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微流控芯片电泳电导检测分离分析尿蛋白

马亮波１，２，３　徐 溢＊１，２，３　梁 静１　刘海涛２，３　甘 俊１

李栋顺１，２　彭金兰１，２　吴 珊１
（重庆大学化学化工学院１，新型微纳器件与系统技术国防重点学科实验室２，

微纳系统及新材料技术国际研发中心３，重庆大学，重庆４０００３０）

摘　要　基于自行构建的微流控芯片电泳集成非接触式电导检测分析系统，建立了一种集进样、分离与检测为

一体的微流控芯片电泳电导检测蛋白质的方法，并用于人白蛋白（ＨＳＡ）和人转铁蛋白（ＴＲＦ）两种尿蛋白的分

离分析以及肾病综合症病人尿液中白蛋白的定量检测。考察并优化了缓冲液、分离电压、进样方式、进样时间等

电泳分离的影响因素，在缓冲液为ｐＨ＝１０的１０ｍｍｏｌ／Ｌ硼砂溶液，电进样场强为３００Ｖ／ｃｍ，进样时间１０ｓ，

分离电压为６００Ｖ的实验条件下，１０ｍｉｎ内完成了ＨＳＡ和ＴＲＦ的分离检测，分离度为２．０；检出限分别为０．４
和０．８ｇ／Ｌ（Ｓ／Ｎ＝３），在１～５ｇ／Ｌ线性范围内相关系数分别为０．９４７８和０．９４９１。实验中肾病综合症病人尿样

中ＨＳＡ的加标回收率为９５．４％～１０４．１％。
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１　引　言

尿蛋白是肾脏疾病及糖尿病诊断的重要指标之一，而尿中蛋白的检测也是尿液化学成分分析最重要
的项目之一。目前，临床尿蛋白的检测方法主要有免疫法，凝胶电泳法、试纸法和磺柳酸法。免疫法由于
大多采用荧光或发光方法检测，需对样品进行衍生化处理，诊断试剂盒昂贵；而临床常用的凝胶电泳法需
要对样本进行染色等，其检测过程复杂，试剂要求较高，耗时长；试纸法和磺柳酸法都是根据浊度反应判
断蛋白质为阴性或阳性的，操作简便，但是只能作为定性或半定量的依据，并不能对尿液中的蛋白质进
行定量研究。毛细管电泳技术相对于其它常规凝胶电泳技术，具有自动化程度高，试样用量少的优点，
在蛋白质分析方面得到了广泛应用［１，２］。而近年来以毛细管电泳技术为基础，依托于微电子机械系统
（Ｍｉｃｒｏｅｌｅｃｔｒｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ　ｓｙｓｔｅｍｓ，ＭＥＭＳ）的微流控芯片电泳技术由于具有微型化、快速、高效、高通量、样
品用量少和易于集成化等特点，在蛋白质的分离分析中得以广泛应用。微流控芯片上蛋白质的检测方法
主要有光学检测法和电化学检测法。Ｍａｚｕｒｚｙ等［３］利用离子交换技术在聚二甲基硅氧烷（ＰＤＭＳ）材质的
芯片上集成电子波导作为激发光源，实现了蛋白质的荧光检测。黄淮清等［４］采用十二烷基硫酸钠无胶筛
分电泳模式－激光诱导荧光检测，在玻璃芯片上完成了６种蛋白质的分离检测，并通过这种方式测定了抗
体免疫球蛋白Ｇ不同片段的分子量。Ｔａｎｙａｎｙｉｗａ等［５］采用电容耦合非接触式电导检测在毛细管、玻璃芯
片及聚甲基丙烯酸甲酯（ＰＭＭＡ）芯片上电泳分离的人免疫球蛋白ＩｇＧ和ＩｇＭ。这些研究显示微流控芯片
分析技术用于蛋白质分析的可行性及其对蛋白质组研究的极大促进作用。然而微流控芯片电泳技术由于
检测技术的不完善在实际临床蛋白样本的应用研究还比较少。
本研究以人白蛋白（Ｈｕｍａｎ　ｓｅｒｕｍ　ａｌｂｕｍｉｎ，ＨＳＡ）和人转铁蛋白（Ｈｕｍａｎ　ｔｒａｎｓｆｅｒｒｉｎ，ＴＲＦ）两种尿蛋

白为分析对象，自行构建了一套集进样、分离与检测为一体的微流控芯片电泳电导检测分析系统，通过对
电泳分离影响因素进行优化，考察蛋白质浓度与电导响应信号的定量关系，建立了微流控芯片电泳电导
检测人白蛋白和人转铁蛋白两种尿蛋白的新方法，并应用于肾病综合症病人尿液蛋白样本的分析。
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２　实验部分

２．１　仪器与试剂
玻璃－ＰＤＭＳ复合电泳芯片（自行设计，中国电子科技集团第２４研究所和第４４研究所加工制作）；集

成电导检测信号采集系统（自行设计并制作）；ＸＣＤＹ型微流控芯片多路智能高压电源（０～８０００Ｖ／

５００!Ａ，山东省化工研究院仪表研究所）；ＸＳＰ－ＢＭ型显微镜（Ｎｉｋｏｎ公司）；ＫＱ－５０Ｅ型超声波清洗器（昆山
市超声仪器有限公司）；ＴＧ３２８Ｂ型光电分析天平（上海精密仪器仪表公司）等。

ＨＳＡ（分子量６６４７８Ｄａ，ｐＩ　４．７，），ＴＲＦ（分子量７７０００Ｄａ，ｐＩ　５．９）购自美国Ｓｉｇｍａ公司；其余试剂均
为分析纯。
缓冲溶液配制：准确称取０．３８１４ｇ硼砂，加５０ｍＬ蒸馏水超声溶解，用ＮａＯＨ溶液将其调至ｐＨ　１０．

０，定容至１００ｍＬ。
蛋白质标准溶液配制：分别准确称取 ＨＳＡ和ＴＲＦ标准品各０．０７５ｇ，用配制好的硼砂缓冲液溶解，

定容至２５ｍＬ，分别配制成５．０ｇ／Ｌ的ＨＳＡ、ＴＲＦ的单标溶液和混合标准溶液，稀释备用。
尿液样本制备［６］：取正常人晨尿５ｍＬ及重庆新桥医院肾病综合症患者的晨尿５ｍＬ（医院磺柳酸定性

结果为“＋＋＋”），以１５００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，用配制好的硼砂缓冲液稀释备用。

２．２　微流控芯片集成非接触式电导检测及其分析系统
依据本课题组研制的集成电导微电极的玻璃－ＰＤＭＳ复合电泳芯片结构，自行设计制作出相应的外围

电导检测电路，构建了集成化和微型化的分析系统。芯片的基片是石英玻璃材料，通过在其上溅射得到
金微电极，依据非接触式电导检测器绝缘性要求，覆盖ＳｉＯ２ 绝缘层；采用ＳＵ－８阳膜（大连化物所制作），
通过原位浇注ＰＤＭＳ成型法，制作成含有十字电泳分离管道的盖片。盖片与基片在常温下键合，形成集
成底部电导检测微电极的玻璃－ＰＤＭＳ复合电泳芯片（图１Ａ）。芯片的进样管道（ｂｃ）长６．０ｍｍ，分离管道
（ａｄ）长３．０ｃｍ，宽８０!ｍ，深１５!ｍ；电导检测电极（图１Ｂ）集成在玻璃基片上分离管道的末端，并分别置
于分离管道的两侧，一个为电导检测激励电极，另一个为电导检测输出电极。通过ＡＮＳＹＳ软件对电导
检测电极产生的电场强度进行模拟分析，初步确定检测电极的参数，并结合ＯｒＣＡＤ软件对激发频率与输
出电流之间的关系模拟分析，对初步设计的电导检测器的结构参数作进一步论证［７］，最终得到电导检测
电极长５５０!ｍ，宽４０!ｍ，厚度为０．１!ｍ，两电极间距２０!ｍ；ＳｉＯ２ 绝缘层厚度为１!ｍ，电导检测的激
发频率为４５０ｋＨｚ，激发电压为１０Ｖ［８］。

　图１　含集成非接触式二电极电导检测电泳芯片图

Ｆｉｇ．１　Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ　ｍｉｃｒｏｃｈｉｐ　ｗｉｔｈ　ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ　ｃｏｎｔａｃｔｌｅｓｓ　ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙ　ｍｉｃｒｏｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ

Ａ，Ｂ分别为集成非接触式二电极电导检测电泳芯片和电导检测电极；ａ，ｂ，ｃ，ｄ分别为缓冲

液储液池、样品废液池、样品池、缓冲液废液池（Ａ，Ｂ　ｗａｓ　ｐｈｏｔｏｇｒａｐｈ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ

ｍｉｃｒｏｃｈｉｐ　ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ　ｏｆ　ｔｗｏ－ｅｌｅｃｔｒｏｄｅ　ｃｏｎｔａｃｔｌｅｓｓ　ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙ　ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ，Ｐｈｏｔｏｇｒａｐｈ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｃｏｎ－
ｄｕｃ－ｔｉｖｉｔｙ　ｄｅｃｔｅｃｔｉｎｇ　ｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ；ａ，ｂ，ｃ，ｄ　ｗａｓ　ｂｕｆｆｅｒ　ｒｅｓｅｒｖｏｉｒ，ｓａｍｐｌｅ　ｗａｓｔｅ　ｒｅｓｅｒｖｏｉｒ，ｂｕｆｆｅｒ

ｒｅｓｅｒｖｏｉｒ，ｓａｍｐｌｅ　ｗａｓｔｅ　ｒｅｓｅｒｖｏｉｒ）。
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２．３　人白蛋白和人转铁蛋白的芯片电泳分离分析
在玻璃－ＰＤＭＳ复合芯片上，以ＨＳＡ和ＴＲＦ的标准品、添加了 ＨＳＡ、ＴＲＦ的正常人尿液和肾病综合

症病人尿液为测试对象，采用芯片自由区带电泳分离模式，自行构建了电泳芯片集成非接触式电导检测
系统，通过对电泳过程的缓冲液、进样方式、分离电压等影响因素的优化，对其进行芯片电泳分离和电导
检测。
在玻璃－ＰＤＭＳ复合电泳芯片上，以浓度为１，２，３，４和５ｇ／Ｌ的ＨＳＡ和ＴＲＦ单标准溶液为电泳对

象，进行芯片电泳电导检测实验，绘制标准曲线。
以正常人尿液和重庆新桥医院肾病综合症病人尿液样本为分析对象，用自行构建的含集成非接触式

电导检测电极的电泳芯片对其进行检测。

３　结果与讨论

３．１　集成非接触式电导检测微流控芯片分析系统
本研究所采用的微流控芯片电泳电导检测分析系统在前期研究中已对Ｋ＋和氨基酸显示出高效的分

离与检测性能［８］。本实验将铂丝电极插入分离管道两头的储液池，通过外接高压直流电源施加电泳过程
的驱动和分离电压，以实现整个分离检测过程。电泳分离管道尾端的集成非接触式电导检测电极可在线
获取分离通道中组分电导信息，通过外接管脚与外围自制的电导检测电路相连［９］，电导检测电路与Ａ／Ｄ信
号采集电路相连接，并将编辑好的电导信号采集程序下载到采集电路的程序控制主芯片上，通过串口与ＰＣ
机连接而实现对系统运行的程序控制和信号获取。集成非接触式电导检测电极与管道内溶液被绝缘层隔开，
可以有效避免电极与溶液直接接触，防止污染电极，降低了背景噪音，提高了系统检测灵敏度。

３．２　人白蛋白和人转铁蛋白的芯片电泳分离条件优化

３．２．１　缓冲液的选择　ＭＥＳ／Ｈｉｓ溶液和硼砂溶液是两种较常用的缓冲能力强、缓冲性能稳定的电泳
缓冲溶液，ＭＥＳ／Ｈｉｓ溶液作为两性电解质，具有离子强度大、电导背景低的特点，在电导检测中应用
较多，但从蛋白质电泳分离的实验结果来看，其分离效率低于硼砂溶液。硼砂溶液具有缓冲能力较
大、背景的电导信号高的特点，而蛋白质具有相对较低的电导信号，可以在保证电泳分离效果的同时，
通过两者的电导信号差值来实现蛋白质的芯片电导检测。
芯片电泳过程中，缓冲液的浓度及ｐＨ值也是关键因素。因为缓冲液浓度过大会引起较强的焦耳

热，导致芯片微管道中产生气泡，对电泳分离过程不利；浓度过小，其缓冲容量有限。ＨＳＡ和ＴＲＦ的
等电点分别为４．７和５．９，实验采用极端ｐＨ法，选用ｐＨ　１０的硼砂缓冲液，因为碱性缓冲不仅能获得
较大的电渗流，还能抑制蛋白质在管壁表面的吸附，提高分析效率。因此，本实验采用ｐＨ＝１０的１０
ｍｍｏｌ／Ｌ硼砂溶液作为尿蛋白的芯片电泳分离的缓冲体系。

３．２．２　进样方式和进样时间的优化　负压进样和简单电进样均易于实施，实验发现负压进样由于操
作时间长以及操作的不稳定性，造成峰展宽，分离度下降，影响到数据的稳定性和重现性，而且分离
效果不及电进样方式。
简单电进样时组分虽有歧视现象，但其效果并不明显。当简单电进样时间过短，样品组分可能还

未或刚到达十字进样口，此时样品区带就没有代表性。进样时间过长，造成样品的扩散，进样时间越
长，这种扩散作用就越明显。通过比较出峰时间、分离度和峰形变化，选择简单电进样方式，场强３００
Ｖ／ｃｍ，进样时间为１０ｓ。

３．２．３　分离电压的优化　理论上讲，分离电压对分离度和迁移时间均会产生显著影响，在一定条件
下提高分离电压有助于提高分离效果。但电压过高会带来基线波动较大、焦耳热增加等问题，导致分
离度下降。分别采用３００，６００和９００Ｖ分离电压（场强分别为１００，２００和３００Ｖ／ｃｍ）进行平行实验，
考察分离电压对实验结果的影响（图２）。对 ＨＳＡ和ＴＲＦ标准品进行芯片电泳分离分析时，分离电压
为９００Ｖ时分离效果最好；对肾病综合症病人尿液实际样本分析时，当分离电压为９００Ｖ，基线不平
稳，波动较大，焦耳热增加，造成气泡现象严重，导致分离过程无法持续进行；分离电压降至６００Ｖ
时，出峰时间有所延迟，但分离度较好，基线平稳，图谱清晰；而分离电压由６００Ｖ降为３００Ｖ时，出
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峰时间进一步延迟，且蛋白质峰展宽比较严重。综合考虑分析时间以及分离效果，最佳分离电压选定

６００Ｖ。

３．３　人白蛋白和人转铁蛋白的芯片电泳分离分析
基于上述芯片电泳分离操作条件的实验优化结果，在后续实验中选用ｐＨ＝１０的１０ｍｍｏｌ／Ｌ硼砂溶

液为缓冲体系，电进样时间控制为１０ｓ，电泳分离电压选为６００Ｖ，进行ＨＳＡ和ＴＲＦ的芯片电泳分离分
析。

３．３．１　人白蛋白和人转铁蛋白标品的微流控芯片集成非接触式电导检测　在玻璃－ＰＤＭＳ复合电泳芯片
上，以５ｇ／Ｌ的ＨＳＡ和ＴＲＦ混合标准溶液为分析对象，进行芯片电泳电导检测实验，得到芯片电泳分离
图谱（图３）。平行测定６次，峰形重现良好，ＴＲＦ的出峰时间为５．８ｍｉｎ，ＨＳＡ的出峰时间为８．０ｍｉｎ，两

　图２　电压对肾病综合症病人尿液分离的影响

Ｆｉｇ．２　Ｅｆｆｅｃｔ　ｏｆ　ｖｏｌｔａｇｅ　ｏｎ　ｓｅｐａｒａｔｉｎｇ　ｕｒｉｎｅ　ｓａｍｐｌｅ　ｆｒｏｍ

ｎｅｐｈｒｏｔｉｃ　ｓｙｎｄｒｏｍｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｏｎ　ＣＥ　ｃｈｉｐ
　图３　芯片电泳电导检测５ｇ／Ｌ的人白蛋白和人转铁蛋

白混合样品电泳分离图谱

Ｆｉｇ．３　Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｔｏｇｒａｍ　ｏｆ　５ｇ／Ｌ　ＨＳＡ　ａｎｄ　ｈｕｍａｎ

ｔｒａｎｓｆｅｒｒｉｎ（ＴＲＦ）ｗｉｔｈ　ｈｏｍｅｍａｄｅ　ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ　ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙ
ｄｅｔｅｃｔｏｒ　ｏｎ　ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ　ｍｉｃｒｏｃｈｉｐ

种蛋白出峰时间的ＲＳＤ分别为４．２％和７．５％。两
种蛋白分离度达到了２．０，实现了完全分离。向正常
人尿液中，添加５ｇ／Ｌ的ＨＳＡ和ＴＲＦ标准溶液进行
实验。采用与标准品相同的电泳条件，其电泳图谱
中两种蛋白的出峰时间与标准品的出峰时间基本一

致，也实现了完全分离。由于实际尿液样本中含有各种杂质，电泳图谱基线波动较大，但各杂质含量很
低，并未出现明显的杂质峰。

表１　ＨＳＡ和ＴＲＦ标准单样品线性回归方程及检出限
Ｔａｂｌｅ　１　Ｌｉｎｅａｒ　ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ　ｅｑｕａｔｉｏｎ　ａｎｄ　ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｌｉｍｉｔ

样品
Ｓａｍｐｌｅ

线性回归方程
Ｅｑｕａｔｉｏｎ　ｏｆ
ｌｉｎｅａｒ
ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ

相关系数
（ｒ）

线性范围
Ｌｉｎｅａｒ　ｒａｎｇｅ
（ｇ／Ｌ）

检出限
ＬＯＤ

（Ｓ／Ｎ＝３）
（ｇ／Ｌ）

ＨＳＡ　ｙ＝０．０５８ｘ－０．０６９４　０．９４７８　 １～５　 ０．４
ＴＲＦ　ｙ＝０．０７９２ｘ－０．０１８９　０．９４９１　 １～５　 ０．８

３．３．２　线性区间和检出限　在玻璃－ＰＤＭＳ复合
电泳芯片上，分别以浓度为１，２，３，４和５ｇ／Ｌ
的ＨＳＡ和ＴＲＦ单标准溶液为电泳对象，进行
芯片电泳电导检测实验，以峰面积作为定量依
据，绘制标准曲线；将１ｇ／Ｌ　ＨＳＡ和ＴＲＦ标准
样品逐步稀释，当信噪比为３时，即得到两种蛋

　图４　肾病综合症病人尿液样本的芯片电泳电导检测典型图谱

Ｆｉｇ．４　Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｔｏｇｒａｍ　ｏｆ　ＨＳＡ　ａｎｄ　ＴＲＦ　ｉｎ　ｕｒｉｎｅ　ｓａｍｐｌｅ　ｏｆ　ｎｅ－

ｐｈｒｏｔｉｃ　ｓｙｎｄｒｏｍｅ　ｐａｔｉｅｎｔ　ｗｉｔｈ　ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ　ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙ　ｄｅｔｅｃｔｏｒ　ｏｎ　ＣＥ

ｍｉｃｒｏｃｈｉｐ

白质的检出限（Ｓ／Ｎ＝３），结果见表１。

３．３．３　微流控芯片集成非接触式电导检测分离分
析肾病综合症病人尿液样本　临床检验规定：尿蛋
白浓度为０．１～０．５ｇ／Ｌ为“＋”，０．５～２．０ｇ／Ｌ为
“＋＋”，２．０～５．０ｇ／Ｌ为“＋＋＋”。实验所取样
本为医院磺柳酸定性结果为“＋＋＋”的肾病综合
症病人尿液样本。当采用病人尿液直接上样电泳
分离测试时，尿液中杂质易导致基线不稳，并且尿
液中其它蛋白的电泳峰也比较明显，对测试有一
定的干扰，因此，实验中将病人尿液稀释３倍进行
检测，检测典型图谱如图４。图中８ｍｉｎ附近出
现了一个明显的 ＨＳＡ的电泳峰，６ｍｉｎ出现了
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ＴＲＦ的峰，但是两种蛋白的分离效果不理想。另外在１．３ｍｉｎ处还出现了一个比较明显的峰，估计为
尿液中其它蛋白质的电泳峰。
肾病综合症病人典型的病理现象是尿液中出现大量蛋白质，主要是 ＨＳＡ。而ＴＲＦ在尿液中含量

很低，检测图谱中峰形较小，难以对其进行准确定量检测，所以，样本测试主要针对 ＨＳＡ进行定量测
试。根据表１中 ＨＳＡ的线性回归方程及３倍稀释病人尿液系列样本的芯片电泳电导检测图谱，可计
算得到 ＨＳＡ的浓度，进而得到尿液中的 ＨＳＡ含量值；进而，在正常人尿液和 ＨＳＡ浓度为１．４０ｇ／Ｌ
的稀释３倍的肾病综合症病人尿液中（稀释后磺柳酸定性结果为“＋＋”），分别添加 ＨＳＡ标准样品，
进行加标回收实验。实验结果见表２。

表２　ＨＳＡ试样加标回收实验结果
Ｔａｂｌｅ　２　Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｒｅｓｕｌｔｓ　ｏｆ　ＨＳＡ　ｂｙ　ｈｏｍｅｍａｄｅ　ｍｉｃｒｏｓｙｓｔｅｍ

样本
Ｓａｍｐｌｅ

初始值
Ｏｒｉｇｉｎａｌ
（ｇ／Ｌ）

添加
Ａｄｄｅｄ
（ｍｇ）

测得值
Ｆｏｕｎｄ
（ｇ／Ｌ）

ＲＳＤ
（％）

回收率
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ
（％）

磺柳酸法
Ｓｕｌｆｏｓａｌｉｃｙｌｉｃ
ａｃｉｄ　ｔｅｓｔ

正常尿液
Ｎｏｒ　ｍａｌ
ｕｒｉｎｅ

病人尿液
Ｐａｔｉ　ｅｎｔ
ｕｒｉｎｅ

１ ＜０．４　 ０　 ０ ／ ／ －
２ ＜０．４　 １．０　 １．０３ ／ １０３ ＋
３ ＜０．４　 １．５　 １．４６ ／ ９７．３ ＋＋
４ ＜０．４　 ２．０　 ２．０８ ／ １０４ ＋＋

１　 １．４０　 ０　 １．３６ ／ ＋＋
２　 １．４０　 ０　 １．３９　 ３．２７ ／ ＋＋
３　 １．４０　 ０　 １．４５ ／ ＋＋
４　 １．４０　 ０．５　 １．９３ ／ １０１．６ ＋＋＋
５　 １．４０　 １．０　 ２．２９ ／ ９５．４ ＋＋＋
６　 １．４０　 １．５　 ３．０２ ／ １０４．１ ＋＋＋

　注（Ｎｏｔｅ）：“＋”０．１～０．５ｇ／Ｌ；“＋＋”０．５～２．０ｇ／Ｌ；“＋＋＋”２．０～５．０ｇ／Ｌ；“－”未检出（Ｎｏｔ　ｄｅｔｅｃｔｅｄ）。

　　磺柳酸法是根据浊度反应将无混浊或无沉淀定为阴性（－），将出现混浊或沉淀的定为阳性（＋），
所测结果为尿液中总蛋白的浓度，它只是定性和半定量的检测模式。由表２可见，芯片测试相关结果
与医院现行的磺柳酸法检测结果对照，显示出良好的符合性。而本实验提出的微分析系统可实现对尿
中白蛋白的定量测试。

４　结　论

采用自行研制的集成非接触式电导微电极的微流控电泳芯片分析系统，以尿液中的标志性蛋白

ＨＳＡ为分析对象，建立了一种集进样、分离与检测为一体的微流控芯片电泳电导检测的蛋白质分析检
测的新方法。本方法在１０ｍｉｎ内可完成两种尿蛋白的分离检测，１～５ｇ／Ｌ的线性范围内测试绘制了

ＨＳＡ和ＴＲＦ标准单样品的标准曲线，相关系数分别为０．９４７８和０．９４９１，检出限分别为０．４和０．８

ｇ／Ｌ。正常人尿样和肾病综合症病人尿样中 ＨＳＡ的加标回收率分别为９７．３％～１０４．０％和９５．４％～
１０４．１％。本方法分析快速、试剂消耗量少、操作简单，可用于肾病综合症患者尿液中白蛋白的定量分
析。对于微流控分析系统在医疗、临床、环境、食品、安全卫生等领域的应用奠定了基础。

Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓ
１　Ｗｉｔｔｋｅ　Ｓ，Ｆｌｉｓｅｒ　Ｄ，Ｈａｕｂｉｔｚ　Ｍ，Ｂａｒｔｅｌ　Ｓ，Ｋｒｅｂｓ　Ｒ，Ｈａｕｓａｄｅｌ　Ｆ，Ｈｉｌｌｍａｎｎ　Ｍ，Ｇｏｌｏｖｋｏ　Ｉ，Ｋｏｅｓｔｅｒ　Ｐ，Ｈａｌｌｅｒ　Ｈ，

Ｋａｉｓｅｒ　Ｔ，Ｍｉｓｃｈａｋ　Ｈ，Ｗｅｉｓｓｉｎｇｅｒ　Ｅ　Ｍ．Ｊ．Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ．Ａ，２００３，１０１３（１－２）：１７３～１８１

２　ＬＩＵ　Ｈｅ－Ｃｈｕｎ，ＹＡＮＧ　Ｃｈｕｎ，ＹＡＮＧ　Ｑｉｎｇ，ＺＨＡＮＧ　Ｗｅｉ－Ｂｉｎｇ，ＺＨＡＮＧ　Ｙｕ－Ｋｕｉ（刘和春，杨 春，杨 青，张维冰，

张玉奎）．Ｃｈｉｎｅｓｅ　Ｊ．Ａｎａｌ．Ｃｈｅｍ．（分析化学），２００４，３２（３）：２７３～２７７

３　Ｍａｚｕｒｃｚｙｋ　Ｒ，Ｖｉｅｉｌｌａｒｄ　Ｊ，Ｂｏｕｃｈａｒｄ　Ａ，Ｈａｎｎｅｓ　Ｂ，Ｋｒａｗｃｚｙｋ　Ｓ．Ｓｅｎｓｏｒｓ　ａｎｄ　Ａｃｔｕａｔｏｒｓ　Ｂ，２００６，１１８（１－２）：１１～１９

４　ＨＵＡＮＧ　Ｈｕａｉ－Ｑｉｎｇ，ＤＡＩ　Ｚｈｏｎｇ－Ｐｅｎｇ，ＱＩＮ　Ｊｉａｎ－Ｈｕａ，ＬＩＮ　Ｂｉｎｇ－Ｃｈｅｎｇ（黄淮青，戴忠鹏，秦建华，林炳承）．

Ｃｈｉｎｅｓｅ　Ｊ．Ａｎａｌ．Ｃｈｅｍ．（分析化学），２００８，３６（６）：７１９～７２３

５　Ｔａｎｙａｎｙｉｗａ　Ｊ，Ｈａｕｓｅｒ　Ｐ　Ｃ．Ａｎａｌ．Ｃｈｅｍ．，２００２，７４（２４）：６３７８～６３８２

６　ＳＨＥＮ　Ｘｉａ，ＺＨＡＮＧ　Ｍｉｎ－Ｈｕａ，ＷＡＮＧ　Ｐｉｎｇ，ＴＡＯ　Ｍｅｉ－Ｈｕａ（沈 霞，张敏华，汪 萍，陶美华）．Ｃｈｉｎ．Ｊ．Ｌａｂ　Ｍｅｄ．

７２１１第８期 马亮波等：微流控芯片电泳电导检测分离分析尿蛋白 　　



（中华检验医学杂志），２００１，２４（５）：２６６～２６８

７　ＧＵ　Ｗｅｎ－Ｗｅｎ，ＷＥＮ　Ｚｈｉ－Ｙｕ，ＷＥＮ　Ｚｈｏｎｇ－Ｑｕａｎ，ＸＵ　Ｙｉ，ＬＩＡＮＧ　Ｆｅｎｇ－Ｆｅｉ，ＬＩＵ　Ｈａｉ－Ｔａｏ（顾雯雯，温志渝，温中泉，徐

溢，梁凤飞，刘海涛）．Ｎａｎｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ　ａｎｄ　Ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ　Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ（纳米技术与精密工程），２０１０，８（４）：３６２～３６７

８　Ｘｕ　Ｙ，Ｌｉａｎｇ　Ｊ，Ｌｉｕ　Ｈ　Ｔ，Ｈｕ　Ｘ　Ｇ，Ｗｅｎ　Ｚ　Ｙ，Ｗｕ　Ｙ　Ｊ，Ｃａｏ　Ｍ　Ｘ．Ａｎａｌ．Ｂｉｏａｎａｌ．Ｃｈｅｍ．，２０１０，３９７（４）：

１５８３～１５９３

９　Ｌｉｕ　Ｈ　Ｔ，Ｗｅｎ　Ｚ　Ｙ，Ｘｕ　Ｙ，Ｌｉａｎｇ　Ｊ，Ｙａｎｇ　Ｙ　Ｆ．Ｏｐｔｉｃｓ　ａｎｄ　Ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ　Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ，２００９，１７（７）：１６４０～１６４５

Ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ　ａｎｄ　Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　Ｕｒｉｎａｒｙ　Ｐｒｏｔｅｉｎｓ　ｂｙ　Ｍｉｃｒｏｆｌｕｉｄｉｃ
Ｃｈｉｐ　Ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ　Ｃｏｎｔａｃｔｌｅｓｓ　Ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙ　Ｄｅｔｅｃｔｏｒ

ＭＡ　Ｌｉａｎｇ－Ｂｏ１
，２，３，ＸＵ　Ｙｉ＊１，２，３，ＬＩＡＮＧ　Ｊｉｎｇ１，２，ＬＩＵ　Ｈａｉ－Ｔａｏ２

，３，ＧＡＮ　Ｊｕｎ１，

ＬＩ　Ｄｏｎｇ－Ｓｈｕｎ１
，２，ＰＥＮＧ　Ｊｉｎｇ－Ｌａｎ１

，２，ＷＵ　Ｓｈａｎ　１

（１　Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ　ａｎｄ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ　Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ　Ｃｏｌｌｅｇｅ，
２　Ｄｅｆｅｎｓｅ　Ｋｅｙ　Ｄｉｓｃｉｐｌｉｎｅｓ　Ｌａｂ　ｏｆ　Ｎｏｖｅｌ　Ｍｉｃｒｏ－ｎａｎｏ　Ｄｅｖｉｃｅｓ　ａｎｄ　Ｓｙｓｔｅｍ　Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，
３　Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ　Ｒ　＆Ｄ　Ｃｅｎｔｅｒ　ｏｆ　Ｍｉｃｒｏ－ｎａｎｏ　Ｓｙｓｔｅｍｓ　ａｎｄ　Ｎｅｗ　Ｍａｔｅｒｉａｌｓ　Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，

Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ　Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ４０００３０）

Ａｂｓｔｒａｃｔ　Ｂａｓｅｄ　ｏｎ　ｔｈｅ　ｈｏｍｅｍａｄｅ　ａｎａｌｙｔｉｃａｌ　ｍｉｃｒｏｓｙｓｔｅｍ　ｗｉｔｈ　ｔｈｅ　ｍｉｃｒｏ－ｆｌｕｉｄｉｃ　ｃｈｉｐ　ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ
ｃｏｎｔａｃｔｌｅｓｓ　ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙ　ｄｅｔｅｃｔｏｒ，ａ　ｎｅｗ　ｓｅｐａｒａｔｉｎｇ　ａｎｄ　ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ　ｍｅｔｈｏｄ　ｏｆ　ｐｒｏｔｅｉｎｓ　ｏｎ　ｍｉｃｒｏｃｈｉｐ
ｗｉｔｈ　ｓａｍｐｌｅ　ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ，ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ，ａｎｄ　ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｗａｓ　ｐｒｏｐｏｓｅｄ．Ｈｕｍａｎ　ｓｅｒｕｍ　ａｌｂｕｍｉｎ（ＨＳＡ）ａｎｄ
ｈｕｍａｎ　ｔｒａｎｓｆｅｒｒｉｎ（ＴＲＦ）ｉｎ　ｕｒｉｎｅ　ｓａｍｐｌｅｓ　ｆｒｏｍ　ｎｅｐｈｒｉｔｉｃ　ｓｙｎｄｒｏｍｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｅｒｅ　ｓｅｐａｒａｔｅｄ　ｏｎ　ｔｈｅ
ｄｅｓｉｇｎｅｄ　ｍｉｃｒｏｓｙｓｔｅｍ，ａｎｄ　ＨＳＡ　ｗａｓ　ｑｕａｎｔｉｔａｖｅｌｙ　ｄｅｔｅｃｔｅｄ．Ｆａｃｔｏｒｓ　ａｆｆｅｃｔｉｎｇ　ｏｎ－ｃｈｉｐ　ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ
ｐｒｏｃｅｓｓｅｓ，ｓｕｃｈ　ａｓ　ｒｕｎｎｉｎｇ　ｂｕｆｆｅｒ，ｓｅｐａｒａｔｉｎｇ　ｖｏｌｔａｇｅ，ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ　ｍｏｄｅｓ　ａｎｄ　ｓａｍｐｌｉｎｇ　ｔｉｍｅ　ｗｅｒｅ　ｉｎｖｅｓ－
ｔｉｇａｔｅｄ　ａｎｄ　ｏｐｔｉｍｉｚｅｄ．Ｕｎｄｅｒ　ｔｈｅ　ｏｐｔｉｍｉｚｅｄ　ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ　ｏｆ　１０ｍｍｏｌ／Ｌ　ｂｏｒａｘ　ｂｕｆｆｅｒ（ｐＨ＝１０），６００Ｖ
ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ　ｖｏｌｔａｇｅ，ａｎｄ　３００Ｖ／ｃｍ　ｅｌｅｃｔｒｉｃａｌ　ｆｉｅｌｄ　ｓｔｒｅｎｇｔｈ　ａｎｄ　１０ｓｉｎｊｅｃｔｉｏｎ　ｔｉｍｅ，ｈｕｍａｎ　ｓｅｒｕｍ
ａｌｂｕｍｉｎ（ＨＳＡ）ａｎｄ　ｈｕｍａｎ　ｔｒａｎｓｆｅｒｒｉｎｇ（ＴＲＦ）ｗｅｒｅ　ｓｅｐａｒａｔｅｄ　ｉｎ　１０ｍｉｎ　ｗｉｔｈ　ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ　ｏｆ　２．０．Ｔｈｅ
ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｌｉｍｉｔｓ　ｏｆ　ＨＳＡ　ａｎｄ　ＴＲＦ　ｗｅｒｅ　０．４ａｎｄ　０．８ｇ／Ｌ（Ｓ／Ｎ＝３），ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｔｈｅ　ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ　ｃｏｅｆ－
ｆｉｃｉｅｎｔｓ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｌｉｎｅａｒ　ｒａｎｇｅ　ｏｆ　１－５ｇ／Ｌ　ｗｅｒｅ　ａｔ　０．９４７８ａｎｄ　０．９４９１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｔｈｅ
ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ　ｏｆ　ＨＳＡ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｓａｍｐｌｅ　ｏｆ　ｐａｔｉｅｎｔ　ｕｒｉｎｅ　ｗｅｒｅ　ａｔ　９５．４％－１０４．１％．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　 Ｍｉｃｒｏ－ｆｌｕｉｄｉｃ　ｃｈｉｐ；Ｉｎｔｅｇｒａｔｉｏｎ　ｃｏｎｄｕｃｔｉｖｉｔｙ　ｄｅｔｅｃｔｏｒ；Ｕｒｉｎｅ　ｐｒｏｔｅｉｎ；Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ
ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ

（Ｒｅｃｅｉｖｅｄ　３０Ｎｏｖｅｍｂｅｒ　２０１０；ａｃｃｅｐｔｅｄ　３Ｍａｒｃｈ　２０１１

櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫櫫

）

《色谱在材料分析中的应用》

　　该书为《色谱技术丛书》之一，系统介绍了材料分析中应用的各种色谱方法与技术，内容包括气相色谱、高效液相色

谱、离子色谱、凝胶渗透色谱、毛细管电泳以及一些联用技术在无机材料中的金属元素和非金属元素的分析、无机材料和

高分子材料结构分析、聚合物中可挥发物质的分析、高分子材料定性定量分析以及高分子材料分子量分布分析中的应

用，并综述了色谱法在材料分析中的应用进展。书中列举了大量的应用实例，便于读者在实际工作中参考。该书可供材

料、冶金、高分子科学与工程、环境保护等领域中从事材料分析的技术人员参考。

该书（ＩＳＢＮ　９７８－７－１２２－１０５６７－７）由化学工业出版社，胡净宇、梅一飞、刘杰民 等编著，定价４２．０元。
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