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В статье представлены результаты работы по проектированию и изготовлению интегрированного 
безмембранного сенсора потока для прецизионного разведения жидкой пробы на микрофлюидном 
чипе. Данный тип устройств предназначен для непосредственного прецизионного измерения 
скорости потока жидкости в микроканалах лабораторий на чипе (laboratory-on-a-chip, LOC), в том 
числе, портативных устройств экспресс-диагностики (point-of-care, POC). На основании результатов 
численного моделирования и  требований технологичности оптимизирована топология сенсора. 
Главной особенностью разработанного устройства является отсутствие мембраны в конструкции, при 
сохранении его чувствительности и точности на уровне коммерческого мембранного аналога. Датчик 
изготовлен по технологиям микроэлектроники и мягкой литографии из полностью биосовместимых 
материалов. С целью оптимизации его конструкции в работе изготовлены и исследованы 32 образца 
с  различными топологиями. Размещение измерителей потока на  чипе позволяет значительно 
снизить «мёртвый» объём гидродинамической системы и контролировать количество жидкости, 
поступающей в отдельные резервуары микрофлюидного чипа. Сенсор занимает в канале площадь 
(210×140) мкм2 и имеет относительную погрешность 5% в диапазоне 100–1000 мкл/мин.

Ключевые слова: микрофлюидика, лаборатория-на-чипе, калориметрический сенсор потока, 
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Для решения многих прикладных и исследова-
тельских задач биоинженерии, химии, фармацев-
тики, экспериментальной физики, медицинской 
диагностики и  пищевой промышленности при-
меняют специальные гидродинамические систе-
мы, позволяющие манипулировать мельчайшими 
объёмами проб  — от  единиц нанолитров до  со-
тен микролитров  [1–4]. Такие системы называ-
ются микрофлюидными. Каждая микрофлюидная 

система (МС), как правило, представляет собой 
комплекс, состоящий из  пневматической, гидро-
динамической и  управляющей подсистем. Пнев-
матическая подсистема предназначена для пре-
цизионного контроля давления на входе (входах) 
в  гидродинамическую часть и  обычно представ-
лена в  виде микрофлюидной станции управле-
ния давлением на входе в канал и коммутацион-
ного резервуара. Гидродинамическая подсистема 

Список сокращений: МС — микрофлюидная система, МТСП — микрофлюидный тепловой сенсор потока, КМОП — компле-
ментарная структура металл-оксид-полупроводник, ToF — Time-of-Flight, РС — референсный сенсор, АЦП — аналого-циф-
ровой преобразователь, ПХТ — плазмохимическое травление.
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выполняет функции хранения, доставки и  про-
ведения различных операций над жидкостями. 
К  ней относятся микрофлюидный чип  — струк-
тура с каналами шириной в десятки микрон, име-
ющая особую для каждого назначения топологию 
и соединительные трубки. Подключённые к пер-
сональному компьютеру микрофлюидная станция 
и сенсоры давления и потока образуют управля-
ющую подсистему МС. Важнейшими элемента-
ми каждой такой системы являются высокоточ-
ные сенсоры потока. С их помощью в различных 
МС контролируют расход реагентов, скорость по-
тока в канале и другие процессы, связанные с вы-
сокоточным оперированием малыми объёма-
ми жидкостей, включая операции с  отдельными 
клетками и макромолекулами [5]. Интегрирован-
ные в один чип с биосенсорами, имеющими ми-
нимальные оптические потери, изготовленными 
по современным технологиям формирования мо-
нокристаллических плёнок серебра  [6–9], сенсо-
ры потока обеспечат надёжность и повторяемость 
дозирования пробы даже в  задачах детектирова-
ния единичных молекул аналита.

На сегодняшний день в научно-технической ли-
тературе описан ряд измерителей потока, использу-
ющих эффект Кориолиса [10], эффект Зеебека [11], 
терморезистивный принцип  [12], кантилевер-
ные [13], оптические [14] и другие сенсоры [15]. На-
ибольшую популярность имеют терморезистивные 
датчики потока, поскольку, в отличие от других ти-
пов, они не имеют в своей конструкции движущих-
ся элементов, что обусловливает их надёжность, и, 
кроме того, могут быть изготовлены по технологи-
ям микроэлектроники в  промышленных масшта-
бах [16]. Кроме того, их отличает высокая чувстви-
тельность и малое время отклика.

В  настоящее время во  многих сферах науки 
и технологии, в частности, микробиологии, имму-
нологии и нейробиологии, существует задача пре-
цизионного контроля подачи жидкости в отдель-
ные части микроаналитического чипа, например, 
для смешения в точных пропорциях и концентри-
рования антител в гомогенных иммунологических 
биосенсорах [17,18]. Для этой цели неприменимы 
сенсоры потока, находящиеся за пределами чипа, 
т. к. внешний измеряющий прибор и подводящие 
трубки при подключении к МС добавляют «мёр-
твый» объём, зачастую превышающий ёмкость 
всего чипа. Общепринятой практикой является 
минимизация данного объёма, благодаря чему до-
стигаются лучшие результаты по  расходу доро-
гостоящих реагентов, точности и  достоверности 
данных анализа [19].

Предложенные в других работах решения по-
ставленной задачи реализованы с использованием 

мембран на кремниевой подложке [20], либо дру-
гих непрозрачных в видимом для человека диапа-
зоне материалов  [21]. Использование мембраны 
значительно снижает тепловую инерционность 
сенсора, что необходимо для точных измерений 
быстро изменяющихся потоков (более 20  мкл/
мин/с), но  во  многих случаях неприемлемо, т. к. 
препятствует наблюдению за МС с использовани-
ем оптических приборов (через микроскоп) [22]. 
Кроме того, изготовление мембран представляет 
собой сложный технологический процесс, вклю-
чающий операции на дорогостоящем узкоспеци-
ализированном оборудовании, часто недоступном 
для биотехнических лабораторий.

Поскольку большинство микрофлюидных 
систем работает либо с  постоянными  [23], либо 
с плавно изменяющимися потоками  [24], ключе-
вым требованием для данных сенсоров является 
не моментальный отклик на резкое изменение по-
тока, а его чувствительность и точность, поэтому 
для датчиков потока широкого спектра примене-
ний изготовление мембран — лишний технологи-
ческий процесс, существенно усложняющий про-
ектирование и создание микрофлюидного чипа.

В данной статье представлены результаты раз-
работки прозрачного безмембранного интегри-
руемого в  микрофлюидный чип сенсора потока. 
Приведены основные этапы изготовления устрой-
ства и  оценка характеристик экспериментально-
го образца в  сравнении с  коммерческим прибо-
ром одного из  ведущих мировых производите-
лей (референсный сенсор, РС). Разработанное 
устройство занимает в канале площадь (600×250) 
мкм2 и не создаёт дополнительного гидродинами-
ческого сопротивления. Максимальная относи-
тельная погрешность составила 15% от номиналь-
ного значения при 20 мкл/мин, при этом в диапазо-
не 100–1000 мкл/мин относительная погрешность 
не превысила 5% от номинального значения.

1. Измерение скорости движущейся среды
В микрофлюидных тепловых сенсорах потока 

(МТСП) используется изменение числа Нуссель-
та Nu = qc / qd (где qc — тепловой поток конвекции, 
а  qd — тепловой поток диффузии через жидкую 
среду) для нагревательного элемента, работающе-
го в  режиме поддержания постоянного тока, на-
пряжения или температуры. При увеличении ско-
рости потока растёт конвективный теплообмен 
между сенсорными элементами и  жидкостью, 
вследствие чего их температура и сопротивление 
изменяются; если известна температура движу-
щейся среды и её теплофизические характеристи-
ки, то по графику изменения тока или напряжения 
на  терморезисторе можно определить скорость 
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потока флюида в канале. Существуют МТСП трёх 
видов: термоанемометрические, калориметриче-
ские и Time-of-Flight (ToF) [25].

Термоанемометрические МТСП измеряют 
соотношения величин конвективного и  диффу-
зионного теплообменов, калориметрические  — 
степень асимметричности температурного поля 
вблизи нагревателя (рис. 1), а ToF — длину вре-
менного отрезка между испусканием теплового 
импульса и его фиксированием ниже по течению.

В  данной работе был выбран термоанемоме-
трический тип сенсоров, поскольку они менее 
чувствительны к теплоёмкости подложки, позво-
ляют работать при нагреве менее 2 К относитель-
но температуры среды и  могут быть изготовле-
ны стандартными методами микроэлектроники. 
В  термоанемометрической схеме тонкоплёноч-
ный резистор Rh  нагревает жидкость в  канале, 
и энергия, затраченная на её нагрев до заданной 
температуры Тh, используется для непосредст-
венного измерения потока. Компенсация влия-
ния температуры окружающей среды осуществ-
ляется по  показаниям чувствительного элемента 
Rt, который измеряет температуру жидкости в ка-
нале. Из  полученных данных вычисляют значе-
ние потока жидкости. Данный метод очень чувст-
вителен и  требует минимальных энергетических 
затрат. При одномерном приближении  [26] тем-
пература нагревателя термоанемометрического 
сенсора на стеклянной подложке равна:
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где Th — температура нагревателя при посто-
янной мощности, P  — мощность нагревателя, 
kF — теплопроводность жидкости, wh — толщина 
нагревателя, lh — длина нагревателя, δ — толщи-
на граничного слоя, v — средняя скорость потока, 
a — температуропроводность жидкости, k — без-
размерный параметр, ks — теплопроводность под-
ложки, td — толщина подложки.

2. Проектирование и изготовление сенсора
На  этапе проектирования важнейшая задача 

состояла в  нахождении оптимальных по  крите-
рию чувствительности, конструкции и топологии 
сенсора потока. Оптимизация проведена на осно-
ве данных численного моделирования сопряжён-
ных процессов тепло- и массопереноса в канале 
МТСП  [27]. В  результате обнаружена зона мак-
симальной дивергентности температурного поля 
вблизи нагревателя и диапазон измерений расши-
рен в три раза без изменения конструкции сенсо-
ра. Разработанная топология и  фото сформиро-
ванных устройств представлены на рис. 2.

Рис. 1. Принцип работы термоане-
мометрического сенсора потока

Fig. 1. Principle of  operation of  the 
hot-wire flow sensor

Рис. 2. МТСП, разваренный на  пе-
чатной плате (a, b), МТСП на плате 
управления (c) и  базовая топология 
МТСП (d)

Fig. 2. MTFS wired on a PCB (a, b), 
MTFS on  a  control board (c) and the 
basic topology of the MTFS (d)
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При создании сенсора использованы широ-
ко распространённые в  микроэлектронике мате-
риалы, и  хорошо отработанные КМОП-совме-
стимые технологии взрывной литографии и элек-
тронно-лучевого испарения. Основные этапы 
производства представлены на  рис. 3. Техноло-
гические операции, задействованные при изго-
товлении сенсора, подготовка полимерного чипа 
и этапы мягкой литографии детально рассмотре-
ны в работах [28–31].

На  основании результатов моделирования 
спроектирована и  изготовлена серия полимер-
ных чипов с  микроканалами и  интегрирован-
ными МТСП, имеющими 32  различные топо-
логии. Каждая топология является вариацией 
«базовой» (рис. 2). Изменяемые параметры — со-
противление чувствительных элементов и  рас-
стояние от  центрального элемента до  боко-
вых. Сопротивление варьировалось в  диапазоне 
500÷1200  Ом  с  шагом 200  Ом, расстояние меж-
ду элементами — от 25 мкм до 225 мкм с шагом 
25 мкм. Ширина канала составляла 300 мкм, вы-
сота — 50 мкм. Размеры чипа сохранялись неиз-
менными — (15×10×4) мм3. Контактные площад-
ки чипа были соединены посредством ультразву-
ковой микроразварки (wire bonding) к  печатной 
плате  [32], являющейся частью разработанной 
аналоговой системы управления сенсором потока 

(рис. 2с). На измерительной схеме (рис. 4) реали-
зован режим постоянного тока, при котором мак-
симальный локальный нагрев жидкости в канале 
вблизи нагревателя составляет менее 2 К относи-
тельно средней температуры жидкости.

Отличительной чертой разработанного схе-
мотехнического решения является возможность 
одновременного подключения до  12  устройств. 
Данная особенность позволила быстро прове-
сти калибровку и оценку параметров эксперимен-
тальных образцов.

Для сенсоров потока жидкости важнейшими 
показателями являются чувствительность, вре-
мя отклика, диапазон измеряемых скоростей по-
тока и  максимально допустимое давление в  ка-
нале с  жидкостью. С  точки зрения пользовате-
ля, перечисленные характеристики формируют 
два ключевых параметра МТСП: точность, ха-
рактеризующая погрешность измерений и тепло-
вая инерционность, влияющая на время, через ко-
торое изменение потока отразится в  показаниях 
сенсора.

На  этапе апробации выполнено три экспе-
римента, в  ходе которых проведено сравнение 
по данным характеристикам лучшего из экспери-
ментальных МТСП с РС. Кроме того, продемон-
стрировано качественное улучшение чувствитель-
ности МТСП, достигнутое в  ходе оптимизации 

Рис. 3. Технология изготовления МТСП

Fig. 3. MTFS fabricating technology
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топологии сенсоров, выбора конструкции и под-
бора элементной базы электронной измеритель-
ной схемы.

Экспериментальная установка состояла из ми-
крофлюидной станции с прецизионным насосом, 
датчиками давления и скорости потока (многока-
нальная пневматическая система), эксперимен-
тального сенсора МТСП, схемы измерений и пла-
ты сбора данных (рис. 5).

Чувствительные элементы МТСП были пред-
варительно охарактеризованы на  высокоточном 
параметрическом анализаторе B2912A (Keysight 
Technologies, США) при различных температурах. 
При помощи мультиметра 2000 (Keithley, США) 
и  системы сбора данных USB-6009 (National 
Instruments, США) определены калибровочные 

коэффициенты для пересчёта сигнала АЦП в зна-
чения потока жидкости в  микроканале. РС  ис-
пользовался для сравнения показаний с экспери-
ментальным сенсором, для чего они были под-
ключены последовательно с  экспериментальным 
образцом в одну гидродинамическую цепь. В эк-
спериментах, результаты которых представле-
ны ниже, использовалась деионизованная вода 
(11  МОм∙см) при температуре окружающей сре-
ды, равной 22 оС и влажности 40%.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В качестве базового эксперимента, для оценки 
точности МТСП, проведено сравнение показаний 
откалиброванного сенсора о  расходе жидкости, 

Рис. 4. Структурно-функциональная схема МТСП

Fig. 4. Structural-functional diagram of MTFS

Рис. 5. Схема экспериментальной установки

Fig. 5. Scheme of the experimental setup
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и реально прошедшем через МТСП за 1 час объ-
ёме воды, измеренном с  помощью высокоточ-
ных весов с погрешностью 10 мкг. В ходе серии 
из  5  экспериментов максимальное измеренное 
отклонение составило 13% или 3,9 мкл/мин при 
постоянном потоке 30  мкл/мин. Относительная 
погрешность МТСП составила 5% в  диапазоне 
100–1000 мкл/мин.

Для оценки чувствительности и  времени 
отклика МТСП проведён эксперимент с  «по-
мехой»  — в  канале по  гармоническому закону 
с  амплитудой 40  мкл/мин изменялась скорость 
течения жидкости и вводилось внешнее воздей-
ствие на  соединительную трубку, вызывающее 
резкие скачки скорости потока внутри микрока-
нала. В  результате данного эксперимента уста-
новлено, что разработанный сенсор имеет чув-
ствительность и  время отклика не  хуже рефе-
ренсного, причём после оптимизации амплитуда 
получаемого сигнала выросла в  5  раз при сни-
жении уровня шума на 50% (рис. 6a,b). Как вид-
но на рис. 6b, помеха отображается практически 
одинаково и  без задержек на  графиках, полу-
ченных от экспериментального и референсного 
сенсоров. Более того, из-за  отсутствия сглажи-
вания данных экспериментального МТСП, от-
ношение амплитуд помехи и синусоиды на гра-
фике МТСП на 36% больше, чем на графике ре-
ференсного сенсора.

Несмотря на  моментальный отклик разрабо-
танного сенсора на  резкие скачки скорости по-
тока высокой амплитуды, регистрация быстрых 
изменений скорости потока в  малом диапазоне 
скоростей (до 5 мкл/мин) занимает большее вре-
мя, чем у мембранного РС. Для определения по-
стоянной времени каждого измерителя, на входе 
в  канал создавали ступенчатую функцию давле-
ния, и по показаниям каждого (рис. 6c,d) опреде-
ляли, через какое время сигнал при уменьшении 
достигает уровня 10%, а при увеличении — 90% 
от максимального значения. Результаты приведе-
ны в табл. 1. Время перехода от минимального по-
тока Fmin = 20  мкл/мин до  максимального Fmax = 
40 мкл/мин у МТСП больше в 2,5 раза, а обрат-
ный переход от 40 до 20 мкл/мин у МТСП занима-
ет в 3,5 раза больше, чем у референсного сенсора. 
Это объясняется безмембранной конструкцией 
МТСП, вследствие которой его тепловая инерци-
онность выше, чем у мембранных аналогов.

Таким образом, характерные особенности 
МТСП  — высокая чувствительность для резких 
скачков и  низкая скорость реакции для быстро 
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Рис. 6. Показания референсного сенсора потока 
и  МТСП до  оптимизации (a) и  после (b), графи-
ки динамики выхода на 90% и 10% от номиналь-
ного значения МТСП (c) и референсного сенсора 
потока (d)

Fig. 6. Output of the reference flow sensor and MTFS 
before optimization (a) and after (b), the output speed 
performance graphs for 90% and 10% of  the nominal 
value of the MTFS (c) and the reference flow sensor (d).

Та бл и ц а  1
Постоянные времени референсного и экспериментального сенсоров потока.
Time constants of the reference and experimental flow sensors

Режимы ступенчатых функций для определения постоянных времени
Fmin = 20 [мкл/мин]      Fmax = 40 [мкл/мин]      T = 5 c t = комн оС — референсный сенсор
Fmin = 20 [мкл/мин]      Fmax = 40 [мкл/мин]      T = 17 c t = комн оС — МТСП

Переход Время перехода РС Время перехода МТСП
с Fmin на уровень 90% Fmax 0,59 с 1,49 с
с Fmax на уровень 10% Fmin 0,56 с 2,01 с
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изменяющихся потоков в  малом диапазоне  — 
ограничивают использование представленного 
МТСП работой с плавно изменяющимися потока-
ми, что не является проблемой, поскольку такие 
задачи составляют основную массу применений 
сенсоров потока. Разработанное устройство яв-
ляется базовым элементом для сложных лабора-
торий на чипе и решает задачу контроля потоков 
на микрофлюидном чипе.

Несмотря на  существенно большую инерци-
онность, чем у мембранных датчиков, уникальная 
возможность интеграции представленного МТСП 
в  микрофлюидный чип делает его незаменимым 
для высокоточного дозирования, разведения про-
бы в заданном соотношении, а также управления 
потоками в многоканальной лаборатории на чипе.

Заключение

В работе проведён полный цикл создания но-
вого устройства  — микрофлюидного теплово-
го сенсора потока. Спроектирована топология 
и  проведена её  оптимизация на  основе экспери-
ментальных данных. С  помощью промышлен-
ных КМОП-совместимых технологий с постобра-
боткой и методов мягкой литографии, изготовлен 
и  успешно апробирован интегрированный в  ми-
крофлюидный полимерный чип безмембранный 
сенсор потока. По приведённой технологии изго-
товлен полностью функциональный микрофлю-
идный сенсор потока жидкости, без примене-
ния узкоспециализированных установок и ресур-
соёмких технологий двусторонней литографии, 
ПХТ, жидкостного травления мембран, форми-
рования металлических масок, травления стекла 
и высокотемпературного бондинга. МТСП позво-
ляет в реальном времени контролировать потоки 
проб и реагентов внутри микрофлюидного чипа, 
что открывает широкие возможности примене-
ния разработки в  аналитических лабораториях 
на чипе на этапах пробоподготовки и проведения 
анализа. Относительная погрешность представ-
ленного МТСП составила менее 5% измеренного 
значения в диапазоне потоков 100–1000 мкл/мин, 
что находится на уровне ведущих мировых про-
изводителей отдельных сенсоров потока, непри-
годных для интеграции в микрофлюидный чип.
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Abstract–The results of the development and manufacture of an integrated membrane-free sensor for the 
control of accurate dilution of liquid samples on the microfluidic chip are presented. The proposed type 
of devices is intended for direct precise measurements of liquid flow rate in microchannels of laboratories-
on-chip, including point-of-care systems. The sensor topology was optimized based on the numerical 
simulation results and technological requirements. The main characteristic of the developed sensor is the 
lack of a membrane in the design while maintaining the sensitivity and accuracy of the device at the level 
of a commercial membrane analogue. The fully biocompatible sensor was manufactured using standard 
microelectronics and soft lithography technologies. In order to optimize the sensor design, 32 different 
topologies of the device were tested. The integration of the flow sensors on the chip allows to significantly 
reduce the dead volume of the hydrodynamic system and to control the amount of liquid entering the 
individual reservoirs of the microfluidic chip. The sensor occupies an area of (210×140) µm2 in the channel 
and is characterized by a relative error of 5% in the flow rate range of 100–1000 µl/min.

Key words: microfluidics, lab-on-chip, calorimetric flow sensor, thermoresistive sensor, numerical 
simulation, hydrodynamics, complementary metal-oxide-semiconductor, microtechnologies
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