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声钳在微流控芯片中的发展和应用 
李思晢  国世上  赵兴中 

一、声钳的历史和现状 
声钳技术指的是利用超声波在特定的容器或反

应腔内对目标样品（生物粒子或细胞等）进行分离、

捕获等操纵的技术。19 世纪 70 年代康德特进行了

他著名的软管实验。在这个实验中，软木塞屑在一

个共振的空气圆柱中被声波推动，通过其排列的图

形阐释了驻波的作用场。1982 年迪恩用驻波场对纸

浆中的纤维产生力的作用使其移向某一平面，然后

用激光探测器估量纤维的大小。1990 年吴用声钳捕

获了乳胶颗粒和青蛙卵。声钳现象引发了科研工作

者持久的关注，而将微流控芯片技术与声波结合更

是一大新的热点。 
 那么，什么是微流控芯片技术呢？它是在微米

级、纳米级结构中操控纳升(10−6cm3)至皮升(10−9cm3)
体积流体的科学。自从 20 世纪 90 年代初由曼兹和

维德姆首次提出基于微流控技术的微全分析系统

（miniaturized total analysis systems, μTAS）的概念

以来，在短短的不到二十年中已发展为当前世界上

最前沿的科技领域之一。它是一个融化学、物理、

生命科学、微电子学、材料、计算机等于一体的高

度学科交叉的领域，发展于分析化学，依托于微机

电加工，并且目前主要应用在化学和生命科学领域。

当前微全分析系统发展的重点是微流控芯片，它以

微管道网络——容纳流体的有效结构（通道、反应

室和其他某些功能部件）至少在一个纬度上为微米

级尺度——为结构特征，将从采样、样品预处理、

反应、分离富集到检测的整个分析过程在集成的微

芯片上完成，在极大减少样品和试剂用量的同时，

使分析速度得到极大提高，实现分析系统的微型化、

集成化和自动化，具有极为广泛的适用性及应用前

景。在微流控芯片中，通过超声驻波对流动性生物

颗粒实现空间控制和操作是当前众多科学家关注的

焦点之一。 

二、声钳技术的原理 
声钳技术主要利用了驻波在反应腔内会对粒径

不大于一个波长的颗粒产生声学力的作用这一原

理。入射波（推进波）与反射波相互干扰而形成的

波形不再推进（仅波腹上、下振动，波节不移动）

的波称驻波。驻波面随时间作周期性的升降，每隔

半个波长就有一个波面升降幅度为最大的断面，称

为波腹；当波面升降的幅度为零时的断面，称为波

节。相邻两波节间的水平距离仍为半个波长，因此

驻波的波面包含一系列的波腹和波节，腹节相间，

波腹处的波面高低虽有周期性变化，但断面的水平

位置是固定的，波节的位置也是固定的（图 1）。这

与行波的波峰、波谷沿水平方向移动的现象正好相

反，驻波的形状不传播，故名驻波。当波面处于最

高和最低位置时，质点的水平速度为零，波面的升

降速度也为零；当波面处于水平位置时，速度的绝

对值最大，波面的升降也最快，这是驻波运动独有

的特性。 

 

图 1  驻波多个波节、波腹示意图 

 
由以上分析可知，一旦在一个反应腔内形成驻

波，除去少量能量损耗外，入射声波的大部分能量

将转化为动能和势能，不断在波腹附近和波节附近

间相互转换，能量交替传递，从而形成驻波最大的

一个能量特点，即驻波的能量被“封闭”在相邻波

节和波腹间的范围内，在此范围内有能量的反复流

动，但能量不能越过波腹和波节传播，驻波没有单

向的能量传输。 
超声驻波既可以通过两个相反方向的声源产

生，也可以通过在单个的超声传感器的对面装上一

个声波反射器来产生。或者是设计一个宽度为半波

长整数倍的谐振器，然后在任意一个节点对其机械

地激活，随后对激励的频率进行调谐使之与共振腔

体相匹配，这样一个驻波就形成了（图 2）。这种操

作的方式，称作伦德（Lund）方法，它是由瑞典大

学劳雷尔（Laurell）课题组在一个连续流通体系进

行细胞分离的研究中首次提出的。 
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图 2  声学特性不同的颗粒分别被捕获到波腹和波节处 
 

有关驻波对微粒的作用机理的基本理论已经被

金, Yosioka 和 Kawasima, Gorkov, 尼伯等详细的

阐释。在驻波场里施加在微粒上的力由主声学力（简

称 PRF）和次声学力（Secondary acoustic forces）
两方面组成，主声学力是驻波本身产生的，次声学

力则是源于被粒子散射的声波。其中主声学力是引

起驻波场对悬浮粒子产生作用的主要原因。次声学

力数量级比较小，只有在微粒之间距离非常短的情

况下，也就是说微粒有着很高的密度时才会有影响。

泰尔哈尔和雅德计算出作用在红细胞上的声学力，

主声学力是 2×10−12N，而次声学力在细胞紧密接触

时为 2×10−9N，但如果细胞间距离相差 10 微米时，

次声学力将会骤减至 10−14N。 
主声学力   主声学力可以被分解为轴向分力

和横向分力（图 3）。轴向分力是沿着声波传播的方

向，而且轴向分力要大于横向分力。 

 
图 3  声波力作用在微粒上。FAX 是 PRF 的轴向分力，FTr 是 
PRF 的横向分力，FB 是微粒之间的内部力。在 T1 时刻声波刚刚

作用在微粒上，T2 时刻已经达到一个稳定状态 
 

轴向 PRF 移动微粒或细胞至驻波的波节或波

腹处，而横向的 PRF 将微粒聚拢在一起并且限制它

们的位置。轴向 PRF 的方程（方程 1）给出声波力

正比于声压振幅的平方 2
0P 和微粒的体积 Vc： 
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由于体积仅由半径的三次方决定，所以作用声

波力大小主要与微粒尺寸有关，即一旦微粒直径减

小，声波力就会迅速减少。“声学对比因子”即方程

（1）和方程（2）中的 φ，则是由微粒密度（ρC）

和它的可压缩性（βC）共同决定，同时也与微粒周

围介质的相应性质（ρw βw）有关。波数 K 定义为 
2π/λ，x 是距离一个压力波节的距离。 

关于“声学对比因子”，一个最值得注意的方面

是它随着密度和可压缩性的变化而有显著变化，而

这决定了声学力的方向，从而决定了微粒将会移向

波节还是波腹。总体来说，固体微粒在水溶性介质

中朝压力波节移动，而气泡则会向压力波腹移动。

就算微粒是悬浮在液体中，只要它的可压缩性与周

围介质不同一样会受到声场的作用。方程（1）中的

压力振幅 P0 与驱动压电陶瓷的电压大小成正比。 
次声学力   当大量微粒均处于一个驻波场中

时，它们将不仅仅受到主声学力，还将受到一个由

其他微粒对声场的散射所产生的次声学力（也叫彼

杰克利力）。次声学力的影响通常都是很小的，只有

当微粒间距非常小的时候才会有较显著的影响。当

在聚合和沉积的过程中时，次声学力就会变得很重

要，因为这种情况下微粒最初在 PRF 的作用下都是

聚集在波节处的，所以此时微粒间距是很小的，于

是次声学力又继续促进各微粒之间的进一步聚合

（FB 为负，相互吸引），直到微粒束变得足够重，

以至于可以克服浮力而开始沉积过程。 
三、 声学共振器的制备 

在设计用于悬浮微粒分离的声学共振器时，制

作材料的选择尤其重要。完成一个体系的关键是用

一个合适材料制作的匹配层，将压电设备输出的声

学信号有效的传递到流体共振室。完成这一设计需

要在共振室合适的位置上，加两个相向的压电换能

器以确定波节点或者采用伦德方法设计。这种材料

在声波从流体介质传输到共振室边界（反射面）时，

需要有良好的反射特性和热稳定性。表 1 提供了一

些可选材料的材料特性，其中材料的可压缩率和杨

氏模量，是衡量材料是否适合作为声学振动的匹配

层的重要指标。作为目前可获得纯度最高的材料之

一的硅，是半导体器件工艺和微机械加工工艺中最

常用的材料，以它良好的热传导性、易集成和加工

性，现在也被广泛用于微流控芯片中。基于表中所

给出的数据，玻璃也是制作共振器的良好备选材料。
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因为硅片和玻璃均常用于微加工中，将二者结合匹

配起来设计声微流学分离系统是一个理想的选择。

PMMA 和 PC 是不适合作声学共振器的，将它们列

出来仅为了作比较。  

表 1  不同材料声学特性 

 密度 
/kg m−3 

可压缩率 
/Pa−1 

声速 
/m s−1 

杨氏模量 
/GPa 

硅 2330 6.0E-12 8430 130 

钢 7900 3.8E-12 5790 200 

硼硅玻璃 2330 1.4E-12 5500 63 

PMMA 1150 1.3E-12 2590 3 

PC 1200 1.8E-10 2160 2 
 

硅片良好的微加工特性也使得它成为声学共振

器材料首选。设计一个好的共振器，其基本前提就

是两个对立的反射面表面要严格地平行，以获得一

个稳定的驻波。而工业硅晶片的单晶特性使得它在

这一方面有很大的优势。因为单晶硅可以沿着很多

晶面方向切割，比如说〈110〉和〈100〉方向等。在基于

标准各向异性的湿法刻蚀的基础上进行加工的过程

中，晶向起着非常重要的作用。如果在加工用来做

反射表面的垂直通道壁是采用深度离子束刻蚀

（DRIE），晶体方向就不是很重要了。但是，使用 
DRIE 来加工声学共振器，需要有极其苛刻的要求以

使墙壁外观平整。因此，当你的设计是在硅材料中加

工两个对立的反射壁时，可使用更加方便的各向异性

湿法刻蚀，即是基于伦德（Lund）方法的设计。 
四、现阶段几种对流体中样品操控的方法 
在微全分析系统中，在微尺度下对流体中的样

品进行有选择性地、精确的、可重复的操控，是实

现微全分析系统高效、高速检测的核心技术。根据

所选操控手段的不同，芯片的设计和制备方法也需

要有所调整。其操控方法主要有：1. 利用特殊的通

道结构改变流体的流场并实现控制；2. 加入微阀操

控单元改变通道截面积以实现流量控制；3. 利用蛋

白质、核酸、细胞和胶体分子等多种生物样品，在

电场下能发生定向移动来利用电场操控；4. 通过对

某些样品标记磁性物质来再外加磁场下进行控制；

5. 通过聚焦激光束产生光子辐射压来激励粒子运

动；6. 加入声压的控制单元进行声学操控。 这六

种方法各有优缺，通道结构改变流场分离效率难以

达到很高；微阀结构刚性不足且与外流路连接困难；

电场强度过高对生物样品可能有损伤；磁场操控方

法要对样品标入磁性物质，在样品的选择上有限制；

光钳法同样在选择上有限制性，而且操控颗粒的位

置需要预先知道，并且整个体系较为复杂。比较而

言，超声驻波操作提供了对微小颗粒免接触式操纵

并且不损伤其生物活性，只要微粒的密度等声学特

性与它们周围的介质不同，就都会被驻波声学力所

影响。  
五、国外声钳技术进展 

在将声钳技术与微流控技术结合起来的超声驻

波芯片的研究中，瑞典的劳雷尔课题组将其推上了

一个新的台阶。2004 年尼尔森（Nillson）利用了伦

德法制备声学共振器：在硅片上刻蚀侧壁垂直的沟

道，并用阳极键合的方法与载玻片键合以密封沟道，

在硅片底部用环氧树脂或声学胶耦合压电陶瓷 PZT
作为声源，PZT 为厚度振动模式，从而产生方向与

沟道壁垂直的声波并在沟道壁反射形成驻波。沟道

宽度设置为产生驻波的半波长的整数倍，以形成稳

定的共振场，进、出样口设置在硅片底部。 
具有正 φ 值的微粒在轴向 PRF 的作用下将会

移向位于通道中的压力波节平面，同时，具有负 φ
值的微粒将会移向在通道壁的波腹平面如图 4。通

道的尽头分岔成三个出口通道，保证三个通道的流

速相当，则正 φ 值微粒将会从中间的出口通道出

去，负 φ值微粒将会从旁边的通道出去。正、负 φ
值微粒的分离效率按其从各通道分离的数目来分

别计算。 
颗粒的大小不同，受到的声场力也不同。在此

基础上，可进一步调整流体的密度，使大小不同的

颗粒在受到的声场力与流体对其的黏滞力平衡时，

于垂直流速方向上形成梯度状的聚集，并在不同的

出口处收集。皮特森通过在流体里掺入氯化铯并调

节浓度，达到了在单一的驻波场下对三种大小不同

的粒子的分离，如图 4 所示。 
利用驻波声聚焦的原理，皮特森（Petersson）

展开了血液清洗等工作的研究。颗粒溶在被污染的

溶剂内，与干净的溶剂经过带支路的沟道后以层流

的方式流动，加上声场后驻波使颗粒聚集到干净溶

剂中成线状向前流动，从而达到介质溶剂的交换，

最终颗粒与干净溶剂在中间出口处收集。早期应用

之一是心内直视手术中的血液清洗。在胸腔手术如

冠状动脉搭桥手术时，腔中流出的血液将会被收集，

通过过滤器后重新流回患者体内。这些血液通常很 
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图 4  粒径从 3μm 到 10μm 的 PS 微球被分离 

 
容易被从正在进行手术的脂肪组织中的三酸甘油酯

所污染。然而，当自体输血形成的时候，数以百万

计的小脂质微粒（脂质微栓）就会直接通过过滤器

进入患者的血液循环系统，从而在器官的毛细血管

中存在大量的微栓，最后导致组织缺血坏死。这种

现象在脑部尤其明显，脑部栓塞被认为是导致心脏

手术后认知功能障碍主要原因之一。目前还没有专

门的方法来转移微脂栓。尽管有这层不利因素，自

体输血依然是首选，而且它还能有效减少输血可能

带来的疾病传播、免疫反应和血液排斥等问题。大

量失血时，可以用离心机来进行血液清洗，但它仅

能处理大体积的细胞且不能连续工作，还会给细胞

施加一个有害的机械压力，脂质微粒的 φ值是负值

（约为−0.3），同时红血细胞的 φ值为正（约为 0.3）。
这就意味着，当血液流经一个 350μm 宽（频率为 
2MHz）的分离沟道时，脂质微粒将会移向沟道壁，

并且从侧面的出口通道流出，而红血细胞则会移向

沟道中心并最终从中间出口通道流出（图 5）。与脂

质微粒一起从侧面出口通道流出的介质（血浆）含

量由各通道流速所决定。劳雷尔等已成立依托于声

钳微流技术芯片的血液清洗公司。 

 
图 5  红细胞与脂质颗粒分离图 

通过声学微流芯片进行分离的优点很明显。但

是，进出样品的体积产量还不足以达到市场化要求。

当我们是为了分析的目的来设计系统时，微型化并

不是问题。另一方面，声学分离一个预期的主要应

用方面是类似上述血液清洗等需要大通量的应用。

血液成分分离需要至少一升/小时或更多流量的分

离操作。为了满足这一要求，并同时遵从小型化设

计的基本原理，可以设计成多个完全相同的、通过

一个分枝结构连接起来的平行结构，组成一个 2n 的

分离体系。 

 

a. 微流芯片的截面图。沟道内的驻波场将注入的细胞捕获，并

且声学力使细胞团聚成簇 

 

b. 驻波捕获了神经干细胞，15 分钟后测定细胞活性良好 
图 6 
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伊万德利用纵向的驻波捕获了神经干细胞和酵母

菌。他们在 PCB 板钻孔得到一个一个空腔，并将压

电陶瓷分别埋在这些空腔内。这样每一个压电片的

底部与 PCB 板相连，并可由 PCB 板的布线来控制

是否给压电片加上电压；而压电陶瓷片的上表面可

直接接触芯片沟道内的液体，即压电陶瓷片作为声

源将最大限度地将声波传向样品。用湿法在玻璃片

上刻蚀出芯片的沟道，然后用螺丝将玻璃片与 PCB
板闭合夹紧。通道深度为所激励驻波的半波长，而

玻片的厚度为四分之一波长的整数倍以反射声波，

从而形成稳定的驻波场（图 6）。 
六、国内声钳技术研究 

目前国内武汉大学研究人员在声学微流捕获研

究工作上也有所创新。他们利用三明治结构，把压

电单元埋于 PCB 板内，利用聚二甲基硅氧烷 PDMS
作为中间层形成共振腔，PDMS 层的高度约为一个

半波长。此方法进一步简化了声学共振腔的制作工

艺（图 7）。此类型芯片可以进一步形成多个单元，

从而实现阵列式超声驻波捕获。 
七、声钳微流技术的发展与展望 

利用超声驻波在微流芯片中实现微粒无损可控

操作，为生物分析开辟了一个新的路线。将来的发

展是基于驻波技术与微流芯片技术的结合，以及大

规模高产量分析和制备生物样品。超声驻波微流控

芯片有望成为医疗、制药和诊断等领域的有用设备，

对应的技术和水平也将因为驻波微流控芯片的集成

化和可连续操作化，而得到极大的提高。 

 
a. 具有三个单元的芯片实物图 

 
b. 捕获 10 微米 PS 球效果图 
图 7  驻波捕获微流芯片 

 

（武汉大学物理科学与技术学院  430072） 

 

富含碳元素的行星 
我们是居住在一个富含碳

元素的行星上吗？答案当然不

是了！虽然地球生命的物质成分以碳元素为基础，

但是碳元素在地壳中的含量并不高。事实上，固定

在硅酸盐岩石中的氧占据了我们脚下土地的几乎半

壁江山。天文学家最近发现一颗富含碳元素的行星，

位于距离地球 800光年外的御夫座，围绕名为 WASP 
12 的类日行星运转。 

这是一颗类似木星的气体行星，只是太过靠近

其恒星，以致表面温度高达数千摄氏度。通过红外

光分析，天文学家发现其大气中有大量富含碳元素

的一氧化碳和甲烷分子，表明行星内部可能含有碳

化钙（一种碳与金属的化合物），而不是硅酸盐。如

果事实如此的话，这颗富碳行星将不同于我们太阳

系的任何行星。 

 
富碳行星想象图 

 
（ 高 凌 云 编 译 自 2010 年 12 月 8 日

www.sciencemag.org 新闻）


