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基于微流体技术的组织液透皮抽取装置

于海霞，栗大超，刘同坤，徐可欣

（天津大学 精密仪器与光电子工程学院 精密测试技术及仪器国家重点实验室，天津３０００７２）

摘要：为了在连续血糖监测中实现微量组织液的透皮抽取和收集，采用微流体技术，利用聚二甲基硅氧烷（Ｐｏｌｙｄｉｍｅｔｈｙｌ

ｓｉｌｏｘａｎｅ，ＰＤＭＳ）设计加工了组织液透皮抽取装置。首先，采用模塑法加工得到组成装置的４层ＰＤＭＳ。接着，采用氧

等离子体键合方法键合ＰＤＭＳ获得能够产生真空负压的文氏管，用于注入生理盐水、抽取组织液和收集组织液的腔体，

控制流体传输的气动阀以及连接各部分的微管路４部分装置。然后，测量文氏管的输出负压和气动阀的关闭压强。最

后，检验了装置抽取和收集组织液的功能实现情况。结果显示，将２２０ｋＰａ（绝对压强）的氮气通入文氏管的输入端口，在

文氏管的喉部端口获得了９２ｋＰａ（绝对压强）的真空负压。另外，只需低于６５ｋＰａ（相对压强）的压强就可以关闭采用

ＰＤＭＳ薄膜加工的常开型气动阀。该装置可在气动阀的控制下，利用文氏管产生的真空负压，自动完成生理盐水的注

入、组织液的抽取和收集。
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１　引　言

　　鉴于有效地控制血糖水平能够明显降低或者

延缓糖尿病并发症的发病率，人们尝试了多种方

法希望实现血糖浓度的动态、连续监测［１８］，为更

好地控制血糖水平提供依据。例如体外光学检测

的无创方法、直接测量皮下葡萄糖浓度的植入式

方法和透皮抽取检测组织液中葡萄糖浓度的微创

方法。由于无创方法检测精度有限且可靠性较

低，一直未能实现临床应用，尚处于研究阶段。植

入式方法虽有几种产品已经实现了商业化，但是

一方面由于葡萄糖传感器不能长期植入皮下，需

要定时取指血进行校正且有感染的危险，不利于

糖尿病患者日常使用，另一方面由于植入皮下的

葡萄糖传感器的检测精度和稳定度的限制，植入

式方法还不能取代指血测量法。组织液中的葡萄

糖水平与血糖水平有高相关性［２］，为透皮抽取检

测组织液中葡萄糖浓度的微创方法提供了检测依

据。鉴于微创方法一方面可以减轻患者进行血糖

检测的痛苦，减弱感染的危险，另一方面可以实现

血糖浓度的动态、连续监测，该方法近年来倍受关

注。

鉴于微创血糖检测方法透皮抽取组织液样

品受到皮肤低通透性的限制，人们提出了多种提

高分子透皮传输的方法，包括用化学药品改变皮

肤结构，利用电场方法和利用超声方法等［９］。在

用低频超声对皮肤进行预处理后，采用真空负压

抽取组织液的方法是一种微创、无痛且具有较大

组织液流量的技术，该方法所得到的葡萄糖流量

可以达到反向离子电渗法所获得葡萄糖流量的

２５倍
［１０］。利用现有的真空发生装置、管路和控制

阀，难以实现组织液透皮抽取和收集装置的小型

化，要获得便携式的微创血糖检测系统更是难上

加难；另外，组织液透皮抽取量非常有限，其在管

路和控制阀中的损失相当可观。

聚二甲基硅氧烷（ＰＤＭＳ）具有高度的疏水

性，良好的光学和化学性能，且加工简单，价格便

宜，已经广泛应用于微流控芯片的研究领域。利

用ＰＤＭＳ加工组织液透皮抽取的微流体装置能

够减少样品损失，有利于提高样品中葡萄糖浓度

的检测精度。另外，装置中的文氏管既可为组织

液的透皮抽取提供真空负压，亦可为微流体装置

中流体的流动提供动力，与气动阀配合工作，实现

装置中微量流体的可控输运。将文氏管与气动阀

加工到ＰＤＭＳ层状结构中，提高装置的集成度，

实现组织液透皮抽取和收集装置的小型化。本文

以生理盐水代替组织液，验证了利用ＰＤＭＳ加工

的，由文氏管、腔体、气动阀和微管路组成的微流

体装置能够实现生理盐水的注入、组织液的抽取

和收集功能。这为完成微量组织液的自动、连续

透皮抽取和收集，实现连续血糖监测奠定了基础。

２　理论分析与结构设计

２．１　文氏管

文氏管由一个收缩管后面连接一个渐扩管组

成（如图１所示），根据伯努利方程和连续性方程，

图１　文氏管的结构示意图

Ｆｉｇ．１　ＤｉｍｅｎｓｉｏｎｅｄｄｒａｗｉｎｇｏｆＶｅｎｔｕｒｉｔｕｂｅ

理想情况下，当文氏管水平放置时，管内流体中心

流线上
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其中，狆１，狆２ 为压强，ρ为密度，狏１，狏２ 为流体流速，

犃１，犃２ 为管道横截面积。在喉管处流速增大，压

强迅速下降，将形成一个真空负压的地带。文氏

管流体输入端口的宽度为８．５ｍｍ，喉管的宽度

为２２０μｍ，输入端口与喉管的截面积比约为

３８．６∶１。

２５６ 　　　　　光学　精密工程　　　　　 第１９卷　



２．２　气动阀

采用ＰＤＭＳ薄膜加工的常开型气动阀的结

构示意图如图２所示。直径为１．５ｍｍ，厚度为

０．４７ｍｍ的ＰＤＭＳ气动阀薄膜在外部压强的作

用下向内发生弯曲变形。当距离圆心０．２２ｍｍ

处的薄膜的向内变形量达到０．０３ｍｍ时，气动阀

薄膜与文氏管层连接管路的边缘紧密结合，阻断

了文氏管层连接管路与阀层微管路之间的连通，

气动阀关闭；当外部压强恢复为大气压强时，气动

阀薄膜恢复原状，气动阀打开。

图２　气动阀的结构示意图（单位：ｍｍ）
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半径为犪的圆形薄膜在均匀分布的压强狆

作用下，薄膜上到圆心距离为狉处的变形可以按

照下式计算：

狑＝
狆
６４犇

（犪２－狉２）２， （２）

其中，薄膜的抗弯刚度犇可以按照下式计算：

犇＝
犈犺３

１２（１－μ
２）
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式中，犈为薄膜材料的杨氏模量，犺为薄膜的厚

度，μ为泊松比。

根据式（２）和式（３）可以推导出气动阀关闭所

需的压强为

狆＝
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＝
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３
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将气动阀的参数（如表１所示）代入式（４）可以求

得使常开型ＰＤＭＳ薄膜气动阀关闭所需的压强

为６２．８５ｋＰａ。

表１　气动阀膜的参数表

Ｔａｂ．１　Ｐａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆｖａｌｖｅｍｅｍｂｒａｎｅ

犈／ μ 犺 犪 狉 狑

ｋＰａ ／μｍ ／μｍ ／μｍ ／μｍ

７５０ ０．５ ４７０ ７５０ ２２０ ３０

２．３　装置结构

组织液抽取装置由文氏管、腔体、气动阀和微

管路组成，装置的结构框图如图３所示。文氏管

在外部压强的作用下产生真空负压，为组织液的

抽取和装置中的流体流动提供动力。在５个气动

阀的控制下，实现生理盐水从生理盐水腔到抽取

腔的注入，抽取腔下组织液的透皮抽取，以及生理

盐水和组织液的混合液从抽取腔到收集腔的收

集。组织液抽取装置功能实现步骤如表２所示。

图３　组织液抽取装置的结构框图

Ｆｉｇ．３　ＳｃｈｅｍａｔｉｃｄｉａｇｒａｍｏｆＩＳＦｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｔｏｏｌ

表２　组织液抽取装置功能实现步骤表

Ｔａｂ．２　ＷｏｒｋｆｌｏｗｔａｂｌｅｏｆＩＳＦｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｔｏｏｌ

步

骤

阀的状态

１ ２ ３ ４ ５
功能

１ Ｃ Ｃ Ｃ Ｃ Ｃ 输入正压到文氏管，产生真空负压

２ Ｃ Ｃ Ｏ Ｃ Ｏ 从生理盐水腔向抽取腔注入生理盐水

３ Ｃ Ｃ Ｃ Ｃ Ｏ 透皮抽取组织液

４ Ｏ Ｏ Ｃ Ｏ Ｃ 从抽取腔向收集腔收集组织液

５ Ｃ Ｃ Ｃ Ｃ Ｃ 完成一次组织液抽取和收集

Ｃ：关闭，Ｏ：打开。

３　加工工艺

　　整个组织液抽取装置由顶层、阀层、文氏管层

和基底层４层ＰＤＭＳ键合而成，加工过程如图４

所示。首先，在硅晶片表面旋涂光刻胶ＳＵ８２０３５
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（ＭｉｃｒｏＣｈｅｍ），通过光刻显影获得ＳＵ８模具。通

过控制旋涂仪的转速和光刻显影过程中的各个处

理参数获得不同厚度的ＳＵ８。文氏管层、阀层和

顶层ＳＵ８的厚度分别为１００，３０和３０μｍ。为了

降低加工成本，在光刻显影过程中没有采用常规

的石英掩模板，而是采用的高分辨率打印机（ＥＰ

ＳＯＮＳＴＹＬＵＳＣ８８＋，ＥＰＳＯＮ）打印的薄膜

（３ＭＴＭ ＭｕｌｔｉｐｕｒｐｏｓｅＴｒａｎｓｐａｒｅｎｃｙＦｉｌｍＣＧ６００）

掩模。然后，将按照１０∶１（预聚物：固化剂）的质

量比搅拌混匀，并经过除气的 ＰＤＭＳ（Ｓｙｌｇａｒｄ

１８４，ＤｏｗＣｏｒｎｉｎｇ）注入ＳＵ８模具。接下来，剥

离在８０ ℃真空烤箱（Ｉｓｏｔｅｍｐ? Ｖａｃｕｕｍ Ｏｖｅｎ

ｍｏｄｅｌ２８０Ａ，ＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ）中固化１ｈ的

ＰＤＭＳ。在文氏管层ＰＤＭＳ中打孔，获得腔体和

连接管路；在顶层ＰＤＭＳ中打孔，获得在组织液

抽取装置表面固定连接外部管路的连接孔。最

后，采用氧等离子体（１１９．７ＰａＯ２，２０Ｗ，２５ｓ）

键合方法将４层ＰＤＭＳ对准键合在一起。

图４　组织液抽取装置加工过程

Ｆｉｇ．４　ＭｉｃｒｏｆａｂｒｉｃａｔｉｏｎｐｒｏｃｅｓｓｆｏｒＩＳＦｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｔｏｏｌ

图５　组织液抽取装置的荧光照片

Ｆｉｇ．５　ＦｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｐｈｏｔｏｏｆＩＳＦｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｔｏｏｌ

采用上述流程加工获得了组织液抽取装置，

该装置的荧光照片如图５所示。

４　实　验

　　在组织液抽取装置的加工过程中，共在顶层

ＰＤＭＳ中打了６个孔。其中，１个是文氏管正压

输入孔（如图５所示），另外５个是气动阀膜顶部

的连接孔（如图４所示）。将内径为０．１６ｃｍ，外

径为０．３２ｃｍ的尼龙管分别插入组织液抽取装置

的顶层ＰＤＭＳ上所打的６个孔中，并采用多用途

密封胶（７３２ ＭｕｌｔｉＰｕｒｐｏｓｅＳｅａｌａｎｔ，ＤｏｗＣｏｒ

ｎｉｎｇ）将尼龙管密封固定在组织液抽取装置表面。

文氏管输出负压测量系统框图如图６所示。

利用氮气罐通过调压阀１向文氏管输入正压，同

时采用压强传感器（４０ＰＣ１００Ｇ２Ａ，Ｈｏｎｅｙｗｅｌｌ

ＳｅｎｓｉｎｇａｎｄＣｏｎｔｒｏｌ）测量输入压强。通过生理

盐水腔右侧的微管路连接外部管路到真空负压传

感器 （４０ＰＣ０１５Ｖ２Ａ，ＨｏｎｅｙｗｅｌｌＳｅｎｓｉｎｇａｎｄ

Ｃｏｎｔｒｏｌ），测量文氏管输出的真空负压。将５根

（图６中仅给出了一组连接）固定在气动阀膜顶部

的尼龙管分别连接到５个螺线管阀（Ｍ１２５ＡＥ１

ＬＷ２４ＶＤＣ，Ｈｕｍｐｈｒｅｙ），当螺线管阀打开时，气

动阀膜顶部的压强为调节阀２的输出压强，如果

调节阀２的输出压强足够高，则气动阀关闭；当螺

线管阀关闭时，气动阀膜顶部的压强为大气压强，

则气动阀打开。该测量系统通过ＮＩ数据采集卡

（ＵＳＢＭ６２５１）实现文氏管输入压强和输出负压

信号的采集，以及螺线管阀开关状态的控制。在

关闭组织液抽取装置的阀１，２和４，打开阀３和５

的状态下，文氏管喉管部分和真空负压传感器同

时连接到抽取腔，通过调节文氏管的输入压强，测

量文氏管在不同输入压强下的输出负压。

为了测量气动阀的关闭压强，采用电子压力

控制器（ＰＣ１００ＰＳＩＡＤ，ＡｌｉｃａｔＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ）代替调

压阀１调节控制氮气罐输入文氏管的压强，如图

７所示。由于电子压力控制器的工作原理决定其

输出压强不断在设定压强值的上下波动，导致文

氏管的输出负压随之波动。关闭组织液抽取装置

的阀１，２和４，打开阀３和５，通过生理盐水腔右

侧端口连接真空负压传感器，传感器的输出信号
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图６　文氏管输出负压测量系统框图

Ｆｉｇ．６　Ｓｃｈｅｍａｔｉｃｄｉａｇｒａｍｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｓｅｔｕｐｆｏｒ

Ｖｅｎｔｕｒｉｔｕｂｅｏｕｔｐｕｔｖａｃｕｕｍｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ

随文氏管的输出负压上下波动；缓慢增加并同时

测量通向阀３的压强，可以检测到在阀３关闭的

瞬间真空负压传感器的输出信号停止波动。记录

电子压力控制器的输出压强、文氏管的输出负压

和通向阀３的压强，便可以计算得到阀在不同情

况下的关闭压强。通过５个阀之间的配合可以分

别测量得到它们的关闭压强。

图７　气动阀关闭压强测量系统框图

Ｆｉｇ．７　Ｓｃｈｅｍａｔｉｃｄｉａｇｒａｍｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｓｅｔｕｐｆｏｒ

ｐｎｅｕｍａｔｉｃｖａｌｖｅｃｌｏｓｅｐｒｅｓｓｕｒｅｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ

５　结果和讨论

　　 在关闭组织液抽取装置的阀１，２和４，打开

阀３和５的情况下，调节输入压强，测量得到的文

氏管的输入压强和输出负压之间的关系图如图８

所示。由图中可以看到，当输入压强为２２０ｋＰａ

（绝对压强）时，文氏管的输出负压达到了９２ｋＰａ

（绝对压强）。

图８　文氏管输入压强与输出负压关系图

Ｆｉｇ．８　ＯｕｔｐｕｔｖａｃｕｕｍｏｆＶｅｎｔｕｒｉｔｕｂｅｖｅｒｓｕｓｉｎｐｕｔ

ｐｒｅｓｓｕｒｅ

测量得到在不同文氏管输入压强下，阀３的

关闭压强如表３所示。由表中数据可以看到，阀

的关闭压强大约为６０ｋＰａ，与２．２中计算得到的

阀的关闭压强６２．８５ｋＰａ十分接近。

按照表２中的组织液抽取装置的功能实现步

骤，以生理盐水代替组织液验证了该装置能够实

现生理盐水的注入、组织液的抽取和收集功能。

表３　阀３的关闭压强表

Ｔａｂ．３　Ｃｌｏｓｅｐｒｅｓｓｕｒｅｓｏｆｐｎｅｕｍａｔｉｃｖａｌｖｅ３（ｋＰａ）

文氏管的

输入压强

文氏管的

输出负压

阀关闭时，通

向阀的压强

阀的关闭

压强

１６５．５ ９８．８ １５９．２ ６０．５

１７９．３ ９６．１ １５５．８ ５９．７

１９３．１ ９３．８ １５２．３ ５８．６

６　结　论

　　本文利用微流体技术，采用ＰＤＭＳ加工的组

织液透皮抽取装置，以文氏管产生的真空负压为

动力，在常开型ＰＤＭＳ薄膜气动阀的控制下，以

生理盐水代替组织液进行了生理盐水注入、组织

液抽取和收集实验。结果显示，该装置不仅可以

大大减少生理盐水的注入量和组织液样品在管路

中的损失量，而且可以实现组织液的自动、连续透

皮抽取和收集。下一步，作者将采用该装置进行

组织液透皮抽取的人体试验，同时尝试把葡萄糖

传感器设计连接到装置中，以实现血糖的连续监

测。
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验室”从事博士后研究工作，主要从事

微系统技术与微型仪器、微纳生物医学

检测技术以及精密测试技术及仪器的

研究。Ｅｍａｉｌ：ｄｃｈｌｉ＠ｔｊｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

刘同坤（１９８５－），男，河南人，硕士研究

生，２００８年于长沙理工大学获得学士

学位，主要从事微创血糖检测方法的研

究。Ｅｍａｉｌ：ｌｉｕｔｋ８５＠１２６．ｃｏｍ

徐可欣（１９５６－），男，安徽人，博士，教

授，博士生导师，１９８５年、１９８８年于天

津大学分别获得硕士和博士学位，主要

从事采用光谱方法进行人体微弱成分

无创伤检测的研究和生物光学及微弱

化学成分智能化检测的研究。Ｅｍａｉｌ：

ｋｅｘｉｎ＠ｔｊｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

（本栏目编辑：曹　金）
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