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基于表面声波的微流控技术研究进展

韦学勇，金少搏，刘振，于克阳，蒋庄德

西安交通大学，机械制造系统工程国家重点实验室，西安 710049

摘要 近年来，基于表面声波的微流控技术因为表面声波的产生与控制方式简单高效、表面

声波与流体介质相互作用的形式多样，以及声波器件制备工艺简单、易于集成和检测等特点

引起了广泛关注和研究。目前，基于表面声波的微流控技术在生化分析与疾病检测等领域

中主要围绕细胞等微粒的排布、分离、混合与汇聚现象、声波加热、声波雾化、生物传感等方

面展开研究，部分技术已接近成熟，具有发展成为便携式设备的巨大潜力，市场应用前景广

阔。本文总结了近20年来表面声波微流控技术在微粒的排布、分离、混合与汇聚现象、声波

加热、声波雾化、生物传感等方面的研究进展，并指出了相关研究正在由声力、声热、声电等

单效应向多物理场效应转变，由二维、微米级操纵向三维、纳米级操纵转变、由平面型器件向

柔性器件转变的趋势。
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自20世纪60年代以来，由于电子信息产业的快速

发展，基于表面声波（surface acoustic wave，SAW）的电

子器件如振荡器、滤波器等的研发引起了广泛关

注[1-2]。鉴于优越的性能，表面声波器件很快就突破了

在信息领域的应用。作为一种沿基底表面传播的弹性

声波，其最大的特点是能量汇聚于基底表面，可以有效

地实现对基底表面流体及流体中物质的驱动、分离等

操纵。声波与流体介质之间独特的相互作用促使表面

声波与微流控技术完美结合，形成了基于表面声波的

微流控技术，在过去 20年中得到了广泛的研究和快速

的发展，在生化分析、疾病检测、药物筛选、生物传感等

领域具有广阔的应用前景。

1 表面声波的产生

1965年，White等 [3]利用压电基底激发产生了表面

声波，奠定了表面声波装置的研究基础。常用的压电基

底材料有石英、氮化铝（AlN）、铌酸锂（LiNbO3）等。由于

具有较高的机电耦合系数，铌酸锂被广泛用于表面声

波微流控器件当中作为基底材料。表面声波存在着瑞

利波（Rayleigh wave）、拉姆波（Lamb wave）、漏剪切波

（Leaky shear wave）、乐甫波（Love wave）等多种声波模

式，而在当前表声面波技术研究中应用最广的是瑞利

波模式[4]，可以通过采用叉指换能器在压电基底上直接

激励产生 [5]。叉指换能器由压电基底和沉积在表面的
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金属叉指电极（interdigital transducers，IDTs）两部分组

成。当叉指换能器上施加一定频率的交流电时，压电

基底会在电场的作用下因电荷中心的偏移而产生周期

性的形变，以弹性波的形式在基底表面沿垂直于电极

的方向传播出去，形成表面声波。表面声波具有频率

越高、波长越短、能量集中层越薄的特点。叉指换能器

除了平行电极叉指换能器，还有弧形电极叉指换能器

和倾斜电极叉指换能器。根据 IDTs是否成对使用，表

面声波又可形成表面行波和表面驻波。

关于表面声波的产生、传播以及与流体的相互作

用等机理已有专门的综述文献，其中Thomas等[6]以声流

体为主线将声表面波的相关理论研究进行了详细梳

理，此处不再赘述。

2 基于表面声波的微流控技术的发展

1934年，King[7]提出利用声辐射力在微流体中进行

粒子操纵的概念，但是并未引起广泛的关注和重视。

1998年，Zhu等[8]提出利用声波实现微流体的驱动，并在

镀有氧化锌压电薄膜和氮化硅薄膜的硅片基底上，通

过环形铝电极输入电压，成功激发了表面声波并驱动

微流体产生了运动，被视为表面声波微流体研究的开

始。2004年，Strobl等[9]利用表面声波对液滴实现了微

米、纳米级分配。2005年，Alzuaga等[10]利用表面声波实

现了对液滴在 x-y二维方向上运动的控制。除了驱动

控制液滴，2005年，Wixforth等 [11]将表面声波用于流体

样本的混合。2006年，Renaudin等突破微阵列杂交实

验中的扩散极限，提出了基于表面声波进行微流体混

合的新技术[12]。此后，围绕表面声波微流控技术的相关

研究越来越多，例如表面声波操纵技术、声热转换技

术、声波雾化、传感检测技术等。

以表面声波和微流体作为关键词，对Web of Sci⁃
ence数据库近 20年发表的文章进行分析，可以看出表

面声波微流控技术的发展趋势（图1）。如图1（a）所示，

表面声波微流控技术的研究在近20年获得了长足的发

展，而且还在以线性增长的趋势快速发展，其中中国研

究人员关于声流控技术相关研究的论文数量仅次于美

国，说明中国在前沿科研领域不断取得新的突破。从

研究领域来看（图 1（b）），越来越多不同领域的研究者

从不同的应用背景需求研究表面声波微流控技术。尤

其在过去的 10年，基于表面声波的微流体混合与微粒

汇聚、排列与分离、雾化、加热、传感检测等相关技术日

渐成熟，在生化样本处理、化学微反应、药物封装与筛

选、疾病检测等方面有强大的应用潜力，前景广

阔[13-14]。本文对调研的文献进行梳理，旨在总结表面声

波微流控技术的研究进展和分析其未来的发展趋势。

图1 表面声波微流控技术发展趋势

Fig. 1 Development trend of microfluidics technology based on SAW

（a）表面声波微流控技术研究年发文数量趋势 （b）表面声波微流控技术研究相关领域发文数量

2.1 基于表面声波的微粒排布与分离技术

在表面声波叠加形成的驻波场中，存在着稳定的

阵列式波腹与波节陷阱点和不均匀的压力场，当粒子

在驻波场中受到不平衡的声场力，粒子将向波节或波

腹位置移动，直到波腹或波节点受力平衡，因此可以利

用表面声波形成的驻波场进行微粒、细胞等微纳结构

的阵列化排布，位置控制精度可达微米级别。2008年，

Alvarez等[15]利用形成的驻波场，实现了聚合物粒子在微
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液滴中的阵列化排布。Shi等[16]将这种粒子在声表面波

驻波场中的阵列化排布称为声镊作用（图 2）。Skow⁃
ronek等将两组不同频率的 IDTs布置在流道两侧的不

同位置，通过两次对混合粒子的偏转，利用行波模式对

3、4.5、10 μm的混合粒子中 4.5 μm以及 1、2、3、4.5 μm
中 2~3 μm聚苯乙烯微球成功实现了筛选。可见通过

IDTs的不同布置设计，可以起到类似带通滤波器的作

用，能很好地分离出所需目标微粒[17-19]（图3[17]）。

在此基础上，通过将表面声波分离技术和荧光检

测技术结合，Ma等[20]实现了人乳腺癌细胞（MCF-7）高

达40 kHz速度的筛选（图4）。此外，由于表面声波和微

流体介质中微粒的相互作用受到粒子本身的大小、密

度、形状及可压缩性等因素的影响，因此研发了相应的

快速分离技术。例如，高速循环肿瘤细胞（circulating
tumour cell，CTC）筛选应用中，Ding等 [21]利用癌细胞与

正常细胞可压缩性的不同，实现了从白细胞中对癌细

胞高达16~33 kHz的快速筛选，对于实现癌症早期诊断

具有重要意义。在血液分析方面，Zhang等[22-23]实现了

对血浆与血细胞的分离。Wu等[24]设计的微流道与叉指

换能器集成的微流控血液分选平台（图5），不仅可以将

红细胞、白细胞、血小板等从血液中分离出来，还可以

对无细胞血浆外泌体（EXOs）中的凋亡小体（Abs）、细胞

微泡（MVs）等纳米级粒子进行分离提取，对开展与

EXOs中生物微粒相关的生物医学研究有重要意义和

价值。

2.2 基于表面声波的汇聚与混合技术

作为生化分析中样本制备的一个步骤，样本的浓

缩汇聚至关重要，特别是当样本的浓度较小时。此外，

图2 基于表面声波驻波场的粒子排列

Fig. 2 Arrangement of microparticles based on standing SAW

图3 基于行波表面声波的粒子排列分离

Fig. 3 Arrangement of microparticles based on traveling SAW

图4 基于表面声波的荧光筛选平台

Fig. 4 Fluorescence sorting platform via SAW

图5 表面声波微流控血液分选装置

Fig. 5 Isolation device of blood by integrating SAW
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在微尺度下流体的雷诺数较小，传统的被动式方法一

方面很难使液体充分混合，另一方面样本汇聚的效率

也比较低。表面声波与液体/微粒之间的相互作用为解

决这一问题提供了新的思路。2007年，Li等[25]利用不对

称的表面声波场在液滴内部诱导旋转流场，实现了粒

子汇聚，如图6所示。

图6 声表面波诱导粒子汇聚

Fig. 6 Concentration of particle induced by SAW

（a）声表面波诱导声流装置 （b）粒子汇聚实验结果

Collins等 [26]利用表面声波在微流道中也产生了类

似的旋转流场，并成功用于对直径为 300 nm粒子的汇

聚（图7）。Yu等[27]设计了环形叉指换能器，激发产生环

形表面声波，实现了对液滴内粒子的汇聚。表面声波

驱动的旋转流场实现粒子汇聚，其本质是使粒子在流

体的带动下作离心运动，并在声辐射力与流体动力的

共同作用下汇聚。然而，液体中微粒在表面声波作用

下产生汇聚的理论模型一直空缺，直到Destgeer等[28-29]

根据微粒直径大小与表面声波波长以及波长衰减长度

的关系，对微粒的汇聚位置进行了理论分析，并将汇聚

特征分为R1、R2、R3、R4 4种不同的聚集状态（图8），其中

R1表示粒子汇聚在液滴的中心位置，R2表示粒子在液

滴中汇聚成圆环状，R3表示粒子汇聚在液滴边缘位置，

R4表示粒子在靠近液滴中间汇聚成圆环状，为在液滴

里实现微粒的精确控制奠定了理论基础。上述微粒汇

聚方法可以用于类似肿瘤组织的细胞微球（图 9）的制

造，对研究癌细胞组织与进行药物筛选具有重要意

义[30]。

图7 汇聚表面声波作用下的粒子汇聚

Fig. 7 Concentration of particles induced by focused SAW

图8 表面声波作用下液滴内粒子的汇聚分布

Fig. 8 Concentration distribution of particles inside a sessile
droplet actuated by SAW

图9 表面声波汇聚作用下组装成的细胞球

Fig. 9 Assembled cellular spheroid by SAW driven
microcentrifugation

（a） （b） （c） （d）

（e） （f） （g） （h）
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Saiki等[31]设计了基于表面声波的不同流体连续混

合芯片（图 10）。该芯片利用表面声波作为驱动力，实

现连续液体的局部快速混合，该装置可以作为功能单

元模块集成到微型全分析系统当中，对于相关生化反

应的集成控制具有广阔的应用前景。Nam等[32]提出了

一种更简单、经济的方法，利用镓铟导电液体来作为叉

指换能器的叉指电极激励产生表面声波，使用时只需

将导电液体填充到预先加工好的电极流道中，即可完

成电极导电的作用，成功实现了液滴中红色染料的快

速扩散混合。

2.3 基于表面声波的加热技术

当表面声波在压电基底表面传播时，其能量由于

声波传播路径上振动阻尼的存在而不断衰减转化为热

能，这种现象通常称为表面声波的热效应。2009年，

Kondoh等 [33]发现当表面声波作用于微液滴时，液滴温

度明显升高，并且随着输入功率的升高，微液滴的温度

逐渐升高到 120℃。Roux-Marchand等 [34-35]对影响表面

声波加热液滴温度均匀性的因素进行了研究，发现液

滴的体积、声波波长、输入功率等对于液滴加热的均匀

性有较大影响。表面声波热效应的研究，对于生化分

析样品的预处理有很大的应用价值 [36]。2015 年，Ha
等 [37] 对微流控系统中广泛使用的聚二甲硅氧烷

（polydimethylsiloxane，PDMS）材料在表面声波作用下的

温升效应，以及声波加热机制与规律进行了深入研究

（图11（a）），发现通过改变叉指换能器的输入频率可以

对温度的高低进行控制，并首次将声热转换技术真正

应用于微流控芯片中，成功实现了对聚合酶链反应

（polymerase chain reaction，PCR）微反应的温度控制，该

装置的优势是可以连续快速地进行DNA扩增，并且整

个实验都在封闭的微流道中连续完成，避免了交叉污

染（图11（b））。Park等[38]还将此原理应用于浸湿纸张的

加热，开发了可用于葡萄糖检测的纸基微流控系统，最

近又在PDMS流道中设计了斜齿叉指换能器，产生了阶

梯温度梯度，实现了对微液滴的运动驱动，并成功将液

滴驱动流入到相应的流道之中 [39]。Shilton等 [40]设计了

数字化的声热控制系统，该系统在 150 ms内达到一个

较高的稳定温度，可以很好地应用于化学和生物相关

实验中（图 12）。Wei等[41]利用表面声波的热效应对微

流道中的红细胞进行裂解，该方法和常用的化学裂解

相比可以避免化学污染，而且快速简单。相比于目前

的电阻加热、化学加热、红外与激光等微流控温度控制

方式[42-46]，基于表面声波热效应的微流体温度控制方法

具有装置体积微小、控制简单、响应快、易于集成到微

全分析系统等优点，因此具有广阔的应用前景。

图10 表面声波连续混合芯片

Fig. 10 Continuous mixing chip based on SAW

图11 PDMS 声加热微流控系统

Fig. 11 PDMS microfluidic system of acoustothermal heating

（a） 表面声波作用下的PDMS声热转换 （b）集成表面声波加热的PCR微反应装置
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2.4 基于表面声波的雾化技术

关于利用表面声波进行雾化的研究最早可以追溯

到20世纪90年代。近30年，相关研究主要集中在表面

声波雾化的机制与应用方面。基于表面声波的雾化技

术产生的液滴大小主要由输入功率和频率控制[47]，其尺

寸可以控制在 1~5 μm，相比传统的雾化方式更加适合

肺病的药物治疗[48]。目前，关于表面声波雾化技术的应

用集中在药物输送方面。Qi等[49]报道了一种微型化的

表面声波雾化平台（图 13），对于哮喘类固醇药物可以

实现高达 80%的输送效率，显著高于商业化吸入器和

喷雾器 10%~30%的效率，具有很大的商业价值。除了

用于治疗药物的雾化输送，该技术还被用于药物微颗

粒的制造封装。Alvarez等[50]基于表面声波雾化技术快

速产生微液滴的机理，将蛋白质封装在一个由生物可

降解的聚合物辅料组成的 10 μm有序气溶胶颗粒中

（图 14），为制造用于控制非侵入性的药物胶囊提供了

平台。实验表明由该方法生成的富含蛋白质的气溶胶

可被肺有效吸收。此外，表面雾化还可以用于生产向

皮肤或者口腔输送的直径为 50~100 nm 的蛋白颗

粒[51]。Qi等[52]将表面声波技术用于纳米级生物大分子

DNA的封装，并实现了壳聚糖（或聚乙烯亚胺）和羧甲

基纤维素的封装，后期释放的DNA仍然表现出良好的

干细胞转染效率。与其他生产方式相比，表面声波雾

化封装技术是一种灵活可靠的方法，在没有机械运动

部件的情况下进行，可以快速生成气溶胶颗粒和药物

粉末，在开发用于液体胰岛素、多肽、蛋白质、siRNA、

DNA和疫苗等药物输送的低功率便携式设备方面具有

很强的技术优势。此外，在纳米摩尔浓度下，基于表面

声波的雾化技术还被用于待检化合物向质谱仪的输送

中，可以实现对人体血液中的药物和自来水中的重金

属的检测[53]。

2.5 基于表面声波的生物传感技术

近年来，基于表面声波的生物传感技术得到了快

速发展。较高的检测精度使得表面声波生物传感器在

病毒、细菌、生物分子、癌细胞检测等生物检测方面具

有独特的优势 [54-56]。传统的细菌与病毒等微生物检测

图12 表面声波数字化加热芯片温升变化[40]

Fig. 12 Temperature change of digital heating chip based on SA W

图13 表面声波雾化治疗装置

Fig. 13 Therapy device using SAW microfluidic atomization

图14 气溶胶颗粒雾化制造平台

Fig. 14 Manufacturing platform of aerosol particles using SAW
microfluidic atomization
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均是依靠手工操作进行。然而，对于操作极具危害性

的细菌和病毒来说，一旦发生接触感染，将对操作员的

生命健康造成极大的损害。SAW生物传感器为解决此

问题，实现非接触式检测提供了新的方法。2000年，

Howe等[57]研制了一种 SAW生物传感装置，可以实现对

106个/mL的军团菌和大肠埃希氏菌的检测（图15）。微

生物检测中的检测浓度往往远低于导致健康危害的阈

值，这对检测的敏感性、特异性和选择性都提出了挑

战。Bisoffi等 [58]首次基于抗体开发了用于病毒试剂检

测的SAW生物传感器，虽然目前是实验室样机，但具有

发展成为便携快速病毒自检装置的潜力。Wang等[59]成

功研制了一种新型双腔谐振子表面声波双-肽核酸

（bis-PNA）生物传感器，用于人乳头状瘤病毒（HPV）的

定量检测，该技术的优势是bis-PNA探针可以直接检测

到没有发生PCR扩增的HPV基因组DNA，能比DNA探

针更有效地结合目标DNA序列。此外，Lee等 [60]还将

SAW生物传感器用于对全血样本中乙肝病毒抗体的检

测，取得了良好的效果，其最低检测限度可达10 pg/μL。
虽然在上述关于人体健康的微生物检测当中，SAW生

物传感器大多还处于科研实验阶段，但较高的灵敏度、

检测方便、制造简单、体积较小等优点使其极具发展潜

力。

图15 军团杆菌和大肠埃希菌检测装置[57]

Fig. 15 Detection device of Legionella and Escherichia coli

肿瘤细胞检测一直是医疗检测中的一大难题，特

别是在癌变早期，需要在成千上万的正常细胞中对少

量的癌细胞进行检测，依靠传统医疗检测手段难度非

常大，SAW生物传感器对于癌细胞的有效检测在解决

这一难题上却具有很大的优势，并有望实现癌细胞的

早期诊断。Senveli等[61]研发了用于不同种类肿瘤细胞

检测的 SAW生物传感器，通过表征不同癌细胞的高频

刚度模量特征，实现了对 MCF7、MDA-MB-231、SK⁃
BR3、JJ012等癌细胞的分辨检测。Tigli等[62]将金属氧化

物半导体（CMOS）结构集成到SAW传感器当中，和已有

的同类传感器相比，性能更加可靠，具有更高的灵敏度

和检测效果，并成功实现了对乳腺癌标志物（hMAM）的

检测。Chang等[63]报道了一种可用于乳腺癌细胞的无标

记高灵敏度检测的表面声波阵列式生物传感器，该传

感器可以实现对乳腺癌细胞最低浓度 32个/mL的检

测。Onursal等[64]研制了可用于B细胞淋巴瘤（Bcl-2）检
测的SAW生物传感器，只需对微升级的尿液进行检测，

就能对尿液中的Bcl-2水平进行测定，有望在未来的淋

巴瘤癌症诊断中实现早期诊断。

SAW生物传感技术在分子检测方面，例如对氨基

酸、血糖等 [64-70]检测表现出了较好的效果。Luo等 [65]利

用具有高性能掺锰ZnO多层结构的乐浦波SAW生物传

感器实现了在 10 min内完成对血糖的快速检测，检测

精度可达 6.96 μmol/L，而且该传感器可以与 CMOS芯

片集成起来构成便携式血糖实时监测系统（图16）。此

外，Pietrantonio等[68]把从酿酒酵母中分离出的丝氨酸脱

水酶集成在水平剪切表面声波器件中，实现了对丝氨

酸分子的精确检测。SAW生物传感器在蛋白质、DNA
等生物大分子中也有很多应用研究[71-73]。Gruhl等[74]首

次设计了在牛奶中快速、无标记检测青霉素G的 SAW
生物传感器，此技术大大简化了现有特定抗生素检测

方法的程序，使抗生素的检测更加简单快捷。Liu等[75]

基于氧化石墨烯（Graphene-Oxide）修饰的 SAW 传感

器，对单核苷酸的多态性进行了单点分析，为检测DNA
突变提供了一个新的方法。Zhang等[76-77]报道了一种用

于特定序列DNA实时检测的SAW生物传感器（图17），

该传感器在鉴别单相匹配DNA序列时具有很高特异

性，同时可以避免干扰实现对人血清中低浓度DNA分
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子的检测。

新材料和微纳制造技术的进步也为SAW生物传感

器的研究开辟了新的方向，例如新型柔性 SAW生物传

感器，不再采用传统的刚性压电单晶基底，而是使用柔

性基底材料，体积形状可变，应用更加灵活方便。如图

18[78]所示，在聚酰亚胺基底上的氧化锌压电薄膜上制备

的柔性SAW传感器[78-79]，在监测高发病率的阻塞性睡眠

呼吸暂停综合征方面表现出了良好的效果，还可以实

现无线控制。柔性SAW器件克服了传统的硬质基底材

料的局限，在便携穿戴装置设备方面（图19[80]）具有独特

的优势 [80-81]，将促进 SAW传感器更加广泛的应用。目

前，柔性SAW生物传感器的研究刚刚兴起，还有待更广

泛深入的研究。

3 结论
通过对表面声波与流体介质的作用形式及相关效

应进行综合研究分析，可以发现表面声波微流控技术

在过去的 20年中得到了快速发展，引起了不同领域的

广泛关注，在微纳颗粒的排布、分离、混合与汇聚、声波

加热、声波雾化、生物传感等领域取得了丰硕的研究成

果。虽然大部分研究与应用还停留于实验室阶段，但

是随着新材料、新工艺和新制造方法的出现和使用，表

面声波微流控技术的研究必将更加深入也更加实用。

目前，相关研究正在由声力、声热、声电等单效应向多

物理场效应转变，由二维、微米级操纵向三维、纳米级

操纵转变、由平面型器件向柔性器件转变。可以相信

在不远的将来，基于表面声波的微流控技术和相关产

品一定能够从实验室走向市场，在生化检测、疾病诊

断、便携式医疗设备等领域得到更大的发展和应用。
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Research progress of microfluidic technology based on
surface acoustic waves

AbstractAbstract In recent years, the microfluidics technology based on the surface acoustic waves (SAW) has attracted a wide attention due to its
many advantages such as simple and efficient generation and control of the SAW, multiple interacting forms between the SAW and the
fluids, simple manufacturing process, and easy to integrate and detect. At present, as far as the biochemical analysis and the medical
detection are concerned, the research of the SAW based microfluidic technology is mainly focused on the cells/particles sorting, the
separation, mixing and concentration, the acoustic heating, the acoustic atomization, and the biological sensing. Some prototypes have almost
reached the maturity stage, to be developed into portable devices with a huge prospective market. In this paper, the research of the
microfluidic technology based on the SAW for the cells/particles sorting, separation, mixing and concentration, the acoustic heating, the
acoustic atomization, the biological sensing reported in the last twenty years is reviewed, as well as the related research trend from a single
effect study of acoustoforce, acoustothermal and acoustoelectric to the study of multiple physical effects, from two dimensional and micro
manipulation to three dimensional and nano manipulation, and from planar device to flexible device.
KeywordsKeywords surface acoustic waves (SAW); microfluidics; sorting and separation; mixing and concentration; biological sensing ●
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