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모세관 전기영동 마이크로칩을 이용한 디옥시리보핵산(DNA)의 전류법 검출
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Abstract - 마이크로칩 형태에서의 모세관 전기영동과 전류법을 이용
하여 디옥시리보핵산(DNA) 단편들의 분리 검출하는 실험을 하였다. 마
이크로 채널이 형성된 PDMS(polydimethylsiloxane)와 금 전극이 형성된 
유리 기판을 접합하여 마이크로칩을 제작하였다. 20V/cm의 전계를 인가
하여 100bp-1.5kbp 길이의 DNA 단편을 모세관 전기영동 하였을 때 
250초내에 분리 검출되는 것을 확인하였다.

    
1. 서    론

  반도체 공정 기술을 이용한 멤스(MEMS, microelectromechanical 
system) 의 개발은 생화학 실험에 있어서 시료의 양과 실험 시간의 절
약이라는 이점을 가지는 마이크로바이오칩에 대한 연구를 가능하게 하
였다. 이러한 마이크로바이오칩을 이용한 바이오 시료에 대한 연구가 진
행 중에 있으며, 많은 바이오 시료 중에서 생물학적 유전자 정보를 담고 
있는 디옥시리보핵산(DNA)를 대상으로 한 연구가 활발히 진행되고 있
다. 특히 단백질과는 다르게 세포 내에서 별도의 물질로 존재하지 않는 
DNA를 특정 부위만을 분리해 내 적절히 조작하여 유전물질을 개조시
키는 유전공학에 있어서 DNA를 조작하고 분석하는 일은 매우 중요하
다. DNA 분리 분석하는 방법으로 마이크로칩에서의 모세관 전기영동을 
이용한 방법이 많은 연구자들에 의해서 연구되어지고 있다.[1-5] 모세관 
전기영동을 이용하면 DNA를 크기에 따라 쉽게 분리할 수 있다. 분리된 
DNA를 검출하는 방법으로는 주로 광학적인 방법이 많이 사용되어져왔
다. 광학적인 방법을 사용하면 DNA 검출의 감도는 매우 민감하나 광학
적으로 검출하기 위해서 DNA에 염료를 첨가하는 과정이 필요하고 마
이크로칩에 광학적인 측정을 하기 위한 장치가 필요하게 된다.
 따라서 본 연구에서는 이전에 환경호르몬이나 이온의 검출에 사용되어
왔던 전류법을 사용하여 DNA를 검출하기 위한 실험을 하였다. 모세관 
전기영동용 초소형 채널과 전류법으로 DNA를 검출하기 위한 전극이 
형성된 마이크로칩을 PDMS(polydimethylsiloxane)와 유리를 사용하여 
제작하였다. 제작된 마이크로칩을 사용하여 전류법으로 DNA의 분리 검
출을 확인할 수 있었다.
   

2. 본    론

  2.1 마이크로바이오칩 설계 및 제작
 
 본 연구에서 DNA 분리 검출을 하기 위한 마이크로칩의 개략도는 그
림 1과 같다. 먼저 완충액 주입구와 배출구 사이의 모세관을 제작하고 
이 양단에 전압을 가해주어 모세관 전기영동을 실행한다. 모세관 전기영
동이 일어나고 있는 분리채널의 끝 부분에 전류법으로 분리채널 내에서 
분리 되어진 DNA들을 검출하기 위한 전극이 위치한다. PDMS와 유리
의 접합으로 제작된 마이크로칩의 제작과정은 그림 2에 나타내었다. 칩
을 제작함에 있어서 생화학적 안정성이 확인된 PDMS와 유리를 사용하
였다. 모세관 전기영동을 하기 위한 채널들은 PDMS로 제작하였고 채널
이 형성된 PDMS와 금 전극이 형성된 유리를 접합하여 마이크로칩을 
완성하였다. PDMS의 채널은 복사형틀법으로 제작하였다. 실리콘 웨이
퍼에 음성감광액제(negative photoresist,SU-8)를 40μm 두께로 스핀코팅 
한 후 열처리를 한다. 열처리 후 사진공정(photolithograpy) 기법을 이용
하여 설계한 채널과 모양의 형상을 갖는 주형 패턴을 제작한다. 제작된 
주형 패턴에 액체 상태의 PDMS를 경화제와 10:1 비율로 섞어서 부어준
다. 부어진 상태에서의 기포를 공기 중에서 제거하여준 후 72℃에서 5시
간 동안 굳힌다. 굳어진 PDMS를 웨이퍼로부터 제거한 후 마이크로 채
널을 형성 하였다. 그 후 시료를 주입하고 배출하기 위한 입구와 출구를 

<그림 1> 마이크로칩의 개략도

<그림 2> PDMS/Glass 마이크로칩 제작 과정

형성하였다. 주형 형틀에 의해서 만들어진 마이크로 채널의 깊이는 40μ
m 이고 너비는 80μm로 제작하였다.. 모세관 전기영동을 형성하기 위한 
전계를 가해주기 위한 전극과 전류법 측정을 위한 전극을 열기상증착법
(thermal evaporation)을 이용하여 유리에 형성하였다. 유리 기판 위에 
양성감광액제(positivephotolithography,AZ-1512)를 2μm 뚜께로 스핀코
팅 한 후 사진공정을 이용하여 패턴을 형성한 뒤 열기상증착장비를 이
용하여 접착층으로 티타늄을 1nm 뚜께로 증착한 후 금 박막을 100nm 
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증착한다. 금이 증착된 유리를 아세톤을 사용하여 유리 기판위에 남아있
는 양성감광액을 제거시켜주면 설계한 전극의 패턴대로 금 전극을 형성
하였다. 각기 제작된 PDMS와 유리 기판을 자외선 오존(UV-O3)클리너
를 이용하여 표면처리한 후 접합하였다. 전체 칩의 크기는 40mm x 
70mm 이다.    

  2.2 모세관 전기영동 실험
  
 제작된 마이크로칩으로 DNA를 분리 검출하기 위한 실험을 하기 위해
서 제작된 마이크로 채널을 클리닝 해주는 과정을 수행하였다. 아세톤 5
분, 초순수 10분, 모세관 전기영동을 형성할 완충용액으로 
PBS(Phosphate Buffered Saline) 10분의 순서대로 2회 반복해서 채널에 
흘려준 후, PBS 완충용액으로 채널을 채워주었다. 분리 검출하고자 하
는 DNA로는 100bp-1.5kbp 범위의 9개 DNA 단편을 사용하여 실험을 
진행하였다. 모세관 전기영동에 의해서 채널 내에 분리되는 DNA들을 
키슬리-236을 이용하여 0.8V를 인가하고 시간에 따른 전류를 측정하였
다.  

  2.3 결과 및 토론

 
<그림 3> 전기영동 전계에 따른 DNA 단편들의 전류법 측정 전기영동
도이다. 전기영동 전계가 (a)10V/cm, (b)20V/cm, (c)40V/cm 각각
의 결과이다.

 제작된 마이크로칩을 이용하여 인가하는 전기영동 전계에 따른 DNA 
단편들의 분리 검출을 실험하였다. 그림 3은 전계가 10V/cm, 20V/cm, 
40V/cm 을 인가하여 각각의 전계에 따른 결과들이다. 그림 3에서 전기
영동도에 표시된 피크 전류값에 표시된 것은 DNA 단편의 검출되는 시
간을 나타낸 것이다. 그림 3(a)에서 전계가 10V/cm에서는 전기영동 전
계가 너무 낮아서 전기영동을 하면서 채널 내에서 DNA 단편들의 이동
도 차이가 적어 각각의 DNA 단편의 분리가 일어나지 않아서 측정되지 
않는 것을 확인 하였다. 그림 3(b)에서 20V/cm을 인가하였을때는 9개 
DNA 단편들이 전류법으로 분리되어 검출되는 결과를 확인하였다. 반면 
40V/cm을 인가한 경우(그림3(c)), 7개의 피크가 나타나는 결과를 얻었
다. 그림 3(b)의 결과와 비교하면, 1.5kbp 단편의 검출 시간이 242초에서 
90초로 단축되면서 DNA 단편들의 이동도가 증가한 것을 확인할 수 있
다. 전계가 증가함에 따라 DNA의 이동도가 증가하면서 100bp-1000bp 
사이의 단편들이 50초내에 검출하는 전극에 도달하고 8개 단편이 빠르
게 이동하면서 전류값이 동시에 측정되어 서로 다른 DNA 단편들 사이
의 분리가 충분히 이루어지지 않은 것으로 이해되었다. 그림 3의 결과들
을 통해 DNA 단편들도 전기영동을 이용하여 전류법으로 분리 검출이 
가능함을 확인하였다.

 
3. 결    론

 마이크로칩에서의 모세관 전기영동과 전류법 측정을 이용하여 DNA 
단편을 측정하였다. 기존의 마이크로칩에서 DNA단편을 측정하는 광학
적인 방법이 아닌 전류법을 사용하여 DNA 단편들을 측정함으로써 휴
대가 가능한 분리 검출하는 센서의 소형화를 가져올 수 있다. 센서의 소
형화로 마이크로칩 형태의 다른 미세유체 시스템과의 결합을 통하여 ‘랩
온어칩’의 구현이 가능할 것으로 기대된다. 
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