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锥形轴对称微管道内流动特性实验研究
Ξ
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摘要 :介绍了生物转基因显微注射的应用和存在的问题。针对显微注射所用的锥形轴对称微管道 ,

进行了流动过程理论分析 ,并在微流动实验平台上对这种管道内流动进行了流量与压力特性参数

的连续观测实验 ,详尽介绍了实验装置和实验过程 ,并给出了尖端直径为 4～15μm 的锥形管道流

动实验结果。
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1 　引　言

显微注射是进行基因转化的一种经典的技术。

在细胞的基因转化、核移植以及细胞器的移植方面

应用较多。显微注射法原理比较简单 ,先将外源

DNA 剪切后配成一定浓度的 DNA 溶液 ,然后利用

小型玻璃注射器将外源 DNA 溶液注射至细胞内 ,

少部分外源 DNA 可与细胞基因组整合与表达 ,从

而获得转基因生物。

显微注射剂量一般要求在 pl 量级 ,由于缺乏必

要的定量注射仪器和对注射物理过程的了解 ,操作

者只能根据被注射细胞原核变形程度间接粗略地判

断有效注射剂量 ,无法准确地测量和控制注射量 ,影

响表达效率[ 1 ,2 ] 。目前 ,采用气压或液压驱动是实

现微量注射的主要途径。研究显微注射针内液体流

速与驱动压力等因素之间关系 ,减小注射量的误差 ,

进而研究出自动化的精确注射仪器 ,对提高外源基

因表达率是很有意义的。本文研究重点是通过微流

动观测实验 ,分析在不同注射孔径和管道形状的条

件下压力与流量的关系 ,给出适合仪器设计使用的

流量特性公式。

2 　显微注射流动理论分析

211 　宏观流动理论分析

显微注射所用的生物溶液粘度接近水 ,仍然属

于牛顿流体范畴。常用的显微注射针可看作一种锥

形轴对称微管道 ,尖端直径为微米级 ,图 1 (a) 为理

想显微注射针形状。

压力驱动的等截面管道 Poiseuille 流可描述为 :

Q =
d

4
p

128μL
(1)

Q 为流量 , p 为压差 ,μ为动力粘度系数 , L 为管道

长度 , d 为管道直径。对等变截面管道 ,如图 1 (a) , d

不是常数 , d = 2 x tgθ,求导可知 d x = d ( d) / 2tgθ,

当θ较小 ,可认为锥形管道内流动满足 d p/ d x =

const 。文献 [3 ] 给出θ为常数时 ,压力与流量的关

系 ,式 (1) 可变作 :

∫d p =∫
d

2

d
1

64 Qμ
πtgθd

4 d ( d)

d2 d1 分别为锥形管道进出口处直径。由于 d1 远小

于 d2 ( d2/ d1 ≈ 800 ～ 1000) ,上式近似为[3 ] :

Q =
3πtgθd

3
1 p

64μ
(2)
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图 1 　微注射针的几何形状

　　实际使用的显微注射针的锥度并不是常数 ,而

是逐渐过渡变化的。采用式 (2) 计算会有一定的误

差。为减小形状带来的计算误差 ,对显微注射针进行

离散分析 ,在每一段上假设θ恒定 ,由式 (2) 给出第

段的流量 —压力关系 :

Q i =
3πtgθ·d

3
i

64μ
( pi +1 - pi )

其中 d i 为第 i 段出口内径 ,θi 为锥度半角 , pi +1 为入

口压力 , pi 为出口压力。

根据流量守恒和各段交界处压力相等的假设 ,有 :

Q =
p

6
i = 0 - n

1
ci

(3)

ci =
3πd

3
i tgθi

64μ

212 　影响因素分析

从上述方程可知 ,在宏观条件下变截面锥形管

道中压力和流速在理想的层流状态成线性关系 ,但

显微注射针尖端直径小、孔径收缩快 ,在这一尺寸范

围可能会出现由双电层、分子极化和粗糙度等因素

引起的微尺度效应 ,按照边界无滑移和连续介质条

件建立的 Poiseuille 方程能否适用有待证明。对等截

面微管道 ,各国的学者已做了大量实验研究 ,结果表

明当微管道特征尺寸小于 10μm 时 ,某些溶液的流

动特性不符合宏观理论。但由于实验条件的限制和

差异 ,许多实验结果相互矛盾 ,无法准确解释压力驱

动的微量液体流的特性[4 ,5 ] 。对于显微注射针这样

的变截面微管道 ,更是缺乏系统的流动特性方面实

验研究。

研究显微注射中压力驱动下的流量特性 ,得出

显微注射的工艺参数和实验数据 ,对指导自动化精

确微量注射装置的研制是很有必要的。

3 　显微注射流动实验

311 　实验装置

1) 　微流动试件的制备

图 2 表示的是微流动试件 ,它由软聚氨脂管、不

锈钢管、显微注射针和标准管组成 ,采用高强度结构

胶粘结而成。

1. 聚氨脂软管 2. 不锈钢管 3. 结构胶

4. 显微注射针 5. 结构胶 6. 标准管

图 2 　微流动试件结构

显微注射针拉制过程如下 :取一根长约 1mm 的

铂丝在直径 115mm 的钢丝上绕成螺旋型 ,绕好后固

定在拉针仪上。取一个外径 1mm、长约 90mm 的毛细

管穿过螺旋型铂丝并两端固定。设置好拉针压力和铂

丝加热电流大小。按下 START按钮 ,拉针仪将按设定

的参数将毛细管拉断成两个显微注射针 ,内径为微米

级 ,放置干净容器中备用。如需更大直径的显微注射

针 ,可用断针设备将它从锥形过渡段横截切断[6 ] 。

制作显微注射针过程中发现 ,毛细管清洁程度、

毛细管原始形状、毛细管材质、拉制温度和拉制安装

位置等是影响显微注射针质量和一致性的主要原

因。好的显微注射针管道内部无碎屑 ,尖端横截面圆

度好、无明显裂纹和毛刺。

1. 氮气瓶 2. 过滤器 3. 精密调

压阀 4. 温度传感器 5. 微流动

试件 6. 显微镜 7. 压力传感器

8. 液体容腔 9. 计算机

图 3 　微流动实验平台结构

2) 　微流动实验平台

微流动观测实验是在

中科院力学所 LNM 实验

室提供的微流动实验台上

进行[ 7 ] 。如图 4 所示 ,微流

动实验平台由驱动部分和

测试部分组成。驱动部分

由压缩氮气瓶、过滤器、精

密调压阀和 2 位 3 通阀组

成 ,压缩氮气经过过滤、稳

压后可以提供 0 ～ 1MPa

的压力。测试部分包含压

力测试、温度测试、流量测

试共三项。压力测试采用测量范围0～1MPa的压力
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图 4 　显微注射针尖端截面

传感器 ,分辨率1kPa ,线性

误差低于 0. 3 % ;温度测试

单元可以测量液体容腔的

表面温度和环境温度 ; 流

量测试采用显微视觉单元

测试 ,它由光学体视显微

镜、CCD 摄像机、图像采集

装置和计算机组成 , 具有

实时显示和定时存储的功

能 ,存储频率 5Hz. 。

3) 　显微注射针几何尺寸测量

由式 (3) 可知 ,影响流量测量精度的几何参数

主要有注射针内径和锥度角。当尖端直径较大时 ,采

用高倍光学显微镜测量 ;当尖端直径较大时 ,采用扫

描电镜测量注射针尖端内径 ,图 4 是在扫描电镜下

拍摄的内径 1μm 左右注射针尖端图像。锥度角可在

放大倍率 100 倍的光学工具显微镜下测定。

4) 　实验系统不确定度计算

实验系统不确定度是由所使用的各种仪器的精度

指标决定的 ,其对系统不确定度的贡献有如下关系 :

σy

�y = ± 6
m

i = 1

(5ln f
5 x i

σxi )
2 (4)

其中σy 是系统不确定度 ,�y 是待测物理量的算术平

均值 , f 是 y 的函数式 , x i 为第 i 个测量分量 ,σi 为测

量第 i 个分量仪器的不确定度。

例如 :实验流量计算公式为 Qexp =πD
2

s/ 4 t ,其

中 D 为标准管直径 , s 为水头流过距离 , t 为流动时

间 ,可得流量测量系统的不确定度表达式 :

σQ
exp

Qexp
= ± 4

D
2σ

2
D +

σ2
s

s
2 +

σ2
t

t
2 (5)

σD 为工具显微镜最小刻度的 1/ 2 ,为 ±0. 01mm ;σs

为显微镜刻度片最小刻度的 1/ 2 ,为 ±0. 05mm ;计

时采用计算机内部时钟 ,σt 近似为零。

理论流量计算可根据式 (3) ,即 Q = f ( d i , p ,

μ,tgθ) ,按式 (4) 进行计算 ,忽略高阶项 ,可得理论

流量的不确定度表达式 :

σQ

Q
= ±

9σ2
d1

d
2
1

+
σ2

p

P
2 +

σ2
μ

μ2 +
σ2

tgθ
1

tg
2θ1

(6)

其中对σd1 以扫描电镜或光学显微镜的测量精度计

算 ,分别为 ±0. 1μm 和 ±0. 5μm ;σP/ p 按压力传感

器的仪器误差计算 ,约为 ±0. 3 % ;σμ/μ可以按照温

度变化1°粘度变化3 %的规律近似 ,在 ±0. 5 %范围

内 ;σtgθ 可以按光学显微镜精度计算 ,为 ±0. 5μm ;

将实验系统不确定度σB 与实验数据统计误差

的均方差σA 合成 ,就构成实验不确定度σS YS (见表

1) ,计算可得σA 最大不超过 0. 7 % ,与σB 相比可以

忽略不计 ,因此有 :

σS YS = ± σ2
A +σ2

B = ± σ2
A +σ2

exp = ±σexp

表 1 　微流动实验参数及结果

No. 1 2 3 4

d1 (μm) 15 10 8. 4 4. 7

θ1 (°) 0. 28 0. 20 2. 86 3. 43

T ( ℃) 21 21 26 21

μ(mPa. s) 0. 98 0. 95 0. 86 0. 97

P(MPa) 0 ～ 0. 25 0 ～ 0. 3 0 ～ 0. 2 0 ～ 0. 3

σexp 3. 1 % 4. 6 % 1. 7 % 1. 7 %

Δe1 6. 4 ～ 9 3. 8 ～ 5. 0 1. 4 ～ 2. 5 0. 9 ～ 1. 5

Δe2 0. 76 ～ 1. 5 0. 1 ～ 1. 5 0. 02 ～ 0. 3 0. 13 ～ 0. 15

图 5 　实验不确定度计算

以尖端直径 4. 7μm 的锥形管道注射实验为例 ,根据

式 (5) 计算 (如图 5) ,其流量测量的不确定度变化范

围 (1. 6～ 1. 7) % ;根据式 (6) 计算 ,其理论流量的不

确定度为 ±2. 2 %。图 5 清楚地表示出上述流量测量

实验和理论计算结果的不确定度范围。

312 　实验结果

我们对四种不同尖端直径的轴对称锥形管道做

了实验 ,实验参数见表 1。实验结果见图 6 ～图 9 ,图

中离散点为实验数据点 ,直线 1为采用式 (2) 计算的

结果 ,直线 2 为采用式 (3) 计算的结果。

Δe1 = | ( Q th1 - Qexp ) / Qexp | ,

Δe2 = | ( Q th2 - Qexp ) / Qexp |

Q th1 为采用式 (2) 计算的理论流量 , Q th2 为采用式

(3) 计算的理论流量 , Qexp 为实验流量。

由锥形轴对称微管道流动实验可得出以下结论 :

1) 　在本实验条件下 ,尖端直径在 (4 ～ 15)μm 范围

内的锥形轴对称微管道内实验流量与压差呈线性关
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图 6 锥形管道(尖端直径

15μm) 流量与压力关系

图 7 锥形管道 (尖端直径

10μm) 流量与压力关系

图 8 　锥形管道(尖端直径

814μm) 流量与压力关系

图 9 　锥形管道 (尖端直径

417μm) 流量与压力关系

系。

2) 　同一压差条件下 ,采用变锥度角公式计算流量

比等锥度角公式计算流量更接近于实际流量 ,式 (2)

计算流量与实验流量相对误差在 019 ～ 9 之间 , 而

式 (3) 计算流量与实验流量相对误差在 0102 ～

1149 之间 ,说明式 (3) 更符合实际流动状况。

3) 　在本实验条件下 ,尖端直径在 (4～ 15)μm范围

内的锥形轴对称微管道内实验流量低于理论流量 ,

流量差随压差增大而增大 ,可能因为式 (2) 和式 (3)

都没有考虑壁面粗糙度等因素对阻尼系数的影响。

限于篇幅 ,详尽的分析将另文说明。

4 　结 　论

为了设计适用于显微注射的高精度自动微量注

射装置 ,需要定量了解驱动压力与注射量的关系 ,本

文对压力驱动方式的显微注射过程进行了理论研究

和实验分析 ,介绍了显微注射流动实验过程和实验

装置。首次给出了微米级锥形轴对称管道内流动特

性实验结果 ,表明已有等锥度角公式计算的流量与

实验结果的相对误差达到 0. 9～ 9 ,而采用变锥度角

公式计算的流量与实验结果更为接近 ,相对误差在

0. 02～ 1. 49之间 ,为高精度显微注射器的研制提供

了重要设计依据。

中科院力学研究所非线性力学国家重点实验室为

本研究中提供了大量的帮助 ,在此表示诚挚的谢意。
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elasticity material f rame. The rule of dist ribution of st ress is not affected obviously by the hyper2elasticity mate2
rial of leaflets simplifying to imitative2linear2elastic material , but there is a certain error. It also indicates that the

st ress concentration occurs around the calcific dot in the leaflets. Concentration stress leads to calcifying the valve

leaflet near the point of calcification further seriously.

Keywords : bioprosthetic heart valve , numerical si m ulation , leaf lets , st ress .
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Abstract : The new expression of the mode2acceleration solution is employed to improve evaluations of the wind2
induced response for large roof st ructures in this paper. The mode2acceleration solution of wind2induced respons2
es is derived. Wind tunnel test of a rigid flat2roof model is carried out , in which the time2varying generalized

force is obtained in terms of simultaneously measured fluctuating wind pressures and structural modes to consider

the correlation of random wind loading. The root mean square value of the roof response is discussed which illus2
t rates the effectiveness of the proposed approach.
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Abstract : The application and problems of microinjection are introduced. Theoretical behavior of microinjection

is analyzed. According to small scale of size and requirement of high precision , the experiments of flow charac2
teristics in microinjection channel are made in the microfluidics setup . The experimental apparatus and procedure

are described in detail. And the experimental results of flow characteristics are provided in Micro2channels with

diameter f rom (4～15)μm on the tip .
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Abstract : Based on the first2order shear deformation plate theory , axisymmetric governing buckling equations

are derived for a functionally graded material circular plate subjected to in2plane pressure. The coupled deflec2
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