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摘  要 

微流体是一个相对崭新的领域，它基于物理学、化学、生物学、流体动力学、微电子学和材料科学等学

科融合发展而成。许多材料可以加工成微型芯片，其中包含微尺度范围内的通道和腔室。可以选择多种

方法来制造具有所需尺寸和几何形状的平台。单独使用或是通过与其他设备结合使用，微流控芯片可用

于纳米颗粒制备、药物封装、细胞分析和细胞培养等。本文从制造技术的角度介绍了微流控技术，同时

介绍了这些设备的生物医学应用。 
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Abstract 
Microfluidics is a relatively new field based on the integration of physics, chemistry, biology, fluid 
dynamics, microelectronics and materials science. Many materials can be processed into micro-
chips which contain channels and chambers on a microscale scale. There are a number of options 
to fabricate platforms with the desired size and geometry. Used alone or in combination with oth-
er devices, microfluidic chips can be used for nanoparticle preparation, drug packaging, cell anal-
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ysis and cell culture. This paper describes microfluidic technology in terms of manufacturing 
techniques, as well as the biomedical applications of these devices. 

 
Keywords 
Microfluidic, Fabrication Techniques, Biomedical Applications 

 
 

Copyright © 2022 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

微流体的含义是“使用尺寸为数十到数百微米的通道来处理或操纵少量流体的系统科学和技术”[1] 
[2]。微流体是基于其他领域(例如化学、物理学、生物学、材料科学、流体动力学和微电子学)的技术和

原理融合发展而来的[3]。微流控技术于 1990 年首次出现，从此经历了数次的更新迭代并成为具有巨大发

展潜力的强大工具[4] [5] [6] [7] [8]。这种小型化的微型设备是进行反应、分离或检测各种化合物等操作

的有用仪器[9]。微流控芯片可以由多种材料制造，采用多种制造方法[10]。文献中已经提出许多制造技

术并在实践中实现了[11]，这使得微流体领域潜力激增，为学术和工业部门带来了新的视角[12]。本综述

旨在从芯片制造的方法类型以及所制成器件的主要应用方面描述微流控技术。 

2. 微流控器件的制造技术 

制造微流体装置的材料选择很多。这些材料中的每一种都具有不同的特性，因此，制造方法必须适

应所涉及材料的特性。选择制造技术的另一个重要方面是成本，尤其是对于一次性的芯片，所选择的方

法必须在经济上可行。根据所涉及过程来划分制造方法，一般可分为化学、机械、激光和三维打印[9]。 

2.1. 化学工艺 

长期以来，化学制造工艺一直用于制造玻璃和硅上的微流体通道[11]。最常用的化学技术是湿法和干

法蚀刻以及电化学放电加工。 
湿法蚀刻的优点是蚀刻速度快，且能同时处理大量晶圆。该技术需要强化学物质来去除材料，通常

选择的蚀刻剂是氢氟酸[13] [14]。然而高腐蚀性蚀刻剂具有重大的安全和环境危害[15]。另一个缺点是蚀

刻通道的各向同性轮廓。 
相比之下，干法蚀刻技术克服了一些湿法蚀刻制造中的挑战。由于离子轰击的方向性，此类方法允

许创建各向异性、精确的微尺度通道轮廓。干法蚀刻一般较多用于透明基板，因为与湿法蚀刻相比，干

法蚀刻速度要慢得多，并且相对于掩模的选择性较差[13]。 
电化学放电加工是一种非常规的制造工艺，它在工具表面使用电化学产生的火花。通过在浸入电解

质中的两个电极之间施加电压来产生火花。火花的高温可以通过热或化学方式去除不需要的材料。该工

艺可应用于非导电材料，例如陶瓷和玻璃。 

2.2. 机械工艺 

微机械加工是制造微流控器件最早的方法之一。机械工艺需保持良好的尺寸精度和表面粗糙度。该

技术适用于处理硅、玻璃、聚合物等。 
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机械切割、磨料喷射加工和超声波加工等方法得益于低成本、高度灵活性与其他工艺一起用于创建

复杂 3D 结构。与光刻方法相比，机械制造工艺的主要限制是精度。 
微铣削采用高精度计算机数控运动系统去除散装材料[16]。不需要的材料通过具有两个或多个切削刃

的旋转工具与工件的接触来切割。该方法简单、有效、精确、经济，适用于创建复杂的 3D 结构。 
注塑成型一般用来加工常见的聚合物。由于其高通量、成本效益和精度，于是这种方法被运用到了

微流体制造中[17]。该工艺包括将热塑性塑料的预聚合颗粒从料斗转移到加热的桶中。材料熔化后，在压

力下将其注入加热的模腔内。压力保持一定时间，同时温度降低到聚合物玻璃化转变温度以下。从模具

中取出固化的材料。微注塑的主要限制是材料只能选用热塑性塑料且模具的制造成本高[18]。 
热压花与注塑成型类似，它是基于熔化热塑性塑料并通过压力和热量将它们成型为模具。它并非将

聚合物注入型腔，而是将材料浇注并压在模具上，从而将所需的特征从铸件转移到软化的聚合物。这种

差异可以降低加工材料的应力。此外，由于铸件的收缩较小，可以获得更精致的设计。然而，它也只能

使用热塑性塑料[12]。 
软光刻是制造生物医学微流体装置中最常用的方法之一[16]。它一般选择的材料是 PDMS。软光刻包

括以下几个步骤——创建原始模板、将液态聚合物倒入模具、热固化和剥离聚合物。通过这种方式，可

以创建由柔性材料制成的铸模，并进一步用于印刷和模塑微米和纳米结构。与旧的光刻方法相比，这种

方法的主要优点是可以获得高分辨率的模具、成本更低和生产速度更快。它的局限点在于由于所涉及的

材料很软，从模具中取出铸件时可能会发生图案变形[17]。 

2.3. 激光加工 

激光烧蚀能够快速灵活地在各种材料上生成微流体图案，并且不会产生与化学制造方法相关的危害

[14] [15]。发射的激光通过热降解效应，在材料表面雕刻出微观结构[16]。 
立体光刻是一种经典的三维聚合物结构制作技术，它是一种基于激光的制造工艺。这种方法非常适

合在短时间内生成非常精细的特征。液态光致聚合物树脂是逐层印刷的，并与聚焦的激光或 LED 光源交

联，具体的波长选用取决于光引发剂的类型[17]。 
双光子聚合是一种通过固化材料内的任意点来形成结构的技术。双光子聚合使用聚焦在液体树脂体

积上的超短激光脉冲，通过双光子吸收产生光聚合。双光子聚合的主要缺点是体素是一层一层固化的，

如果曝光面积或者层数比较多，耗时比较长[11]。 

2.4. 三维打印 

三维打印是一种相对较新的形成微流体通道的方法[10]。它确保了材料的精确应用以创建各种各样的

芯片设计[19] [20]，特别是对于需要复杂微流体结构的应用。熔融沉积建模、多喷射建模等技术体现了三

维打印的优势。三维打印的缺点是透明材料的种类较少、难以满足对极其光滑的表面的需求、难以制造

出部分中空和空隙的部分[21]。 
熔融沉积建模是最广泛应用的三维打印技术之一[22]。熔融沉积建模基于热塑性长丝的熔化，然后通

过喷嘴挤出并冷却固化[20]。该方法简单、有效且经济实惠，可实现多材料打印[23]。然而，由于相邻层

之间的不充分融合，印刷结构更容易受到压缩应力断裂的影响。此外，挤出的细丝尺寸可能大于微流体

通道的尺寸，因此它难以适用于特定的微流控芯片。 
多喷射建模，商业上称为 PolyJet，是一种很有前途的三维打印技术。感光树脂以液滴的形式从打印

头喷出，随后通过连接到喷墨打印头的光源进行光固化。该技术确保了高精度，还能够构建多材料微流

体平台[17]。 
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3. 微流控器件的应用 

微流体装置可用于多种应用，以克服传统检测中的困难。 

3.1. 诊断设备 

通过聚合酶链式反应(PCR)集成的微芯片可以进行 DNA 分析以诊断基于遗传的疾病[24]。通过控制

反应条件将引物和其他 PCR 试剂引入微流控平台，它可以用作快速准确分析的即时护理设备[25]。Fan
等人[26]利用未培养的羊水细胞和慢性绒毛组织，将单分子扩增的数量与参考进行比较。在 6 小时内即可

识别出胎儿 21 三体(唐氏综合征)、18 三体(爱德华氏综合征)和 13 三体(帕陶氏综合征)病例。它可用于检

测胎儿染色体非整倍性。 
Le Roux 等人[27]开发了一种可用于人体识别的集成芯片，它包括了独特的 DNA 酶液制备、非接触

式 PCR 和高分辨率分离。他们提出的微流控芯片是完全独立的，这意味着在样品输入后，在分析过程中

没有其它液体可以进入或离开微芯片。此外，仪器本身不直接与任何液体接触。因此，污染的风险能被

降到最低。 

3.2. 细胞培养基 

通过精确控制的流体流动，微流体平台以可重复的方式确保培养细胞的相关生化特征[28]。因此可以

很便利地研究组织生长[29]。Lee 等人[30]设计了一个使用细胞打印的肝脏培养微流控平台，他们为该设

备提供了血管和胆道通道，以增强芯片中的肝脏功能。该平台通过重现该器官的结构、维持高细胞活力

来模拟体内条件，可用于研究肝病进展、促进药物发现和进行毒性测试[31]。 
Baydoun 等人[32]用两个聚二甲基硅氧烷(PDMS)层和一个聚碳酸酯(PC)膜创建了一种微流控小鼠结

肠培养模型，该模型可以使三分之一外植体的肠道组织形态保持长达 192 小时。 
Yin 等人[33]构建了集成 PDMS 微通道和多孔膜的三层微流控肾芯片来模拟肾脏的结构和功能，开发

了支持肾细胞长期培养的微流控培养平台。根据他们的报告，与培养皿中培养的细胞相比，微流控肾芯

片培养的细胞在细胞生长和药物肾毒性评估方面都有更好的性能，这使得该装置可用于临床前的研究。 

3.3. 纳米材料合成平台 

由于微流控装置尺寸分布窄、形状均匀、重现性好和封装效率高，可用于各种纳米粒子的合成[34]。
Zheng 等人[35]开发了一种新型的基于金纳米粒子的生物传感器，可以显示不同的大肠杆菌浓度，并通过

智能手机应用程序监测纳米粒子的颜色变化。通过基于色相–饱和度–亮度的成像应用程序检测到的颜

色，确定目标细菌的浓度。该生物传感器数据处理简单、样品和试剂处理高度集成、微流控芯片制作成

本低、现场应用体积小。在最佳条件下，该生物传感器能够在 1 小时内检测到低至 50 CFU/mL 的大肠杆

菌 O157:H7。 

3.4. 新兴和未来应用 

微流体和机器学习的结合领域也越来越火热。现在大多数微流体设备都是手动操作的，但可以开发

和集成片上多模式仪器。通过这种方式，可以创建自主平台，并将实验数据发送到机器学习进行处理。

因此，机器学习不是在实验执行后分析实验结果，而是使设备从数据中学习并做出准确的预测以指导和

优化所进行的研究。这种智能微流体包含了药物发现、纳米材料、体外器官建模等下一代平台[36]。其他

几种微流体与新领域的创新组合，如人工智能、神经形态工程，可能也会在未来带来前所未有的技术进

步[37]。 
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4. 总结和展望 

总而言之，微流体技术是一个新兴的多学科研究领域，在各个领域都有广泛的应用。这些芯片廉价

性、便携性的特点使其适用于医疗设备、可穿戴生物传感器、法医测试、药物筛选平台等应用。现在通

过相互关联的科学领域的一系列进步，微流控设备具有达到工业规模生产的潜力。尽管现在微流体仍处

于起步阶段，但它已经引起了全世界研究人员的广泛关注。因此，预计该领域将继续火热，期待能创造

出更多解决目前医疗问题的产品。 
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