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探究细胞异质性对于解析细胞亚群、分化过程及微环境影响的复杂性至关重要，而单细胞蛋白质
组学研究在解释这一异质性方面起着关键作用。尽管单细胞蛋白质组学技术已成为研究热点，但
传统方法在处理微量样本时，仍面临样本损失和灵敏度不足等挑战。基于液滴的微流控技术结合
质谱分析则有望弥补这一不足。近期，北京理工大学集成电路与电子学院的张帅龙教授和医学技
术学院的李航教授在《Engineering》期刊上发表了题为Droplet-Based Microfluidics with Mass
Spectrometry for Microproteomics的综述文章，详细介绍了基于液滴微流控技术结合质谱在微量蛋
白质组及单细胞组学研究中的最新进展，强调了该技术在降低样本损失和提升灵敏度方面的优势
，以及其在单细胞组学研究中的应用潜力。
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图1. 液滴微流控结合质谱的概述示意图，涵盖功能、系统、应用三大研究方向。

该文章从功能、系统、应用三方面详细阐述了液滴微流控结合质谱的最新研究。首先，文章介绍
了液滴微流控技术的概念，并强调其在单细胞分析中的关键功能。液滴微流控技术，如SODA、
nanoPOTS和数字微流控，通过被动控制流体动力或主动控制外部电极，实现对芯片上液滴的精
确操控，从而灵活操作微升级甚至纳升级液滴。这一技术使得细胞培养、单细胞分离、细胞操作
、样本处理和富集等复杂任务成为可能。
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图2. nanoPOTS技术及其在单细胞组学与成像中的应用。

作者深入探讨了液滴微流控技术与质谱技术结合在单细胞蛋白质组学分析中的最新进展。特别是
，nanoPOTS、SODA和OAD等典型的液滴微流控技术与质谱的结合，实现了在芯片上高通量、
多步骤的样本制备，显著提升了单细胞蛋白质组学的分析效率。此外，数字微流控技术如DMF-S
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P3和DISCO能够对小细胞群体进行高灵敏度的蛋白质组学分析。文章重点介绍了与质谱系统直接
集成的新型数字微流控技术，如all-in-one DMF和DMF-�SH-MS，这种集成化设计进一步减少样
本损失，提高检测灵敏度，为研究人员提供了快速、灵敏的深入蛋白质组学分析工具，拓宽了细
胞生物学研究的可能性。

图3. 集成数字微流控-质谱系统。

文章指出微蛋白质组学在生物研究中的多种应用场景，包括细胞异质性、空间蛋白质组学和生物
标志物发现等。这些研究成果不仅拓展了我们对细胞异质性的分子理解，也为精准医疗提供了更
精确、实用的方法。

液滴微流控技术在微量蛋白质组学及单细胞组学领域展现出巨大潜力，使微型化和集成化的流程
成为可能。近年来，随着液滴微流控器件和高分辨质谱技术的不断进步，基于微流控结合质谱的
单细胞自动化并行处理和深度定量分析已成为现实。这为表征细胞异质性和发现新生物标志物提
供了重要工具，极大地推动了细胞生物学的发展及其在临床中的应用。

微流控和质谱技术的进一步发展将引领单细胞蛋白质组学迈向新的前沿。通过优化工作流程和仪
器设备，分析灵敏度将得到提升，低丰度蛋白质及其翻译后修饰也将被揭示。先进的质谱技术结
合机器学习工具，将增强数据分析能力，简化复杂蛋白质组数据的解读。尽管在样本高效传输和
离子化接口设计方面仍面临挑战，研究人员正积极探索创新分离技术，以提高通量能力。液滴微
流控和质谱技术的持续演进，必将彻底改变我们对细胞系统的理解，带来基础研究和临床应用领
域的重大突破。

作者介绍
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李航，北京理工大学副研究员、助理教授、硕士生导师，博士毕业于美国乔治华盛顿大学，主要
研究领域包括基于微流控技术的质谱超灵敏检测方法，单细胞蛋白质组学与代谢组学，以及质谱
分析的临床应用等。

                                                   6 / 9



 

张帅龙，北京理工大学教授、博士生导师，国家海外高层次青年人才，重庆市杰青，集成声光电
微纳系统教育部工程研究中心副主任，科技部重点研发重点专项项目负责人。主要从事生物微纳
操作、光电镊技术、数字微流控技术、BioMEMS、微全分析系统等研究。
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借助微流控芯片进行单细胞动态变形测量
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北京交通大学团队在智能铁路主动安全保障技术研究获重要进展
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热管理技术的革新：可重构热穹实现针对带热源目标的三维热隐身

Engineering再次入选中国科技期刊卓越行动计划英文领军期刊项目
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