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Микрофлюидные сенсоры на бумажной основе – это 
альтернативная технология изготовления простых, недорогих, 
портативных и одноразовых аналитических приборов для 
многих прикладных областей анализа, включая клиническую 
диагностику, контроль качества продуктов питания и мониторинг 
окружающей среды. Уникальные свойства бумаги, позволяющие 
пассивно перемещать жидкость и обеспечивать совместимость 
с химическими и биохимическими средами, дают возможность 
использовать ее в качестве чувствительной аналитической 
платформы. Методы изготовления и анализа могут быть 
адаптированы с учетом потребностей конечного пользователя 
и целей, которые должны быть достигнуты с помощью бумажных 
датчиков.

В 
современных датчиках на  бумажной 
основе (рис.1) используются микрофлюид
ные механизмы доставки жидкости 
в  зону реакции [1]. Несмотря на  ограни
чения по  точности и  чувствительности, 

эти датчики считаются весьма перспективными. 
Предполагается, что в будущем, по мере развития 
технологии изготовления сенсоров и  аналитиче
ских методов, датчики на бумажной основе будут 
широко использоваться в  инновационных разра
ботках, особенно в недорогих портативных устрой
ствах с  приемлемым уровнем чувствительности 
и селективности, функционирующих в реальном 
времени.

КонструКции и технологии 
миКрофлюидных бумажных сенсоров
Микрофлюидные бумажные сенсоры (МБС) могут 
быть одномерными, двух и трехмерными (2D и 3D). 
В  1956  году было продемонстрировано [2] первое 
устройство (одномерный сенсор), в котором бумага 

применялась для полуколичественного обнаруже
ния глюкозы в моче. Затем на основе этих сенсоров 
стали выпускать иммунохроматографические сред
ства анализа (также известные как плоские или 
щуптесты). Они представляют собой бумажную 
полоску с держателем образца, прокладкой, напол
ненной реагентом (содержит антитела, конъюгиро
ванные с индикатором сигнала, которые являются 

Рис.1. Датчик 
на бумажной 
основе
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специфическими для антигенамишени), и тесто
вой линией (захватывает антитела, иммобилизо
ванные на поверхности). Когда образец вводится 
в держатель образца, антитела мигрируют вдоль 
полоски бумаги под действием капиллярных сил 
в зону, где имеющийся антиген связывается с анти
телом сигнала. Образовавшийся антигенантитело 
продолжает распространяться по полоске бумаги, 
где впоследствии захватывается иммобилизован
ными антителами. Индикаторный сигнал обычно 
окрашивает латексные микросферы или наноча
стицы золота [3]. Эти надежные, простые и деше
вые устройства, как правило, обеспечивают каче
ственную индикацию типа "да/нет".

Для более точных и  быстрых анализов подхо
дят двумерные датчики с возможностью создания 
в них нескольких реакционных камер. С помощью 
этих датчиков можно не только тестировать аналит 
на  наличие различных компонентов (например, 
на содержание глюкозы и протеина [4]), но и наблю
дать многочисленные градации концентрации 
аналита. Реакционные камеры датчика соединены 
между собой гидрофильными каналами. Каналы 
и камеры ограничиваются гидрофобными барье
рами. Методы изготовления барьеров могут быть 
разные: фотолитография [5–7], аналоговое черче
ние [2], струйная печать [8] и травление [9], плаз
менная обработка [10], вырезание бумаги [11], вос
ковая печать [10], флексография [12], трафаретная 
печать [13] и лазерная модификация поверхности. 
Выбор метода зависит от используемого материа ла 
и типа конструкции. Рассмотрим перечисленные 
методы.

Фотолитография. При использовании литогра
фии для создания микрофлюидных каналов приме
няется гидрофобный фоторезист, например, поли
мер SU8 (рис.2). Гидрофильные каналы опреде
ляют путь проникновения жидкости. Поступившая 
в гидрофильный канал жидкость проникает через 
матрицу бумажных волокон под действием капил
лярных сил. Была изготовлена топология, сос
тоящая из трех ветвей с камерами (см. рис.2), куда 
помещались различные реагенты для определения 
глюкозы и  белка. Для получения гидрофильного 
канала, ограниченного гидрофобным барьером, 
может применяться и метод физического осажде
ния через трафарет воска [13, 14] (см. рис.2), поли
диметилсилоксана [2] и полистирола [12].

Одна из  возможных проблем при использова
нии фотолитографии для создания микрофлюид
ных каналов [2] – повреждение фоторезиста в про
цессе сгибания или складывания. Для ее реше
ния была предложена печать эластомерного 

полидиметилсилоксана на  бумагу с  помощью 
плоттера. Полученные таким способом бумаж
ные сенсоры складываются без разрушения канала. 
Кроме того, метод отличается высокой произво
дительностью, позволяет использовать недорогие 
материалы и  подходит для применения в  пере
довых научноисследовательских лабораториях, 
где разрабатываются микрофлюидные устройства 
размерами ~1 мм.

Восковая печать. Топологический рисунок 
из твердого воска (см. рис.2) наносится на поверх
ность бумаги и нагревается (в печи, на плите или 

Рис.2. Изготовление МБС (а) методом фотолитогра-
фии (б) и восковой печати (в)
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с  помощью тепловой пушки), чтобы расплавить 
воск. Данный метод печати особенно эффекти
вен для быстрого (за  несколько минут) прототи
пирования устройства. При изготовлении боль
шого количества датчиков предпочтение отдают 
методике восковой печати, поскольку по  сравне
нию с фотолитографией выполняется меньше опе
раций при формировании гидрофобного барьера. 
Нагрев способствует проникновению воска по вер
тикали и  горизонтали в  целлюлозную матрицу. 
Проникновение воска вертикально через бумагу 
будет ограничивать поток раствора в нужной обла
сти. По  бумаге с  волокнистой структурой воск 
в горизонтальном направлении распространяется 
быстрее, поэтому занимает более широкую область 
по  сравнению с  первоначальной (сразу после его 
нанесения). Таким образом, воспроизводимость 
метода восковой печати в значительной мере зави
сит от ширины участка нанесения воска и темпе
ратуры нагрева.

Метод погружения в  воск. Вместо восковой 
печати на  бумаге для изготовления датчиков 
можно использовать метод погружения в воск [14]. 
К помещенной на предметное стекло бумаге с помо
щью магнита, расположенного на оборотной сто
роне стекла, крепится железная форма с рисунком 
(топологией каналов). Затем бумага опускается 
в расплавленный воск и выдерживается в течение 
одной секунды. Как только бумага остынет, желез
ная форма удаляется. В местах, где на форме были 
полоски, образуются гидрофильные каналы.

Другие методы. Метод трафаретной печати воском 
заключается в том, что через трафарет на бумагу 
наносится рисунок, который затем расплавляется 
и воск проникает сквозь бумагу [13].

Метод струйного травления и плазменной обработки 
предусматривает процедуру селективного удале-
ния или изменения гидрофобного материала после его 

нанесения. Например, гидрофильные каналы фор
мируются на  изначально гидрофобизированной 
бумаге благодаря погружению ее в раствор толуо ла, 
содержащий полистирол [9]. Затем гидрофиль
ную бумагу помещают между двумя металличе
скими масками с рисунком и по окончании про
цесса травления в плазме гидрофильные каналы 
готовы. Плазменную обработку можно использо
вать и для химической модификации поверхности 
[15]. Фильтровальная бумага погружается в гидро
фобизирующий раствор (алкилкетеновый димер, 
АКД), а затем лист гидрофобной AKДобработанной 
бумаги зажимается между двумя металлическими 
масками, и гидрофильные каналы для жидкости 
образуются в  результате плазменной обработки 
бумаги.

Вырезание сенсора соответствующей конфигура-
ции – один из простейших методов создания бумаж
ных датчиков (рис.3).

В зависимости от  типа анализов, которые 
должны выполняться на  бумажных устройствах, 
может потребоваться интеграция других элемен
тов. Например, для проведения электрохимиче
ского анализа на  бумагу методом трафаретной 
печати были нанесены электроды [16].

При использовании бумаги как цветового 
индикатора в  качестве материала для окраши
вания молекул применяются включения наноча
стиц металлов. Были продемонстрированы сен
соры с наночастицами золота на бумажной основе 
для обнаружения эндонуклеазы, расщепляющей 
ДНК [3].

Рассматриваемые технологии применяются для 
изготовления одномерных, двумерных и трехмер
ных систем. Трехмерные сенсоры позволяют уско
рить доставку образцов аналита и  мультиплици
ровать анализы посредством вертикального изме
рения [12]. Принципы бумажных сенсоров 2D и 3D 
были описаны многими исследователями [6, 13, 17]. 
Как уже отмечалось, в  микрофлюидных устрой
ствах 2D рисунок гидрофобных стенок создается 
с помощью воска или фоторезиста на листе фильтро
вальной бумаги. Микрофлюидные устройства 3D 
можно получить путем сложения 2Dустройств [6]. 
Отверстия между слоями формируются с  помо
щью лазера и  заполняются целлюлозой. Такие 
3Dустройства позволяют доставлять от одного вход
ного отверстия образцы жидкости микролитро
вого объема во  многие зоны детектирования [17] 
(рис.4).

Сравнительные конструктивные параметры сен
соров, изготовленных по различным технологиям, 
приведены в табл.1.Рис.3. Изготовление МБС вырезанием
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Количественный анализ с помощью 
миКрофлюидных бумажных сенсоров
Обычные датчики на  бумажной основе позво
ляют пользователям производить простые, мас
сово тиражируемые устройства анализа по доступ
ной цене. Но  для создания аналитического при
бора необходимы дополнительные реагенты, 
материа лы и приборы, реализующие различные 
методы количественного анализа (колориметри
ческий [5, 7, 9, 11, 18], электрохимический [15, 16, 
19], хемолюминесцентный [20, 21], электрохемо
люминесцентный и  метод контроля электропро
водности [22]).

Колориметрический метод широко используется 
для получения полуколичественного результата 
или ответа типа "да/нет" (зачастую этого доста
точно для выполнения анализа). Пожалуй, это 
самый простой метод, поскольку изменение цвета 
может быть определено "на глаз" для ферментной 
или химической реакции, например, колориме
трического детектирования глюкозы и  белка [5]. 
Изменение цвета фиксируется при распростране
нии образца через зону реакции.

При анализе глюкозы положительный резуль
тат устанавливается, когда цвет изменяется 
от  прозрачного до  коричневого, что объясняется 
ферментативным окислением йодида до  йода. 

При анализе белка положительный результат под
тверждается изменением цвета тетрабромфенола 
с желтого на синий. В работе [18] рассматривается 
пример обнаружения меди с использованием нано
частиц серебра (AgNP) на бумажной подложке.

Рис.4. Трехмерный датчик: фильтровальная бумага 
с каналами, изготовленными методом фотолитогра-
фии в развернутом виде (a); функциональный слой 
с четырьмя входными и выходными резервуарами, 
вид сверху (б); функциональный слой, вид снизу (в); 
сложенный многослойный сенсор в держателе (г); 
развернутый 9-элементный датчик после инжекции 
одного миллимоля растворов родамина (красный), 
эриоглицина (голубой), тетразина (желтый) и смеси 
1 : 10 эриоглицина и тетразина (зеленый) – (д)

a)

2 мм 1 мм

1 мм 1 мм 1 мм

в)

б)

г)

д)

Таблица 1. Сравнительные конструктивные параметры сенсоров, изготовленных по различным технологиям

Метод
Канал, 

мкм
Барьер, 

мкм
Преимущества Недостатки

Фотолито-
графия

200 250
Широкий диапазон размеров под-
ложки

Гидрофильные области подвер-
жены воздействию растворителей

Плоттер 1000 1000
Гидрофильные области не подвер-
жены воздействию растворителей, 
возможность изгиба подложки

Требуется специальный плоттер

Струйная печать 450
Реагенты могут вводиться в тесто-
вые зоны принтером

Гидрофильные области подвер-
жены воздействию растворителей, 
требуется специальный принтер

Плазменное 
травление

1500 Быстрое тиражирование
Гидрофильные области подвер-
жены воздействию растворителей, 
требуется металлическая маска

Вырезание 1000 700
Гидрофильные области не подвер-
жены воздействию растворителей

Подложка должна иметь вид 
ленты, ограничения по форме 
рисунка

Восковая печать 550 850
Быстрое тиражирование, гидро-
фильные области не подвержены 
воздействию растворителей

Необходимо учитывать динамику 
проникновения воска через бумагу
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Хотя приведенные выше методы анализа 
не требуют дополнительного оборудования, они 
уступают в точности методам УФспектроскопии 
и атомноабсорбционной спектроскопии. Это обу
словлено тем, что люди поразному восприни
мают цвет и  его интенсивность глазом, допол
нительное влияние оказывает не  только свет, 
но  и  состояние бумажной подложки (сухая или 
влажная). Для повышения точности и  чувстви
тельности метода можно измерять видимые 
изменения цвета с  помощью камеры телефона 
или сканера. Снимок передается на компьютер, 
который с помощью программного обеспечения 
интерпретирует изменение цвета.

Электрохимический метод часто реализуется 
с  помощью трехэлектродной системы, состоя
щей из счетного, опорного и рабочего электродов. 
Система создается на бумаге, причем электроды, 
как правило, выполняются проводящими чер
нилами, в том числе на основе серебра и золота. 
Данный метод используется для обнаружения 
глюкозы, лактозы и мочевой кислоты, тяжелых 
металлов.

Метод электрической проводимости основан 
на  факте изменения проводимости материала 

при наличии химического вещества. Несмотря 
на  простоту и  низкое энергопотребление, мето
дика применялась пока только для обнаружения 
веществ в  газовой фазе, например, этанола [22]. 
Многослойные углеродные нанотрубки, использу
емые в качестве электродов, добавлялись в поро
шок наночастиц оксида индия олова, нанесен
ный на бумагу. Этанол был обнаружен на воздухе 
в результате приложения к электродам напряже
ния треугольной формы.

Метод хемолюминесценции, выбранный для 
обнаружения глюкозы и  мочевой кислоты [20], 
основан на реакции хемилюминесценции между 
производными родамина и  перекиси водорода. 
Устройство состоит из инжекционного отверстия 
для введения образца, двух биологически актив
ных каналов с иммобилизованными ферментами 
(оксидазы глюкозы и уратоксидаза) и двух хеми
люминесцентных областей обнаружения, содер
жащих производные родамина. Бумажная под
ложка находится между двумя водонепроница
емыми клейкими лентами. Количественный 
анализ проводится по  пиковой интенсивности 
излучаемого света, которая пропорциональна 
концентрации анализируемого вещества.
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применение бумажных датчиКов
Медицинская диагностика. Бумажные микрофлюид
ные сенсоры представляют интерес прежде всего 
в качестве базы для устройств типа "лаборатория 
на чипе" (LOC). Такие устройства, помогающие све
сти к  минимуму объем лабораторных анализов, 
позволяют проводить диагностику "у постели боль
ного" (point of care, POC) [23]. Выпускаемая продук
ция LOC основана на технологии микрофлюидных 
чипов, стеклянных или пластиковых. Эта относи
тельно дорогостоящая технология предусматри
вает процессы литографии в "чистых" комнатах.

Микрофлюидный чип, функционирующий 
в качестве аналитического датчика, должен содер
жать каналы, коннекторы и клапаны с насосами. 
И  хотя последние могут быть вынесены за  пре
делы чипа (внешние насосы), они тем не  менее 
значительно увеличивают стоимость диагности
ческого оборудования. Поэтому многие разработки 
направлены на  преодоление этих ограничений 
и устранение необходимости применения актив
ных насосов.

Проблема может быть решена, например, за счет 
использования пористых материалов, которые обе
спечивают пассивный транспорт жидкости в диа
гностическом приборе. В этом случае можно отка
заться от  внешнего силового оборудования (насо
сов) для работы, устройства могут быть изготовлены 
путем быстрого прототипирования. Бумажные 
микрофлюидные сенсоры в  наибольшей степени 
отвечают функциональным и экономическим тре
бованиям, предъявляемым к "лаборатории на чипе" 
как массовой продукции.

На сегодняшний день проведен ряд исследо
ваний с  применением таких сенсоров. В  каче
стве аналитов использовались глюкоза [5–7, 9, 10, 
13, 20], мочевая кислота [15], белок [5, 7, 17], лактоза 
[24], нитраты [7, 15, 17], кетон [7, 17], холестерин [25] 
и нуклеиновая кислота.

В медицинской диагностике выявление заболе
ваний на ранней стадии очень важно для успеш
ного лечения. С  помощью дешевых бумажных 
микрофлюидных устройств диагностика стано
вится доступной для медицинского персонала раз
ной квалификации, результат можно получить 
быстро и  с  небольшими затратами. Примером 
такого приложения является работа [21]. С  помо
щью трехмерного чипа была продемонстриро
вана возможность обнаружения в  образцах цель
ной крови методом хемолюминесценции четырех 
биомаркеров рака (Rфетопротеин (AFP), рак анти
ген 153 (CA153), рак антиген 199 (CA199) и карцино
эмбриональный антиген (СЕА). Важно, что анализ 

можно выполнить за  один этап (нет необходимо
сти в  нескольких процессах промывки, как при 
использовании других методов).

Определение типа крови также имеет решаю
щее значение для многих медицинских процедур. 
Тем не менее, нет удобных и дешевых одноразовых 
тестов для прямого анализа проб крови. В  каче
стве альтернативного материала для недорогих 
датчиков крови предлагается бумага. Принцип 
тестирования, предложенный в  работе [26], осно
ван на агглютинации эритроцитов при взаимодей
ствии с антителами на иммуноглобулин М. Бумага 
используется в  качестве субстрата, а  влажность 
и проницаемость аналита – в качестве индикатора 
агглютинации.

Инфекционные бактериальные агенты пред
ставляют серьезную опасность для людей и живот
ных. Такие бактерии, как синегнойная палочка 
и золотистый стафилококк, заражают поврежден
ные ткани или подавляют иммунную систему, что 
может привести к  опасным для жизни заболева
ниям. Простой и быстрый датчик для обнаружения 
этих бактерий очень востребован, особенно если 
учесть, что современные методы выявления бакте
рий требуют применения сложных методов и уси
лий квалифицированного персонала. При бакте
риальном анализе бумажный сенсор работает как 
мембрана. Бактерии обнаруживаются по  харак
теру и динамике интенсивности цвета после вве
дения в  мембрану исследуемого вещества. Цвет 
изменяется в  результате реакции на  специфиче
ские антитела, меченные наночастицами золота. 
Данный способ позволяет провести быстрый без
реагентный анализ и обнаружить бактериальные 
клетки в диапазоне 5–500 CFU/мл.

Контроль пищевых продуктов. Для обнаруже
ния этанола применяется электрохимический 
метод, в качестве считывателя используется глю
кометр  [19], который позволяет непосредственно 
на месте установить наличие этанола, без отправки 
образца в лабораторию. Датчик действует по прин
ципу выявления ферментативного этанола и алко
гольдегидрогеназы при наличии βNAD+ и ферри
цианида, выступающих в  роли посредника для 
переноса электрона.

Анализ содержания пестицидов в  напитках 
и  пищевых образцах производится датчиком, 
который состоит из  фермента ацетилхолинэсте
разы и  ацетата индофенола, результат их взаи
модействия выражается в оттенках синего цвета. 
На  наличие пестицидов указывает снижение 
интенсивности голубого цвета, что интерпрети
руется с помощью цифровой камеры.
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Контроль окружающей среды. Датчик для обна
ружения золота в промышленных отходах разра
ботан на основе комбинации электрохимического 
и  колориметрического методов. Для определе
ния свинца создан электрохимический бумаж
ный сенсор, использующий фильтрующие свойства 
бумаги [16]. Предлагаются датчики и для определе
ния таких вредных примесей, как кадмий, ртуть, 
никель [27]. Достигнутый диапазон линейности 
составляет 5–100 мг/л для Pb и Hg, 2–100 мг/л для 
Cd, 5–200 мг/л для Ni.

Загрязнение воды – глобальная проблема, затра
гивающая не только людей, но и экосистемы. Один 
из опасных токсинов, микроцистинLR, произво
дится цианобактериями и  приводит к  загрязне
нию воды и  массовым отравлениям. Среди мно
гочисленных методов обнаружения загрязнения 
или токсинов в воде очень нелегко найти простой, 
недорогой и эффективный способ. Предельно допу
стимая концентрация микроцистинов в  питье
вой воде  – 1 нг/мл. Для обнаружения токсина 
создан датчик на  основе нанотрубок [28]. Метод 
анализа оказался весьма чувствительным  – пре
дел обнаружения составляет 0,6 нг/мл. Анализ 
занимает меньше времени по  сравнению с  при
менением такого традиционного метода, как 
ELISA (ферментносвязанный иммунофермент
ный анализ).

Носимый на  одежде датчик предлагается для 
оперативного обнаружения опасной для жизни 
концентрации угарного газа в воздухе [29], что осо
бенно актуально при тушении пожаров.

отечественные разработКи
Авторы исследовали возможность создания микро
флюидных устройств на  бумажных носителях 
с применением технологии трафаретной печати – 
одного из  наиболее доступных и  производитель
ных методов. Несмотря на ограничения по разре
шающей способности, трафаретную печать можно 
использовать в случаях, когда важно минимизи
ровать стоимость устройства.

Качество трафаретной печати обеспечивалось 
путем рационального подбора свойств основы 
(бумаги), полимера для гидрофобизации стенок 
каналов, растворителя для приготовления рас
твора полимера, температуры и  времени сушки 
заготовки в  сочетании со  свойствами трафарета 
(высота и ширина окон) для нанесения рисунка.

При проведении исследований использовались 
четыре сорта фильтровальной бумаги с размерами 
пор от 2 до 12 мкм. В качестве гидрофобных полиме
ров применялись полиметилметаклилат (ПММА) 
с молекулярной массой 25 тыс. и полистирол с моле
кулярной массой 35 тыс.

Нанесенные через трафарет рисунки для каж
дого из сортов бумаги при разной концентрации 
растворов ПММА и ПС высушивались в термостате 
и  визуально анализировались под микроскопом 
на  предмет отклонения ширины стенок каналов 
от размеров на трафаретной сетке. Гидрофобность 
стенок каналов и резервуаров проверялась с помо
щью воды, помещаемой в центральный резервуар 
тестовой структуры (10 мкл). Нераспространение 
воды за  пределы замкнутого контура свидетель
ствовало о герметичности системы.

Возможность использования бумажных сенсо
ров, изготовленных методом трафаретной печати, 
для проведения количественного экспрессана
лиза продемонстрирована на  примере определе
ния трехвалентного железа. Каждый сенсор содер
жал восемь периферийных резервуаров, соединен
ных с центральным резервуаром.

Определение концентрации ионов Fe+2 в растворе 
основано на  взаимодействии солей двухвалент
ного железа с  феррицианидом калия K3  [Fe(CN)6], 
в результате чего образуется темносиний осадок 
комплексной соли Fe3 [Fe(CN)6]2. Было приготовлено 
семь контрольных растворов сернокислого железа 
FeSO4 · 7H2O объемом по 10 мл с интервалом концен
траций (в пересчете на Fe+2) 0,0001–0,05 г · ион/10 мл 
(табл.2).

Каждый из  растворов помещался в  перифе
рийный резервуар бумажного сенсора (по  5 мкл), 

Таблица 2. Определение концентрации ионов Fe+2

Номер аналита 1 2 3 4 5 6 7 8

Fe+2 г·ион/10мл 0 0,0001 0,00025 0,0005 0,00125 0,0025 0,005 0,05

Калибровочная 
шкала



№2 (00142) 2015 ЭЛЕКТРОНИК А  наука | технология | бизнес  89

Элементная база Электроники www.electronics.ru

а в центральный резервуар вводилось 50 мкл 1%ного 
раствора феррицианида калия. После поступления 
раствора реагента в периферийные резервуары их 
содержимое окрашивалось в  синий цвет, интен
сивность которого пропорциональна концентра
ции ионов Fe+2 (рис.5).

Видно, что цветовое разрешение сенсоров при 
наличии эталонной цветовой таблицы достаточно 

для определения концентрации компонентов 
ви зуально ("на глаз").

* * *
Предполагается, что в будущем по мере развития 
технологии изготовления сенсоров и  аналитиче
ских методов датчики на бумажной основе будут 
широко использоваться в  инновационных разра
ботках, особенно в недорогих портативных устрой
ствах с  приемлемым уровнем чувствительности 
и селективности, функционирующих в реальном 
времени.
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