯片边缘的温度有所降低，在 x 轴上远离边缘 5 mm 后温度才能保持稳定，

通过温度数据可以将通道设计在远离边缘线 5 mm 处，为 PCR 反应提供基本条件。曲线 3 的温度分布如

图 6 所示，在反应物流到横坐标 5 时，温度达到 95 度左右，当流速保持稳定达到 1.1 mm/s，流到横坐标

为 19 时，反应物经过 18 mm，时间为 14 s，完成变性区所需条件，然后经过降温区域，反应物最低降温

至 61℃，当反应物流到横坐标为 28 时，经过 8 s 到达低温区，再经过 30 s 左右到达 59 时处，完成延伸

区所需条件，进行了一个循环。重复经过上述温度区间，进行 40 个循环，完成 PCR 反应。 
 

 
Figure 5. Temperature uniformity test results 
图 5. 温度均匀性测定结果 

 

 
Figure 6. Temperature range temperature gradient measurement results 
图 6. 温区间温度梯度测定结果 

 
根据数据研究，如图 5 所示在 x = −40 到 x = 40 的区域内，95 度和 60 度温度区域内温度保持稳定，

温度均匀性测定结果良好，如图 6 所示，单循环时温度保持稳定，95 度降温至 60 度时时间快速，可以

完成 PCR 实验相关要求。 

3.2. 单循环通道数值模拟 

连续流 PCR 微流控芯片中，微滴流过各个恒温区为一个循环，实验要求循环 40 轮，实现 PCR 过程。

为了简化模型，如图 7 所示只需分析一个循环过程，图 8 为单微通道横截面示意图。 
基于上述结构设计，图 9 为单循环微通道的模拟仿真结果。 
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Figure 7. Single microchannel geometric model 
图 7. 单微通道几何模型 

 

 
Figure 8. Microchannel cross-section diagram 
图 8. 微通道横截面示意图 

 

 
Figure 9. Single microchannel fluid distribution cloud image 
图 9. 单微通道流体分布云图 

控制方程 
在微滴流速较低的运动模拟中，假设微流控通道中的油水流体看作一种不可压缩黏性流体，微流控

芯片由 PDMS 材质模拟，设计铝材质为加热器件，采用共轭传热模型，流体是氟油，流体特性保持稳定，

外界保持常温，不随时间变化，且单相条件，此外在计算域内将浮力、辐射、重力和产生的内部影响忽

略不计。 
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在上述方程中，Re 为雷诺数，ρ 为黏性流体的密度(kg/m3)，u 为黏性流体初始时的速度(m/s)， hD 为

这一段循环的通道水力直径(mm)， µ 为动态粘度(Pa*s)， cw 和 ch 分别为通道的宽度和深度。其中

1.1 mm/su = ， 0.5 mmcw = ， 0.5 mmch = ，则 0.5 mmhD = ； 3 31.614 10  k m/gρ ×= ， 0.018 Pa sµ = ⋅ ，则
24.93 10Re −≈ × ，微流控通道内的流体流动为层流。 

采用连续性方程和 Navier-Stokers 方程[13]对流体建立模型，即 

( )* 0f
t

vρ ρ
∂

+∇ =
∂

                                   (3) 

( ) ( ) ( ) ( ) ( ) ( )
2 2* *

3f f f f f vf T f T f T f T f T

v v v p v v f
t

ρ ρ µ µ ρ∂  + ∇ = −∇ + ∇ − ∇ ∇ + 
 ∂

               (4) 

在上述方程中， fT 为通道内流体流过任意一点时的温度(K)；v 为通道内流体的速度矢量(m/s)； p为
物体收到的压力(Pa)； t 为通道内流体经过的时间(s)； vf 为单位质量流体的体积力(N)。 

在微流控热力学仿真中，主要由流体对流换热和铝加热块对 PDMS 固体传导的能量，其方程分别为

方程(5) [14]和方程(6) [14]，即 

( ) ( ) ( )* *
f f f f f genf T pf T

C v T k T Qρ ∇ = ∇ ∇ +                            (5) 

( )* 0s sk T∇ ∇ =                                     (6) 

在上述方程中， pfC 为通道内流体的比热容 (J/(kg*K))， fk 和 sk 分别为通道内流体的热导率

(W*m−1*K−1)， genQ 为内部产生的热量，本文不考虑，所以 0genQ = ， sT 为固体的温度。氟油的热物理学

性能系数 ( )ff T
ρ 、 ( )fpf T

C 、 fk 以及 ( )ff T
µ 取决于温度，即[15] 

( )
1 21068.70404 0.6393421* 7.34307359 5*

ff T
T E Tρ = − + −                  (7) 

( )
1 2761.405625 3.47685606* 0.00115530303*

fpf T
C T T= + +                  (8) 

1 20.192223542 2.0637987 4* 1.54220779 7*fk E T E T= − − + −                 (9) 

( )
1 2 34.94593941 0.0351869631* 8.37935977 5* 6.67125 8*

ff T
T E T E Tµ = − + − − −         (10) 

式中：T 为摄氏温度，单位为℃。铝加热片的 ks = 270 W/(m*K)，在变性区、退火区和延伸区的目标温度

分别为 95℃和 60℃。 

4. 仪器与实验 

本文通过传热分析以及单微通道的数值模拟等方法对微流控芯片进行了结构优化，为了研究优化后

的微流控芯片对传染病检测的影响，实验设计了注射模块和检测模块，采用乙型肝炎病毒(HBV)试剂盒

对该仪器进行了 PCR 实验验证。 

4.1. 仪器与设备 

3D 打印机，离心机，注射泵，移液器，自制荧光微流控 PCR 扩增仪，温控器，聚二甲基硅氧烷(PDMS)，
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乙型肝炎病毒核酸检测试剂盒(HBV)。 

4.2. 实验设计 

该系统主要包括微流控 PCR 扩增模块、注射模块和荧光检测模块。仪器整体结构见图 10，微流控

PCR 扩增模块负责进行 DNA 扩增的 PCR 反应，注射模块用于将反应物通过油推入芯片，而荧光检测模

块则用于检测扩增出的荧光信号。 
 

 
Figure 10. System structure design drawing 
图 10. 系统结构设计图 

4.2.1. 注射模块设计 
注射泵进样系统如图 11 所示，包括 10 ml 注射器、进样阀和硅胶软管。在实验中，我们通过将油注

入 10 ml 注射器，并以 1 ml/h 的速率通过硅胶软管推送，油充当反应物的助推剂。在投放反应物时，执

行以下步骤：关闭注射泵并旋转三通阀管，使 1 号口和 6 号口关闭，同时连接 2 号口、3 号口、4 号口和

5 号口，将装有反应物的注射器推入软管，使其进入三通管中间，接着旋转三通管，使 1 号口、3 号口、

4 号口和 6 号口连接在一起，并打开注射泵以确保通道保持流通。 
 

 
Figure 11. Injectionpump structure design drawing 
图 11. 注射泵结构设计图 

4.2.2. 检测模块设计 
如图 12 所示为光电检测模块设计 3D 结构图，由光电探测器，透镜，滤光片，二相色镜，物镜和光

源组成。 
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Figure 12. Photoelectric detection mod-
ule design 3D structure diagram 
图 12. 光电检测模块设计 3D 结构图 

 
图 13 为光电检测模块剖面结构图，由光电模块，聚丙烯管和 PCR 管组成。 
 

 
Figure 13. Photoelectric detection module profile 
structure diagram 
图 13. 光电检测模块剖面结构图 

 
激发光通过物镜聚焦到聚丙烯管中的样品上，产生与其不同波长的荧光。产生的荧光经过物镜准直、

探测滤光片滤光，最终由荧光收集透镜聚焦到光电探测器上，经过光电转换及信号放大，最终实现对被

激发的荧光的定量检测。 

5. 结果与讨论 

本文集成了微流控 PCR 扩增模块、注射模块和荧光检测模块，通过实验设计和步骤，将乙肝进行

PCR 实验，其中芯片上单个病毒扩增结果如图 14 所示，从图中可以看出 HBV 病毒阳性对照得到有效扩

增； 
如图 15 所示，为多个阳性病毒检测结果图。依次放入三个阳性病毒，从图中可以看出 HBV 病毒阳

性对照有三个明显凸起曲线；相对应的，如图 16 所示，依次以阳性病毒，阴性病毒，阳性病毒的顺序放
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入芯片中，从图中可以看出 HBV 病毒阳性对照有明显扩增，而腔体中阴性对照则无扩增，说明整个测试

结果满足质控要求。 
 

 
Figure 14. Amplification of a single positive virus 
图 14. 单个阳性病毒扩增结果 

 

 
Figure 15. Multiple positive virus amplification results 
图 15. 多个阳性病毒扩增结果 

 

 
Figure 16. Multiple positive and negative virus amplification results 
图 16. 多个阳性与阴性病毒扩增结果 
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6. 结论 

本文设计了一种快速检测 PCR 的微流控芯片，通过传热分析以及单微通道的数值模拟优化了结构，

不仅降低 PCR 核心功能的成本，同时能够减少检测时间。通过改进注射模块，优化缩小荧光检测模块体

积，大大减小 PCR 仪器的尺寸，实现了流体的流速稳定以及多种病毒核酸的并行检测。采用乙型肝炎病

毒(HBV)试剂盒对该微流控芯片进行了 PCR 实验验证，实验结果表明流体流速为 1.1 mm/s，反应时间相

比传统荧光 PCR 仪缩短了 8 分钟，阳性样本经过实验扩增得到的荧光值从 0.2 扩增至 1 左右，实现了微

流控 PCR 仪器的扩增实验要求。本文制作的微流控芯片为后续集成化血液核酸检测的系统研究提供了新

的途径。 
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