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Введение 
На протяжении уже многих лет в физико-

химической биологии и в медико-биологических 
исследованиях явно прослеживается стремление к 
миниатюризации экспериментального инструмен-
тария, выражающейся в уменьшении размеров 
приборов, снижении объемов исследуемых образ-
цов и приводящей к экономии расходных материа-
лов, высвобождению лабораторного пространства, 
снижению энергопотребления. За счет миниатюри-
зации достигается увеличение количества парал-
лельно анализируемых образцов и, как следствие, 
удешевление методов исследования и снижение 
стоимости диагностических процедур. Причем дос-
товерность результатов при миниатюризации не 
только не снижается, но и в отдельных случаях да-
же растет вместе с чувствительностью методов. 
Другая тенденция, которой также способствует 
миниатюризация процессов, заключается в сокра-
щении их продолжительности, что ведет к увели-
чению числа последовательно анализируемых об-
разцов. Таким образом, миниатюризация и эконо-
мия времени обеспечивают прогресс в целом.  

Процесс миниатюризации в биологии во мно-
гом определяется используемыми объемами жид-
костей для проведения тех или иных операций. 
Первые сообщения о микрожидкостных (микро-
флюидных) устройствах появились в начале 90-х 
гг. прошлого столетия. За два прошедших десяти-
летия достигнуты заметные успехи в этой области, 
однако еще больше предстоит сделать. Потенциал 
микрожидкостных устройств огромный, но в Рос-
сии, к сожалению, им уделяется пока недостаточно 
внимания. Так, за эти годы опубликовано лишь 
относительно небольшое число обзорных и экспе-
риментальных статей по микрофлюидике, недавно 
собранных под одной обложкой в виде свода работ 
отечественных авторов [1], среди которых есть се-
рия статей, посвященных проведению полимераз-
ной цепной реакции (ПЦР) в микрожидкостных 
устройствах. Помимо данного издания в литературе 
имеется еще несколько статей на эту тему [2–5]. 

Во всем мире микрофлюидике (иногда ис-
пользуется термин «нанофлюидика») уделяется 
огромное внимание, и по этой тематике только в 
области биологии и медицины ко времени написа-
ния данного обзора опубликовано более 10 тысяч 
статей. Благодаря микрофлюидике стали разраба-
тываться новые подходы к диагностике, получив-
шие название micro Total Analytical Systems 
(µTAS) – «Микроаналитические системы» и Lab-
on-a-Chip1 – «Лаборатория на чипе», призванные 
сыграть важную роль, в том числе, в развитии так 
называемой «Диагностики по месту лечения» – 
Point-of-Care Testing (POCT), что рассматривается 
как потенциальный прорыв в медицине будущего. 
Серьезное внимание уделяется проведению с по-
мощью микрофлюидики различных вариантов 
ПЦР, и уже опубликовано около пятисот экспери-
ментальных работ по этой теме, среди которых не-
мало чисто методических.  

Некоторые особенности разных вариантов ПЦР 
ПЦР в настоящее время очень широко исполь-

зуется в научных исследованиях во многих облас-
тях биологии и смежных дисциплинах, а также в 
ДНК-диагностике. Особенностью ПЦР является то, 
что она требует цикличной смены температур для 
обеспечения последовательной денатурации двух-
цепочечных молекул ДНК (обычно при 94–96 °С), 
отжига олигонуклеотидных праймеров (чаще всего 
при 50–60 °С) на образовавшейся в результате вы-
сокотемпературного воздействия одноцепочечной 
ДНК и затем элонгации отжегшихся праймеров с 
помощью термостабильной ДНК-полимеразы в 
присутствии дНТФ и требующихся ингредиентов 
(при 68–72 °С). Фактически, этапы денатурации, 
отжига и элонгации составляют один цикл ПЦР, по 
завершении которого в два раза увеличивается ко-
личество ампликонов – целевых продуктов ПЦР, 
представляющих собой фрагменты ДНК, ограни-
ченные с двух сторон так называемыми прямым и 
обратным праймерами. И так теоретически должно 
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происходить в каждом цикле. Таким образом, на-
копление ампликонов в ПЦР идет в геометриче-
ской прогрессии, и упрощенно можно считать, что 
через 30 циклов исходное число копий-мишеней 
должно увеличиться приблизительно в миллиард 
раз (230). На практике такого увеличения все же не 
происходит в силу различных причин, рассмотре-
ние которых выходит за рамки данной обзорной 
статьи

2. Однако, как правило, после 30 циклов дос-
тигается амплификация в десятки миллионов раз, 
что позволяет с помощью различных методов де-
тектировать наработанные ампликоны, подтвер-
ждающие присутствие в анализируемом образце 
искомой нуклеотидной последовательности какого-
нибудь гена или иного участка ДНК, специфичных, 
например, для какой-либо патогенной бактерии, в 
свою очередь свидетельствующих о наличии ее 
генетического материала в организме человека и, 
следовательно, имеющей место инфекции.  

В настоящее время стандартная ПЦР обычно 
проводится в 10–30 мкл реакционной смеси, нахо-
дящейся в полипропиленовых пробирках объемом 
от 0.1 до 0.6 мл, в 8–12-местных стрипах или в 
микротитраторных планшетах вместимостью 96, 
192 или 384 образца, либо в стеклянных капилля-
рах. Для термоциклирования и, следовательно, ис-
полнения ПЦР, реакционные сосуды помещают в 
подходящий ДНК-термоциклер, где в твердотель-
ном реакционном блоке или в полой воздушной 
камере происходит смена температур для последо-
вательного осуществления этапов денатурации, 
отжига и элонгации. При этом скорости смены 
температур в реакционном блоке или в камере во 
многом определяют производительность всего 
процесса. При этом существуют различные спосо-
бы нагрева и охлаждения образцов в ДНК-
термоциклерах, что рассмотрено нами ранее [6]. 
Поскольку время изменения температуры реакци-
онной смеси напрямую связано с ее объемом, про-
слеживается явная тенденция к уменьшению по-
следнего, что повышает экономичность процесса. 
Другим не менее важным следствием уменьшения 
объемов реакционной смеси является увеличение 
чувствительности ПЦР, ввиду того, что при регист-
рации результатов ведется измерение не флуорес-
центного свечения ампликонов, а его концентраци-
онной составляющей.  

По задачам, которые предполагается решать в 
ходе ПЦР, эту реакцию можно подразделить на 
качественную и на количественную. Если для пер-
вой достаточно простого обнаружения присутст-
вующей в образце мишени, то для количественной 
ПЦР важно оценить исходное количество копий 
искомой последовательности в анализируемом об-
разце, что в настоящее время обычно достигается с 
помощью ПЦР в режиме реального времени. Одна-

                                                           
2 Статья, посвященная математическим вопросам теории ПЦР 
(А. В. Чемерис и др. «Полимеразная цепная реакция в цифрах и 
формулах»), готовится к печати.  

ко ПЦР в реальном времени позволяет эксперимен-
татору получить только относительную оценку со-
держания мишени, тогда как в отдельных случаях 
крайне важно детектировать различия в содержа-
нии мишени в разных образцах, отличающихся 
между собой на одну-две копии. Такую точность в 
состоянии обеспечить так называемая цифровая 
ПЦР, предложенная достаточно давно [7], но полу-
чившая свое развитие лишь в последние годы. Для 
цифровой ПЦР только относительно недавно стали 
производить специализированные системы ампли-
фикации. Основные характеристики некоторых из 
них описаны нами ранее [8]. При этом современная 
цифровая ПЦР практически невозможна без мик-
рожидкостной ПЦР или эмульсионной ПЦР, одна-
ко для рассмотрения последней требуется само-
стоятельная статья. Что касается микрожидкостной 
ПЦР, то уже существуют принципиально разные 
вариации этой реакции, к рассмотрению которых 
мы ниже перейдем.  

Однако прежде следует ненадолго остано-
виться на отдельных терминах. Так, применительно 
к микрожидкостной или микрофлюидной ПЦР ис-
пользуются такие слова и словосочетания как 
«микрочип», «ПЦР-чип» или просто «чип». При 
этом при проведении твердофазной ПЦР, рассмот-
ренной нами ранее [9], также используются разно-
образные чипы. Пожалуй, главным отличием тех и 
других служит то, что для твердофазной ПЦР на 
таких чипах один или оба праймера прочно фикси-
рованы, а чипы для микрожидкостной ПЦР обычно 
представляют собой планарные пластины с изна-
чально пустыми углублениями, сквозными отвер-
стиями, извитыми каналами или даже без них. Об-
щим является то, что все это разнообразие чипов в 
подавляющем большинстве рассчитано на одно-
кратное применение из-за потенциальной опасно-
сти перекрестного загрязнения образцов и возник-
новения ложно-позитивной ПЦР, причины которой 
рассмотрены в другой нашей статье [10]. При этом 
в литературе все же есть предложения по много-
кратному использованию некоторых микрофлюид-
ных чипов после соответствующих процедур де-
контаминации [11].  

Микрожидкостная ПЦР в стационарных реак-
ционных камерах 

Первый ПЦР-чип для микрожидкостной ПЦР 
был предложен в 1993 г. [12]. Он представлял со-
бой небольшое углубление в кремнии, вмещавшее 
10 мкл жидкости, герметично через силиконовую 
прокладку закрытое покровным стеклом и имевшее 
входную и выходную полиэтиленовые трубки; сни-
зу размещались пластина нитрида кремния и нагре-
вательные элементы. Несколько позже стали появ-
ляться аналогичные чипы для ПЦР, содержавшие 
уже множественные углубления. Реакционные объ-
емы в таких первых чипах были довольно больши-
ми и составляли 5-10 мкл [13]. Смена температур 
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для таких чипов осуществлялась, как правило, с 
помощью элементов Пельтье, но относительно ма-
лые размеры всей конструкции позволяли прово-
дить ПЦР за более короткое время, чем требова-
лось для обычной ПЦР. Так, сообщалось о детек-
ции присутствия бактерий с помощью ПЦР на чи-
пах за 7 мин [14]. Совершенствовалась технология 
изготовления таких чипов – и, как следствие, уве-
личивалось число реакционных сосудов и умень-
шались их объемы, достигшие 1 мкл [15], 200 нл 
[16], 50 нл [17]. Были созданы даже совсем крохот-
ные емкости для проведения ПЦР объемом всего 85 
пкл [18].  

Материалом для ПЦР-чипов служит обычно 
кремний, что составляет отдельную проблему вви-
ду ингибирования им ПЦР. Кроме того, при ис-
пользовании чипов в ПЦР резко возрастает отно-
шение площади стенок сосудов или реакционных 
камер к объему жидкости, что накладывает замет-
ный отпечаток на ингибирование реакции и требу-
ет, по крайней мере, большего количества ДНК-
полимеразы. Поскольку в настоящее время при 
изготовлении ПЦР-чипов используются различные 
материалы, недавно был проведен подробный ана-
лиз сорбции на них различных компонентов ПЦР, 
ведущих к ингибированию амплификации [19]. Для 
исключения ингибирования ПЦР на чипах предла-
гается покрывать их поверхности слоем нейтраль-
ных веществ, среди которых наиболее часто ис-
пользуется полиэтиленгликоль 8000, поливинил-
пирролидон, гидрооксиэтилцеллюлоза, полидиме-
тилсилоксан [20, 21]. Рекомендуется также гидро-
фобизировать чипы с помощью соответствующих 
силанов [22]. 

Для стандартной ПЦР в пробирках, стрипах, 
планшетах и капиллярах многочисленными фир-
мами по всему миру производится несколько сотен 
моделей ДНК-термоциклеров, рассчитанных на 
ПЦР по конечной точке, и несколько десятков мо-
делей для ПЦР в реальном времени (для обзора 
последних см. [8]). Что касается микрожидкостной 
ПЦР, то пока до промышленного производства до-
ведены единичные разработки, среди которых име-
ется прибор отечественного производства модели 
«Ариадна» фирмы «Люмекс» (Санкт-Петербург). 
Данный ДНК-термоциклер работает в режиме ре-
ального времени, и реакционными сосудами для 
него служат углубления в специальных пластинах, 
изготовленные методом химического травления. 
Нагрев/охлаждение термоблока со скоростями 
12 °С/с и 10 °С/с, соответственно, осуществляется в 
этом приборе с помощью элементов Пельтье. Ис-
точником излучения служит светодиод, а детекто-
ром – ПЗС-матрица. Амплификация проводится на 
кремниевых или алюминиевых чипах емкостью на 
48 реакторов или на 30 реакторов с объемами проб 
1–2 мкл соответственно. Еще одной важной чертой 
таких чипов является наличие гидрофильной емко-
сти, вокруг которой располагается гидрофобная 

поверхность, что способствует удержанию реакци-
онной смеси в реакторе. Для исключения испаре-
ния такие чипы сверху покрываются слоем вазели-
нового масла.  

Как уже упоминалось выше, для современной 
цифровой ПЦР разработанные модели приборов 
опираются на микрожидкостные технологии, в том 
числе рассчитанные на амплификацию в разнооб-
разных стационарных реакционных сосудах. Од-
ним из первых таких приборов стал цифровой 
ДНК-термоциклер OpenArray Real-Time PCR Plat-
form, ныне производимый известной американской 
фирмой Life Technologies. Отличительной особен-
ностью данного прибора является использование 
для амплификации специального чипа в виде пла-
стины толщиной 300 мкм с 3072 сквозными отвер-
стиями диаметром 300 мкм, вмещающих по 33 нл 
жидкости, удерживающейся там за счет капилляр-
ных сил, чему способствуют местами гидрофиль-
ные, местами гидрофобные зоны. В настоящее вре-
мя линейку цифровых ДНК-термоциклеров этой 
фирмы пополнила универсальная новая модель 
QuantStudio 12K Flex Real-Time PCR System with 
OpenArray Block, отличающая наличием дополни-
тельного модуля, рассчитанного на проведение 
стандартной ПЦР в реальном времени.  

Более емкий микрочип применяется в ДНК-
термоциклере модели SmartChip Cycler фирмы Wa-
fergen (США). Элементы Пельтье обеспечивают 
нагрев и охлаждение реакционных сосудов в этом 
приборе со скоростями 1.5°С/сек и 2°С/сек соот-
ветственно. В нем можно вести амплификацию в 
5184 лунках по 100 нл каждая с детекцией резуль-
татов в режиме реального времени. Чувствитель-
ность прибора позволяет детектировать в образце 
минимум 3-10 копий мишени. Нанесение проб на 
микрочип осуществляется или в однопробном, или 
мультипробном вариантах с применением специ-
ального устройства, причем помимо готовых мик-
рочипов, рассчитанных на поиск конкретных ми-
шеней, возможно изготовление чипов с необходи-
мыми панелями на заказ.  

Другая американская фирма, Fluidigm Corpora-
tion, выпускает прибор BioMark HD, в котором ам-
плификация может вестись в чипах, рассчитанных 
на одновременное проведение 9180 реакций для 12 
образцов (12.765 Digital Array IFC чип) в резервуа-
рах на 6 нл, или проведение 39960 реакций уже для 
48 образцов с индивидуальными объемами каждой 
ячейки по 0.85 нл (48.770 Digital Array IFC чип).  

Микрожидкостная ПЦР в потоке 
Для любых ДНК-термоциклеров с полой воз-

душной камерой, а также с твердотельным реакци-
онном блоком, в том числе для микрожидкостной 
ПЦР со стационарными реакционными камерами, 
одной из важных характеристик прибора служит 
однородность температурного поля в разных частях 
камеры или термоблока на каждой из стадий ПЦР 
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и, соответственно, в находящихся там реакционных 
смесях. Многие производители ДНК-термоцикле-
ров подчеркивают, что для их моделей характерны 
лишь незначительные, на несколько десятых долей 
градуса, отличия по температуре по всему блоку. 
Однако для микрожидкостной ПЦР в потоке такой 
однородной температуры во всей реакционной 
смеси просто не требуется.  

Принципиально новым подходом к амплифи-
кации нуклеиновых кислот с помощью ПЦР стал 
способ проведения этой реакции в приборе ориги-
нальной конструкции [23]. Впрочем, микрожидко-
стной ПЦР в нынешнем понимании данная техно-
логия может считаться условно ввиду использова-
ния довольно больших объемов реакционной сме-
си, однако она фактически послужила стартом для 
современной ПЦР в потоке жидкости. Главной 
особенностью такого оригинального ДНК-термо-
циклера было проведение ПЦР не статично в про-
бирке или в микроячейке чипа, а в потоке жидко-
сти, постоянно движущейся под действием шпри-
цевого насоса по тефлоновой трубке, отдельные 
отрезки которой были помещены в водяные бани с 
температурами денатурации ДНК, отжига прайме-
ров и построения новых цепей. Общая длина теф-
лонового капилляра составляла около 5 м, что по-
зволяло при прохождении жидкостью всей его 
длины осуществить фиксированное число циклов 
ПЦР, а именно – 30 циклов. Таким образом, опре-
деленные части общей реакционной смеси в этом 
случае находятся одновременно в различающихся 
температурных условиях, что кардинально отлича-
ет данный режим от классических подходов и несет 
некоторые преимущества, благодаря чему эта идея 
впоследствии получила заметное развитие при раз-
работке ПЦР в микрожидкостных устройствах на 
чипах, описываемых ниже. Однако проведение 
ПЦР в трубках также продолжало развиваться. Для 
поддержания нужных температур использовались 
также цилиндрические медные блоки, состоящие из 
трех продольных разделенных термоизоляторами 
зон, поддерживающих температуры денатурации, 
отжига и элонгации, на которые накручивались 
полимерные трубки [24, 25].  

Наибольшее развитие микрожидкостная ПЦР 
в потоке в современном виде получила после рабо-
ты английских авторов, показавших, что ПЦР мо-
жет успешно проходить за счет движения реакци-
онной смеси по вытравленным в стекле микрокана-
лам, проложенным по сложной траектории в виде 
серпантина, обеспечивающего многократное про-
текание жидкости последовательно через зоны с 
температурами денатурации, отжига и элонгации 
[26]. В стеклянном чипе был вытравлен канал об-
щей длиной 2.2 м, обеспечивающий проведение 20 
циклов ПЦР, для чего данный чип был помещен на 
медные блоки с фиксированными температурами 
денатурации, отжига и элонгации, а передвижение 
жидкости обеспечивалось двумя шприцевыми на-

сосами, управляемыми компьютером. Позже было 
предложено множество подобных ПЦР-чипов с 
серпантинным расположением каналов [27, 28]. 
Кроме серпантина для проведения ПЦР предлага-
лись чипы, где каналы, проходящие через разные 
температурные зоны, располагались в виде спирали 
[29, 30].  

Недостатком таких ПЦР-чипов с однонаправ-
ленным током жидкости является фиксированное 
количество циклов. Справедливости ради следует 
выделить одну работу, где благодаря нескольким 
выходным отверстиям число циклов ПЦР хотя и 
было фиксированным, но экспериментатор мог вы-
бирать между 20, 25, 30, 35 и 40 циклами [27]. Воз-
можность осуществлять любое количество циклов 
заложена в ПЦР-чипах, где зоны денатурации, от-
жига и элонгации представляют собой замкнутый 
круг, по которому через разные температурные 
зоны многократно происходит однонаправленное 
движение реакционной смеси [31–33]. Условно 
третьим типом чипов для ПЦР в потоке жидкости 
можно считать конструкции, где жидкость между 
зонами денатурации, отжига и элонгации курсирует 
двунаправленно по принципу «вперед-назад». По-
скольку одно такое передвижение соответствует 
одному циклу ПЦР, в этом случае число циклов 
также может легко меняться. Так, с помощью пери-
стальтического микронасоса была осуществлена 
микрофлюидная ПЦР, названная «насосной», в ко-
торой реакционная смесь объемом 1 мкл двигалась 
по вытравленному каналу, проложенному через 
температурные зоны, поддерживающие каждая 
свою температуру – 90, 72 и 55 °С [34]. Авторы 
сообщают, что на достижение в капле жидкости, 
где происходила амплификация, нужной темпера-
туры требовалось менее одной секунды. В другой 
работе для проведения ПЦР был использован 
шприцевой насос, и движение реакционной жидко-
сти по капилляру происходило «вперед-назад» из 
зоны с температурой денатурации в зону отжига и 
элонгации, нагреваемых элементами Пельтье. При 
этом детекция накопления ампликонов велась в 
режиме реального времени путем регистрации 
флуоресценции в отрезке капилляра, который на-
ходился между нагревательными блоками [35].  

Важным моментом при организации ПЦР в 
потоке служит обеспечение движения жидкости в 
чипах. При этом одну из серьезных проблем мик-
рофлюидной ПЦР в потоке представляет возникно-
вение пузырьков воздуха в капиллярах, способных 
затормозить весь процесс, особенно при прохожде-
нии жидкости через зону с температурой денатура-
ции. Помимо стандартных шприцевых и пери-
стальтических насосов предложены другие вариан-
ты перемещения жидкости по вытравленным кана-
лам. Так, в целом ряде работ предлагалось исполь-
зовать внешний магнит, двигающий находящуюся 
внутри капилляра ферромагнитную жидкость, тол-
кающую реакционную смесь [36, 37, 33]. Мембран-
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ный насос всасывающего типа был использован 
при перемещении реакционной смеси по кругу, 
разделенному на три температурные зоны [31]. 
Всего 120 с потребовалось для завершения 40 цик-
лов ПЦР в микрофлюидном устройстве, где жид-
кость двигалась под давлением пара [38]. В более 
ранней статье других авторов реакция протекала 
гораздо медленнее, поскольку только на один цикл 
уходило 104 с, однако используемый ими подход 
был крайне экономным, поскольку движение жид-
кости обеспечивалось конвекционным током жид-
кости

3, возникающим из-за разницы в плавучей 
плотности слоев с разной температурой [39].  

Микрожидкостная ПЦР в виртуальных 
реакционных сосудах 

При проведении микрожидкостной ПЦР в 
виртуальных реакционных сосудах их стенки фак-
тически формируются масляной фазой. В отличие 
от эмульсионной ПЦР микрофлюидная ПЦР харак-
теризуется относительно малым числом реакцион-
ных «сосудов», которые можно подразделить на 
неподвижные и движущиеся, точнее, передвигае-
мые.  

Пионерной работой для развития микрофлю-
идной ПЦР в виртуальных сосудах явилась статья 
немецких авторов, показавших возможность прове-
дения успешной амплификации одного образца 
ДНК с помощью ПЦР на плоском гидрофобном 
чипе в объеме жидкости, составившем всего 200 
нл, защищенных от испарения 5 мкл масла [40]. 
Смена температур в реакционной смеси происхо-
дила со скоростью до 50 °С за секунду путем пере-
мещения капли с помощью акустических волн по 
разным температурным зонам, формируемым на 
чипе. Для контроля за изменением температуры в 
капле жидкости в нее был добавлен специальный 
термохромный краситель.  

В 2006 г. была опубликована статья, в которой 
продолжилось развитие подобной микрофлюидной 
ПЦР [41]. Так, в цитируемой работе четыре непод-
вижных капли реакционной смеси объемом 1 мкл 
каждая помещали на покровное стекло и защищали 
от испарения каплями масла объемом 5 мкл. Ско-
рость смены температур, обеспечиваемая располо-
женными снизу резистивными элементами, достиг-
ла в приборе конструкции этих авторов 20 °С/с. 
Еще одной особенностью данной работы было то, 
что регистрация результатов амплификации велась 
в реальном времени.  

В 2007 г. было предложено перемещать вирту-
альные реакционные сосуды при проведении мик-
рожидкостной ПЦР вдоль формируемого градиента 
температур для денатурации, отжига и элонгации с 
помощью постоянных магнитов, расположенных 
под поддоном с гидрофобным днищем, наполнен-

                                                           
3 Конвекционная ПЦР стала настолько разнообразной, что тре-
бует написания отдельной статьи, что нами со временем будет 
сделано.  

ным минеральным маслом [42]. Для этого в каж-
дую каплю реакционной смеси добавляли магнит-
ные частицы. В описываемой конструкции 30 цик-
лов завершались за 11 минут, и успевала произойти 
амплификация нескольких фрагментов ДНК разме-
ром от 126 до 1219 пн.  

В 2008 г. разными группами авторов разрабо-
таны способы амплификации в виртуальных сосу-
дах, где нагрев осуществлялся с помощью инфра-
красного лазера [43, 44]. Причем в обеих работах 
ПЦР велась в режиме реального времени, и ско-
рость смены температур в реакционных сосудах 
объемом от 10 до 100 нл была очень высокой, бла-
годаря чему в одной работе 40 циклов завешались 
за 370 с [43], а в другой – 50 циклов за 3.5 мин [44].  

Довольно интересное решение при проведе-
нии микрожидкостной ПЦР в неподвижных вирту-
альных сосудах с помощью коммерчески реализуе-
мого ДНК-термоциклера с оптическим блоком, 
рассчитанного на амплификацию в реальном вре-
мени в обычных пробирках, предложила группа 
американских авторов [45]. Ими был изготовлен 
специальный гидрофобно-гидрофильный чип с 
бортиками на 12 образцов, гидрофильные зоны ко-
торого совпадали с расположением пробирок в 
ДНК-термоциклере модели StepOne фирмы Applied 
Biosystems (США). Амплификация велась в 5 мкл 
реакционной смеси, помещенной в слой минераль-
ного масла, налитого в данный чип.  

Интегрированные микрожидкостные 
устройства 

Отдельного, хотя бы очень краткого упомина-
ния заслуживают интегрированные микрофлюид-
ные устройства, в которых происходят все этапы 
анализа нуклеиновых кислот от их выделения и 
очистки до детекции продуктов амплификации, что 
является еще одним доказательством удобства чи-
повых технологий.  

Так, большинство интегрированных микро-
жидкостных устройств представляют собой разно-
образные чипы, в которых наряду с амплификацией 
происходит разделение (анализ) образующихся 
ампликонов путем капиллярного гель-
электрофореза [46–48]. Есть и более сложно орга-
низованные интегрированные устройства, рассчи-
танные на выделение и очистку нуклеиновых ки-
слот, амплификацию специфичных фрагментов с 
помощью ПЦР [49], а также включающие и после-
дующую детекцию ампликонов капиллярным гель-
электрофорезом [50, 51]. 

Заключение 
Завершая краткое описание микрожидкостной 

ПЦР необходимо заметить, что в силу требований, 
предъявляемых к подобным журнальным статьям, 
из огромного множества известных нам работ по 
этой тематике были процитированы лишь наиболее 
значимые, и оказалось рассмотренным далеко не 
все многообразие ПЦР в микрофлюидных устрой-
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ствах. Остались практически без внимания вопро-
сы, касающиеся материалов и способов изготовле-
ния разнообразных чипов для ПЦР. Во многих слу-
чаях сознательно не приводилось сообщаемое ав-
торами оригинальных статей время, затрачиваемое 
на проведение микрофлюидной ПЦР в устройствах 
разного типа, поскольку этот показатель зависит от 
многих факторов, и для одной и той же конструк-
ции может варьировать в широких пределах, не 
говоря уже о влиянии также оставшихся вне рас-
смотрения различных способов поддержания и/или 
смены температур, применяемых в микрожидкост-
ной ПЦР. При этом нет никакого сомнения, что за 
этими бурно развивающимися вариантами ампли-
фикации нуклеиновых кислот с помощью микро-
флюидной ПЦР – будущее, в том числе для ДНК-
диагностики. На смену единичным коммерчески 
реализуемым сейчас микрожидкостным ДНК-
термоциклерам в скором времени придут много-
численные модели таких приборов, рассчитанные 
на решение различных научно-исследовательских и 
диагностических задач.  

Работа была выполнена в рамках государст-
венного контракта № 16.518.11.7047 и Соглашения 
№ 8046 с МОН РФ. 
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