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变温蠕变实验的犆犗犘微流控芯片热压制备
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摘要：采用热压方法制备了ＣＯＰ微流控芯片。由于温度对微结构热压成形的质量影响最大，基于材料的粘弹性特性，通

过变温准蠕变实验获得热压参考温度犜ｒ，即从材料玻璃点温度以下开始，以１．５℃／ｍｉｎ的温升速率，在热压工作压力下

热压聚合物基片，通过温度位移实时采集系统获得材料的温度形变曲线，曲线的拐点对应的温度即是热压参考温度。

实验证明了在该温度下热压成形具有高复制精度和低整体变形，微结构宽度和深度方向的复制精度分别达到９７．６％和

９４．３％。电泳实验和ＤＮＡ分析实验得出ＣＯＰ芯片具有良好的生物兼容性，适用于生化分析。
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１　引　言

　　微流控芯片是微系统技术在化学领域应用的

产物，作为一个跨学科的新领域，它以分析化学为

基础，以微机电加工技术为依托，以微结构网络为

结构特征，以生命科学为目前主要研究对象，是当

前微全分析系统领域发展的重点。微流控芯片最

初主要采用硅、玻璃和石英等材料，以标准的光

刻、腐蚀工艺来制作［１３］。近年来聚合物微流控芯

片的加工和应用获得了广泛重视。热压成形法能

在较短的时间复制模具的图案，其优点在于所制

备的结构具有较低应力，可以获得高深宽比结

构［４８］。目前大多数研究小组的工作都是基于反

复实验获得工艺参数［９］，存在制定工艺参数的工

作量大，材料消耗多等问题，由于在确定工艺参数

的过程没有对材料的物理力学性能进行充分研

究，不能达到优化工艺过程的目标。热压成形法

中工艺参数的选择在很大程度上取决于聚合物材

料的粘弹特性，不同的聚合物材料具有不同的玻

璃点温度，即使是同一种聚合物材料，来自于不同

的生产厂家，该特性也略有不同，通常在５～８℃

范围内波动。此外在标准的热机械法测定玻璃点

温度中，施加的压力为０．２～０．６ＭＰａ，远远低于

热压工作压力。因此材料玻璃点温度只是一个热

压工作温度的参考，需要通过材料的粘弹性行为

确定热压温度。

本文采用热压成形的方法制备ＣＯＰ（Ｃｙｃｌｏ

ｏｌｅｆｉｎＰｏｌｙｍｅｒ）微流控芯片。ＣＯＰ是一种热塑性

塑料，具有良好的生物兼容性，与ＰＭＭＡ相比，

它具有较低的密度（１．０２ｇ／ｍＬ），较小的吸水率

（０．０１％），透明度相当。一个突出的优点是ＣＯＰ

的玻璃点转化温度（犜ｇ）为１３８℃，较之ＰＭＭＡ的

１０５℃有较大提高，因此ＰＣＲ（ＰｏｌｙｍｅｒａｓｅＣｈａｉｎ

Ｒｅａｃｔｉｏｎ）聚合酶链反应可在ＣＯＰ微流控芯片上

实现。从其物理性质来看，ＣＯＰ较适用于微流控

芯片制备。为了研究ＣＯＰ热压时的粘弹性，本项

目在大连理工大学自行研制的ＲＹＪＩＩ热压机上

集成温度、位移实时测试系统，通过变温准蠕变实

验获得了工作压力下的ＣＯＰ材料的温度变形曲

线，基于该曲线获得材料的热压参考温度犜ｒ。生

物兼容性是ＣＯＰ微流控芯片的重要生化指标，通

过电泳实验和ＤＮＡ分离实验研究了该特性。

２　实　验

２．１　实验装置和材料

本文采用热压成形的方法制备ＣＯＰ微流控

芯片。热压模具是利用ＵＶＬＩＧＡ工艺制作的金

属Ｎｉ模具，微结构尺寸如表１所示。在大连理工

大学微系统研究中心自行研制的ＲＹＪＩＩ热压机

图１（ａ）上实现微通道的热压成形。ＲＹＪＩＩ型热

压机的温度控制范围是室温～３００℃，控制精度

是±１℃；压力控制范围是０～５０ｋＮ，控制精度为

４０Ｎ。为了实时研究聚合物材料的粘弹性，热压

机上集成了温度、位移自动采样系统，温度采样系

统如图１（ｂ）所示，位移数据由光栅尺获得。

（ａ）ＲＹＪＩＩ型热压机

（ａ）ＲＹＪＩＩｈｏｔｅｍｂｏｓｓｉｎｇｍａｃｈｉｎｅ

（ｂ）温度测试系统

（ｂ）Ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｔｅｓｔｉｎｇｓｙｓｔｅｍ

图１　集成测试系统的ＲＹＪＩＩ型热压机

Ｆｉｇ．１　ＲＹＪＩＩｈｏｔｅｍｂｏｓｓｉｎｇｍａｃｈｉｎｅｉｎｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ

ｔｅｓｔｉｎｇｓｙｓｔｅｍ
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２．２　微流控芯片制备

热压成形法制备微流控芯片的方法如下：将

模具安装在热压机的上热压头，ＣＯＰ基板放置在

下热压头上，将ＣＯＰ和模具同时加热到高于材料

玻璃点温度以上的某一温度后，下降上热压头使

两者接触并施加一定的压力，保持一段时间，就可

以在ＣＯＰ上获得与模具图形凹凸相反的微结构。

在保压的前提下，将热压温度降到玻璃点温度以

下，稳定地抬起上热压头，就可以在基板上获得微

结构。热键合的方法类似与热压成形，只是将模

具换成另一片ＣＯＰ，同时过程参数略有不同。

热压温度和压力对微结构的复制精度和基片

的整体变形均有影响。相比较而言，热压温度的

影响更大。因为通常热压是在材料的玻璃点温度

以上进行，聚合物的流动性随温度和压力的增加

都会加大，使得基片整体变形很大，但是温度较之

压力对流动性的影响更大。因此在热压成形和热

键合的过程参数中，温度对复制精度的影响最大。

２．３　温度对犆犗犘粘弹性参数的影响

热压成形时，工作温度处于材料的玻璃点温

度以上，此时材料状态处于粘弹性区域。为了获

得优化的工艺参数，必须基于材料的粘弹性参数

性质。

由于聚合物具有粘弹性，在热压过程中表现

为时间温度依赖性，在玻璃转变温度附近的时间

温度等效性可由 ＷＬＦ方程描述
［１０］：

ｌｇ
τ
τ０
＝ｌｇη
η０
＝－

犆１（犜－犜０）

犆２＋（犜－犜０）
， （１）

其中τ为聚合物的时间常量，η是粘度，犜为绝对

温度，当犜０＝犜犵 时有普适常数犆１＝１７．４４，犆２＝

５１．６。

由式（１）可知：由于温度和时间这两个参数对

聚合物力学性质的影响存在指数关系，因此在热

压成形过程中升高温度比增加时间更有利于聚合

物的填充和提高生产的效率。但是热压是一个开

模加工过程，为防止聚合物基片的变形过大，热压

温度不能过高。基片整体变形和微通道的复制精

度是不能同时满足的，因此要选择一个合适的热

压温度进行热压。

为了优化热压成形温度，在ＲＹＪＩＩ热压机上

采用变温准蠕变实验研究ＣＯＰ在热作用下的粘

弹性参数变化。在固定压力下，温升对材料的机

械特性的影响是两方面的：弹性模量降低和热膨

胀系数增加。近材料的玻璃点温度段，两者同时

发生较大变化，表观为材料的厚度发生突变。基

于此理论，设计了实验以获得温度对热压的影响。

温升过程足够缓慢以释放热压时产生的热压应

力，该实验类似于蠕变实验，由于后者是恒温下进

行，所以称设计的实验为变温准蠕变实验。

鉴于ＣＯＰ的犜ｇ温度为１３８℃，所以在９０℃，

施加３ＭＰａ（实际的热压压力）于５０ｍｍ×５０ｍｍ

的ＣＯＰ基板上，然后以１．５℃／ｍｉｎ的速度升温

至１５０℃。在起始阶段，由于温度低于材料的犜ｇ

温度，因此ＣＯＰ处于刚性阶段，随着温度的上升，

其热膨胀导致上热压头线性上抬。达到一定温度

后，ＣＯＰ转变为高弹态，其弹性模量发生突变下

降，而热膨胀系数也发生较大变化，综合作用的结

果导致热压头在固定压力下停止上升并缓慢下

降。该突变点就是热压ＣＯＰ的参考温度点犜ｒ。

在该温度下热压，微结构的形状复制精度应与模

具符合很好，同时芯片的整体变形较小。从图２

知，ＺＥＯＮＥＸ?４８０ＲＣＯＰ的热压参考温度犜ｒ

为１４３℃。

ＺＥＯＮＥＸ?４８０ＲＣＯＰ微流控芯片的热压

参数为１４３℃和３ＭＰａ。热键合过程类似于热压

成形，本研究中在１３５℃和３ＭＰａ下实现热键合。

图２　ＣＯＰ基片的温度变形曲线

Ｆｉｇ．２　ＴｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｄｅｆｏｒｍａｔｉｏｎｃｕｒｖｅｏｆＣＯＰｓｕｂ

ｓｔｒａｔｅ

２．４　犆犗犘芯片的生化分析能力研究

为了研究ＣＯＰ芯片在生化检测中的检测能

力，本文片从电泳效率和ＤＮＡ分析实验两方面

进行实验研究。

采用 ｍａｔｒｉｘ 为 １．９％ ＨＰＭＣ，缓 冲 液 为

０．５ｘＴＢＥ，样品为２０ｎＭｃｙ５／２０ｎＭｃｙ３进行电
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泳试验，得到如表１所示实验结果。

表１　犆犗犘微流控芯片理论塔板数

Ｔａｂ．１　ＮｕｍｂｅｒｏｆｔｈｅｏｒｅｔｉｃａｌｐｌａｔｅｓｏｆＣＯＰｃｈｉｐ

Ｃｈａｎｎｅｌｓ
ＣＯＰ

Ｍｅａｎｐｌａｔｅｓ ＲＳＤ

ｃｙ５ ３５４３２．７４ ２．４３％

ｃｙ３ ３８０２３．７ １．３６％

为了进一步评估ＣＯＰ芯片的生化分析能力，

采 用 ｍａｔｒｉｘ 为 １．９％ＨＰＭＣ， 缓 冲 液 为

０．５ｘＴＢＥ，样品为ΦＸ１７４ＲＦＤＮＡＨｉｎｃＩＩ，嵌插

ＴＯＰＲＯ３作为荧光标记进行电泳试验，得到如

图３所示实验结果。

图３　ＣＯＰ微流控芯片的ＤＮＡ分离实验

Ｆｉｇ．３ＤＮＡｓｅｐａｒａｔｉｏｎｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｏｆＣＯＰｃｈｉｐ

３　讨　论

　　在变温蠕变实验中发现，同一ＣＯＰ基片不同

温度循环次数时，犜ｒ 温度略有不同。如图４所

示，在第一次变温蠕变实验时测得的 犜ｒ 为

１４３℃，但是同样实验条件在该片做第二次变温

蠕变实验时，测得的犜ｒ降低为１３９℃．这是因为

通过第一次热循环，ＣＯＰ基片的分子结构发生了

变化，一些链段破裂。同时缓慢的冷却和加热过

程类似于退火。在上述两种现象作用下，犜ｒ值会

有所下降。

图５示出了犜ｒ 温度下制备的微流控芯片。

它具有矩形横截面，芯片微结构的深度、宽度与模

具的对比值如表２所示。模具的高度由台阶仪

（ＥＴ４０００Ｍ）测得，模具的宽度由立体显微镜测

得。ＣＯＰ芯片切开后显微镜测量微结构的宽度

和深度，测点排布如图６所示。

图４　不同温度循环下的温度变形

Ｆｉｇ．４　ＴｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｄｅｆｏｒｍａｔｉｏｎｃｕｒｖｅｓｏｆＣＯＰｉｎ

ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｈｅａｔｉｎｇｃｙｃｌｅｓ

图５　犜ｒ温度下制备的ＣＯＰ微流控芯片

Ｆｉｇ．５　ＣＯＰｃｈｉｐｍａｄｅｕｎｄｅｒｔｈｅｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｏｆ１４３℃

图６　ＣＯＰ芯片结构和测点位置

Ｆｉｇ．６　ＳｔｒｕｃｔｕｒｅａｎｄｔｅｓｔｉｎｇｐｏｉｎｔｏｆＣＯＰｃｈｉｐ
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表２　模具和芯片上的微结构尺寸

Ｔａｂ．２　Ｗｉｄｔｈｓａｎｄｄｅｐｔｈｓｏｆｍｉｃｒｏｃｈａｎｎｅｌｓｏｎｍｏｕｌｄｓａｎｄｃｈｉｐｓ

序号
模具微结构

宽度 （μｍ）

芯片微结构

宽度（μｍ）

宽度复制

精度（％）

模具微结构

高度（μｍ）

芯片微结构

深度 （μｍ）

深度复制

精度（％）

１ ５７．９ ５７．０ ９８．５ ７１．２ ６８．１ ９５．６

２ ５９．２ ５９．０ ９９．７ ７２．９ ７０．８ ９７．１

３ ５９．２ ５８．０ ９８．０ ７３．５ ７１．８ ９７．７

４ ５９．１ ５８．９ ９９．７ ７３．２ ７１．８ ９８．１

５ ６４．３ ６３．５ ９８．８ ７８．４ ６９．９ ８９．２

６ ６５．６ ６１．６ ９３．９ ７９．４ ７２．７ ９１．６

７ ６６．９ ６２．６ ９３．６ ８０．５ ７３．６ ９１．４

８ ６５．６ ６３．５ ９６．８ ７８．３ ７２．７ ９２．８

９ ６３．０ ６０．９ ９６．７ ６７．０ ６３．７ ９５．１

１０ ６０．４ ６０．７ １００．０ ６１．３ ５８．０ ９４．６

　　由变温蠕变实验获得的热压温度下热压成形

可以取得很好的复制精度，如表２所示。宽度方

向的平均复制精度为９７．６％，深度方向的平均复

制精度为９４．３％ 。对比图６和表１，可以发现，

被复制的微结构在模具上的位置不同，深度和宽

度的复制精度也不同，边缘位置优于中心位置，即

点１、２、３、４的复制精度最佳，９、１０的复制精度其

次，５、６、７、８的复制精度相对最差。这是由于热

压时，聚合物存在质量流动，由于微结构在模具上

的位置不同，聚合物的流动动力略有不同造成。

通常以中心区域的芯片与模具复制精度达到

９０％以上认为合格，并据此选择工艺参数。

根据表１，在分离ｃｙ３和ｃｙ５方面，ＣＯＰ芯

片具有较高的电泳分离效率（塔板数高）和较好的

重现性（标准偏差小）。在生化样品分离能力方

面，通过分析样品ΦＸ１７４ＲＦＤＮＡＨｉｎｃＩＩ，嵌插

ＴＯＰＲＯ３作为荧光标记进行电泳试验，可以看

出：ＣＯＰ芯片的分离峰很高且基线稳定，说明该

种芯片具有较好的生物兼容性。

４　结　论

　　本文采用ＺＥＯＮＥＸ?４８０ＲＣＯＰ制作微流

控芯片。通过在ＲＹＪＩＩ热压机上集成实时温度

位移测控系统，采用变温准蠕变实验获得了聚合

物材料的温度变形曲线，基于此曲线获得了

ＣＯＰ的热压参考温度（犜ｒ）为１４３℃。在此温度

下热压成形，所得微结构的形状复制精度与模具

符合很好，平均宽度和深度复制精度分别为

９７．６％和９４．３％。同时芯片的整体变形较小。

该方法原理简单，大大减小了确定热压温度所需

要的实验量。同时附加装置易与热压设备集成，

该方法对热塑性材料的热压加工有指导意义。

在变温准蠕变实验中，发现了随着实验次数

的增加，测得的犜ｒ温度略有下降。这与材料在热

循环过程中的分子结构变化和材料退火有关。热

压成形通常是聚合物材料的第一次热循环，因此

本文实验选择材料第一次变温蠕变实验的结果。

如果芯片加工前材料高温预烘除湿，则要考虑采

用第二次蠕变实验结果。

电泳分离实验和ΦＸ１７４ＲＦＤＮＡＨｉｎｃＩＩ分

离实验说明ＣＯＰ芯片有较高的分离效率和良好

的生物兼容性。

综上所述，ＣＯＰ微流控芯片在生化分析领域

具有很大的应用潜力。为了进一步提高其分离

度，对其进行表面改性势在必行并有待于进一步

研究。
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