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微流体数字化喷点技术的实现

耿　鑫，侯丽雅，章维一

（南京理工大学 微系统研究室，江苏 南京２１００９４）

摘要：为了解决现有的微喷点技术中外接驱动设备过于庞大，ＭＥＭＳ技术制作的微喷头结构复杂，与生物样品的兼容性

差等问题，提出了新型脉冲惯性力驱动方式和无热源、无外部加压装置的微喷点系统用于微流体数字化喷点技术。介绍

了微流体数字化喷点技术的驱动原理，搭建了微喷点系统的实验平台；然后，实验研究了样品均一性和驱动参数对微喷

点的影响，并对实验数据进行分析和总结；最后，用黏度为４．１３ｍＰａ·ｓ的点样液制作了密度为４０００点／ｃｍ２ 的中等密

度微阵列。实验结果表明：样品点直径＜１００μｍ，变异系数ＣＶ＜８％，完全可以满足微阵列制备技术的密度、样品点尺

度和均一性的要求，可供小型实验室使用。
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１　引　言

　　微阵列（Ｍｉｃｒｏａｒｒａｙ）或生物芯片技术是随着

“人类基因组计划（ＨＧＰ）”的进展而发展起来的

分子生物学里又一项里程碑式的重大技术革新。

生物芯片技术也是一种高通量检测技术（ＨＴＳ），

能够实现现代药物检测和筛选的自动化，每天完

成对数十万种化学物质的检测［１］。同时生物芯片

技术在医学、生命科学、农业、环境科学等与生命

活动有关的领域中均具有广阔的应用前景。

制作生物芯片微阵列的传统方法有两种：原

位合成法和点样法。前者由于其操作过程复杂、

制作流程长、所需试剂样品要求高、所需实验条件

苛刻和受专利保护等原因越来越不受关注；后者

由于其制作简单、容易操作和点样效率稳定等优

势得到了迅猛的发展。然而在离位合成后点样微

阵列芯片中，大量使用的点样仪体积庞大不利于

携带，同时操作复杂、工作时间长、不便清洗，为了

克服这些缺点，多种微喷点技术应运而生。

目前微喷点技术主要有接触式（ＰｉｎＰｒｉｎｔ

ｉｎｇ）和非接触式（ＩｎｋｊｅｔＰｒｉｎｔｉｎｇ）两种。比较而

言，非接触式喷点技术具有样品点定量准确、重现

性好等优势，是主要的点样方法之一。现有的非

接触式喷点技术按照驱动方式可分为气压驱动、

热空气驱动、压电驱动、压力驱动和静电驱动等类

型［２］。

微阵列制备技术主要用以下几个指标进行评

价［３］：容量，密度，样品点尺度和均一性。样品点

尺度是一个很重要的指标，因为它决定微阵列的

密度。大多数接触式和非接触式点样设备制备的

样品点的尺度为７５～３００μｍ。

气压驱动主要以ＪｅｎｓＤｕｃｒｅｅ等人提出的

ＴｏｐＳｐｏｔ
ＴＭ技术，以及ＰｅｔｅｒＫｏｌｔａｙ等人提出的

一 种 基 于 Ｓｉ 的 ＤＷＰＴＭ （Ｄｉｓｐｅｎｓｉｎｇ Ｗｅｌｌ

Ｐｌａｔｅ）
［４６］系列样品分配装置为代表。气压驱动

具有操作简便、制作工艺相对简单等优点，但是外

接驱动设备过于庞大，无法与微喷阵列芯片集成，

同时由于气压大小无法精确控制，并且在喷射过

程中会有负压产生，会使微喷头内部产生气泡影

响喷射质量。

热空气驱动虽然已成功应用到打印机技术

中，但其制作工艺过于复杂，同时长期发热会影响

生物样品活性，因而大大限制了其在生物领域中

的应用。

压电驱动是通过对压电陶瓷施加电压，产生

形变使得微喷头腔体的体积迅速发生变化，进而

喷射出微滴。压电驱动在处理黏稠度较大的液体

时显得非常困难，采用的解决办法是对喷头腔体

进行加热，但加热会造成蛋白变性，所以对热敏感

的样品无法进行点样。

压力驱动和压电驱动的机理相近，２００４年，Ｔ

Ｌｉｎｄｅｍａｎｎ等人
［７］在发展了ＰｉｐｅＪｅｔ

ＴＭ技术的基

础上制作了基于压力驱动的微喷装置，主要通过

外力挤压活塞导致微管道变形使液滴从喷嘴处喷

出。压力驱动的微喷装置和压电喷头都是基于

ＭＥＭＳ技术制作而成，结构复杂且造价昂贵。另

外，压电驱动装置的点样头固定在喷头上，上下运

动时稍有不慎就会损坏压电喷头，操作起来安全

性较低。

为了解决现有的微喷点技术中存在的问题，

微流体数字化喷点技术采用新型的脉冲惯性力驱

动方式和简洁的无热源、无外部加压装置的微喷

点系统来满足微阵列制备技术的密度、样品点尺

度和均一性、可操作性等要求。

本文搭建了微流体数字化喷点技术的实验平

台，针对不同的低黏度点样液在同一驱动参数下，

和同一黏度的点样液在不同驱动参数下进行微喷

点基础实验研究，并且喷点出一个中等密度、样品

点尺度和均一性都满足生物芯片要求的微阵列。

２　微流体数字化喷点技术的驱动原

理和系统构成

２．１　微流体数字化喷点技术的驱动原理

微流体数字化喷点技术以脉冲惯性力作为液

体喷射的主动力［８１０］，其中脉冲惯性力可以通过

各种人工手段来产生，如撞击、振动。本设计是通

过给压电陶瓷驱动器加载脉冲电压来产生脉冲惯

性力，并且由加载的电压波形控制脉冲惯性力的
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大小和方向，从而精准地控制单次喷射液体的体

积。

２．２　微流体数字化喷点实验的系统构成

微流体数字化喷点实验的系统构成如图１所

示。

图１　实验系统构成

Ｆｉｇ．１　Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆｅｘｐｒｉｍｅｎｔａｌｓｙｓｔｅｍ

实验系统采用压电陶瓷驱动器作为脉冲惯

性力的动力源，压电驱动器选用德国ＰＩ公司的

Ｐ８４４．１０（低压１００Ｖ）型号。对Ｐ８４４．１０压电驱

动器的动态响应性和位移与电压特性进行了检

验，得出压电陶瓷伸长距离与所加电压成线性关

系。

本文设计的信号产生装置基于高性能、低功

耗的８位ＡＶＲ微处理器ＡＴｍｅｇａ８５３５（Ｌ），通过

串口通讯与ＰＣ机相联。把任意一个周期波形中

１０００个等间隔采样得到的瞬时幅度的１２位数字

值，写入到单片机的两片外部存贮器里，以分别存

放数字信号的高四位和低八位，然后通过同步的

时钟信号将两存储器单元里的数字值送到１２位

的Ｄ／Ａ转换器上，经过数模转换和低通滤波输出

平滑波形。最后，经过功率放大电路提高输出波

形的电压和电流，来驱动压电陶瓷动作。信号源

产生装置的具体构成如图２所示。

输出的驱动电压波形在一个周期内的数学

表达式为：

犝＝犪狋２，（０＜狋≤犜）． （１）

其中犜＝
１

犳
，为波形的周期。

犪＝
狌ｍａｘ
犜２
＝狌ｍａｘ犳

２， （２）

狌ｍａｘ为驱动电压的幅值。

驱动电压波形如图３所示。

图２　信号源产生装置的功能模块图

Ｆｉｇ．２　Ｆｕｎｃｔｉｏｎｍｏｄｕｌｅｓｏｆｇｅｎｅｒａｔｉｎｇｄｅｖｉｃｅｏｆｓｉｇ

ｎａｌｐｏｗｅｒ

图３　驱动电压波形

Ｆｉｇ．３　Ｄｒｉｖｉｎｇｖｏｌｔａｇｅｗａｖｅｆｏｒｍ

驱动电压波形坐标图形的横轴代表电压波

形的相位，纵轴代表输出电压。驱动电压波形在

狋＝犜时，压电陶瓷驱动器有一个数值很大（理论

上是无穷大）的负向加速度，于是微喷头内的液体

受到一个较大的惯性力，克服黏性力和表面张力

的作用使液体喷出。其实压电陶瓷就相当于一个

电容，在狋＝犜时它不能瞬间放电到０Ｖ，这个放

电常数τ是由功放的输出电阻和压电陶瓷自身电

容所决定的，因此微喷头得到的负向加速度并非

理论上的无穷大，而是由驱动电压幅值和压电陶

瓷的放电常数所决定的。

这个加速度的大小可以由下式得出：

１

２
犪τ

２＝δ犝 ， （３）

犪＝
２δ犝

τ
２ ． （４）

其中：δ是压电陶瓷位移电压的线性系数，犝 为驱

动电压的幅值。由这个恒定的加速度提供一个恒

定惯性力，于是单次喷出的液体体积是恒定的。

３　微流体数字化喷点实验

３．１　同一驱动参数下的微喷点均一性实验

本节针对３种黏度不同的点样液，在同一种
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驱动电压和频率下进行微喷点实验。通过计算样

点直径的变异系数，来验证微流体数字化喷点技

术是否满足生物芯片制备中样品点均一性的要

求。其中微喷头的端口内径为１６０μｍ，点样液为

３种低黏度的甘油水溶液，载玻片用ｐｉｎｅｎ溶液

进行了疏水化处理，微喷头到载玻片的距离为

２．０ｍｍ。

驱动电压幅值为５０Ｖ，驱动频率为２Ｈｚ。针

对每种黏度的液体，分别记录了１０个样点直径的

样本数据，并求出样点直径的变异系数ＣＶ。

ＣＶ＝
犛
珚狓
×１００％ ， （５）

犛为样本的标准差，珚狓为样本的平均值。

实验结果如表１所示：

表１　３种黏度的液体在同样喷射参数下的犆犞值

Ｔａｂ．１　ＣＶｆｏｒｌｉｑｕｉｄｓｗｉｔｈｔｈｒｅｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｖｉｓｃｏｓｉｔｉｅｓ

ａｔｔｈｅｓａｍｅｄｒｉｖｉｎｇｐａｒａｍｅｔｅｒｓ

点样液的

黏度（Ｐａ·ｓ）
ＣＶ 样点直径（μｍ）

１．５０ ４．５１７％ ２１５．０ ２３１．２ ２３７．５ ２３１．２

２．２８ ７．９７５％ ２８８．７ ２８１．２ ３０６．２ ３２５．０

４．１３ ６．８６５％ ２３７．５ ２５６．２ ２５０．０ ２５２．５

样点直径（μｍ）

２５０．０ ２２２．５ ２３１．２ ２３６．２ ２４０．０ ２４７．５

３２５．１ ３３７．５ ３１８．７ ２８１．２ ２６８．７ ２８１．２

２７２．５ ２８７．５ ２７２．５ ２７５．０ ２９３．７ ２８５．０

由表１可以看出，３种低黏度的点样液在采

用微流体数字化喷点技术进行点样实验时，样点

直径的变异系数都没有超过８％，具有良好的稳

定性。

３．２　驱动参数对微喷点的影响

本节主要说明驱动电压与样点直径的关系和

驱动频率对微喷射稳定性的影响。

３．２．１　驱动电压与样点直径的关系

实验条件：微喷头的端口内径为１００μｍ，点

样液为３５％甘油水溶液，载玻片用ｐｉｎｅｎ溶液进

行了疏水化处理，微喷头到载玻片的距离为２．０

ｍｍ。测得驱动电压与样点直径的数据如表２所

示，样点直径与驱动电压的关系如图４所示。

表２　驱动电压对样点直径的影响

Ｔａｂ．２　Ｉｍｐａｃｔｓｏｆｄｒｉｖｉｎｇｖｏｌｔａｇｅｓｏｎｓｐｏｔｄｉａｍｅｔｅｒｓ

驱动电

压（Ｖ）

样点直径（μｍ）

样点１ 样点２ 样点３ 样点４ 样点５ 平均值

５０ ２００ ２０４ １９８ ２００ ２０２ ２００．８

５５ ２３３ ２２８ ２３０ ２３６ ２２６ ２３０．６

６０ ２６１ ２６４ ２５８ ２６０ ２５６ ２５９．８

６５ ２７２ ２６７ ２６８ ２７３ ２７０ ２７０．０

７０ ２８１ ２８２ ２７８ ２７７ ２８４ ２８０．４

７５ ２９３ ２９１ ２９０ ２８８ ２８９ ２９０．２

８０ ３０１ ３０２ ２９９ ２９８ ３００ ３００．０

图４　样点直径与驱动电压的关系

Ｆｉｇ．４　Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎｄｉａｍｅｔｅｒｓｏｆｓｐｏｔｓａｎｄ

ｄｒｉｖｉｎｇｖｏｌｔａｇｅｓ

由表２和图４得出：在喷嘴结构参数、液体

黏度等一定的情况下，存在一阈值驱动电压，决定

液滴是否能够喷出。超过该阈值电压后，液滴体

积与驱动电压成阶段线性关系，图４中在驱动电

压为５０～６０Ｖ和６０～８０Ｖ两段，液滴体积随驱

动电压增加呈线性增大。

３．２．２　驱动频率对喷射稳定性的影响

实验条件：微喷头的端口内径为１００μｍ，点

样液为３０％甘油水溶液，载玻片用ｐｉｎｅｎ溶液进

行了疏水化处理，微喷头到载玻片的距离为

２．０ｍｍ。在不同频率下测得的实验数据如表３

所示。

由表３可以得出：在微喷点过程中，驱动频率

对气泡的产生有很大的影响。微喷头参数一定的

情况下，要实现喷射稳定均匀、不产生气泡，必须

采用与驱动频率最优组合的驱动电压。如第１组

实验，驱动频率为２～１０Ｈｚ，稳定喷射的驱动电

压为２０～４０Ｖ；第５组实验，驱动频率在３５～４０

Ｈｚ时，稳定喷射的驱动电压为５０～６０Ｖ。
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表３　驱动频率对微喷射稳定性的影响

Ｔａｂ．２　Ｉｍｐａｃｔｓｏｆｄｒｉｖｉｎｇｆｒｅｑｕｅｎｃｉｅｓｏｎｍｉｃｒｏｊｅｔｓｔａｂｉｌｉｔｙ

实验

组号

驱动频率

（Ｈｚ）

实验数据

未喷出无气泡 喷射稳定均匀 未喷出有气泡 喷出有气泡

１ ２～１０ 驱动电压＜２０Ｖ ２０Ｖ＜驱动电压＜４０Ｖ ４０Ｖ＜驱动电压＜８０Ｖ

２ １０～２５ 驱动电压＜２０Ｖ ２０Ｖ＜驱动电压＜５０Ｖ ６０Ｖ＜驱动电压＜８０Ｖ ５０Ｖ＜驱动电压＜６０Ｖ

３ ２５～３０
驱动电压＜２０Ｖ

３０Ｖ＜驱动电压＜４０Ｖ
４０Ｖ＜驱动电压＜５０Ｖ

５０Ｖ＜驱动电压＜８０Ｖ

２０Ｖ＜驱动电压＜３０Ｖ

４ ３０～３５
驱动电压＜２０Ｖ

３０Ｖ＜驱动电压＜５０Ｖ
５０Ｖ＜驱动电压＜７０Ｖ

７０Ｖ＜驱动电压＜８０Ｖ

２０Ｖ＜驱动电压＜３０Ｖ

５ ３５～４０
驱动电压＜２０Ｖ

３０Ｖ＜驱动电压＜５０Ｖ
５０Ｖ＜驱动电压＜６０Ｖ ２０Ｖ＜驱动电压＜３０Ｖ ６０Ｖ＜驱动电压＜８０Ｖ

６ ４０～４５
驱动电压＜２０Ｖ

３０Ｖ＜驱动电压＜６０Ｖ
２０Ｖ＜驱动电压＜３０Ｖ ６０Ｖ＜驱动电压＜７０Ｖ ７０Ｖ＜驱动电压＜８０Ｖ

７ ４５～５０
驱动电压＜２０Ｖ

３０Ｖ＜驱动电压＜７０Ｖ
７０Ｖ＜驱动电压＜８０Ｖ ２０Ｖ＜驱动电压＜３０Ｖ

３．３　微流体数字化喷点技术制作微阵列

图５为微流体数字化喷点技术制作的中等密

度的微阵列。检测结果为：样点直径＜１００μｍ，

样点基本圆整，密度为４０００点／ｃｍ２，样点间距为

１６０μｍ。

图５　中等密度的微阵列

Ｆｉｇ．５　Ｍｉｃｒｏａｒｒａｙｗｉｔｈｍｅｄｉｕｍｄｅｎｓｉｔｙ

４　结　论

　　 本文搭建了微流体数字化喷点技术的实验

平台，制作了产生驱动电压波形的信号源和功率

放大装置，并通过驱动压电陶瓷产生脉冲惯性力

来实现数字化微喷射。整个实验平台无热源和外

部加压装置，不影响点样液的化学性质，能够对低

黏度液体实现稳定地微喷点，样点直径的变异系

数小于测量误差８％，满足生物微阵列制备的样

品点尺度和均一性的要求。

研究了在微喷头结构参数固定的情况下，驱

动电压和驱动频率对微喷射的影响。实验结果表

明：可通过改变驱动电压的大小来控制样点的直

径；选择驱动电压和驱动频率的最优组合能够实

现均匀稳定地喷点。

采用微流体数字化喷点技术制作了中等密度

的微阵列，密度为４０００点／ｃｍ２，完全可以满足小

型实验室制作生物芯片微阵列的要求。
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