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ABSTRACT

Temperature gradient focusing (TGF) of analytes via Joule heating is achieved when electric field is applied along a 
microchannel of varying width. The effect of varying width of the microchannel for the focusing performance of the device 
was numerically studied. The governing equations were implemented into a quasi-1D numerical model along a microchannel. 
The validity of the numerical model was verified by a comparison between numerical and experimental results. The distributions 
of temperature, velocity, and concentration along a microchannel were predicted by the numerical results. The narrower middle 
width and wider outside width of the channel having the fixed length contribute to improve the focusing performance of the 
device. However, too narrow middle width of the channel generates a higher temperature which can cause the problems 
including sample denaturation and buffer solution boiling. Therefore, the channel geometry should be optimized to prevent these 
problems. The optimal widths of the microchannel for the improvement on TGF were proposed and this model can be easily 
applied to lab-on-a-chip (LOC) applications where focusing is required based on its simple design.

†
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1. 서  론

미세유체시스템을 이용하여 생화학 시료를 분석하는 경우 

초기시료의 낮은 농도로 인하여 검출 가능한 임계 농도 이상

으로 시료를 농축해야 한다.(1∼5) 이러한 시료의 농축을 위해 

동전기적(electrokinetic) 메커니즘을 이용하는 미세유체시

스템은 electric field gradient (EFG)(6,7), isoelectric focusing 

(IEF)(8), isotachophoresis (ITP)(9)와 같은 다양한 방법으로 

다년간 연구되고 있다.

특히, 줄 발열(Joule heating)에 의해 발생되는 온도 분포를 

이용하는 온도기울기 농축(temperature gradient focusing 

(TGF))은 위에서 언급된 방법들에서 요구되는 전극(electrode), 

멤브레인(membrane), 염다리(salt bridge) 등의 부가적인 장

치 없이, 간단하게 미세채널만을 이용하여 시료를 효과적으
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로 농축할 수 있는 방법이다.(1,10∼15) 온도기울기 농축은 채널 

내의 온도 분포에 따라 전하를 띠는 분자의 이동도(mobility)

가 달라지는 전기영동(electrophoretic (EP)) 속도(), 그리

고 전기삼투유동(electroosmotic flow (EOF))과 압력구배유

동(pressure driven flow (PDF))으로 발생되는 체적유동

(bulk fluid) 속도(   ), 즉 전기영동 속도와 

체적유동 속도의 균형을 통하여 시료를 농축시키는 방법이

다. 완충액(buffer solution)의 이온 강도(ionic strength)와 

점도(viscosity)는 온도 변화에 따라 크기가 변하기 때문에, 

완충액에 함유된 시료는 온도에 의존하는 전기영동 속도를 

가지게 되고, 이에 따라 온도기울기가 발생된 채널의 일정한 

위치에서 농축이 일어나게 한다.

본 연구에서는 줄 발열에 의해 발생되는 온도기울기를 이

용하는 농축기의 농축 성능 향상을 위해 수치해석을 통한 기

하학적 형상의 최적화에 대해 연구하였다. 준 1차원 수치해석 

모델은 수치해석 결과와 이전에 연구되었던(14) 실험 결과의 

비교를 통하여 타당성을 검증하였고, 수치해석 모델을 이용
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(a)

(b)

Fig. 1 Schematic illustration of the temperature gradient focusing 

(TGF) in a microchannel. (a) Temperature distribution 

along the microchannel. (b) Velocity distribution along the 

microchannel. The average bulk velocity of the fluid ( , 

dotted line) is constant. The electrophoretic velocity of the 

negatively charged ions (, dashed line) is proportional to 

. The net velocity of the negatively charged ions( , 

solid line) is the sum of the bulk and electrophoretic velocities

Fig. 2 Geometrical profile of a microchannel on -plane. 

(  ,   ,   ,  ) 

(  is the height of microchannel)

하여 높은 농축을 얻을 수 있는 최적화된 미세채널 형상을 

제시하였다.

2. 온도기울기농축(TGF) 원리

일반적인 채널에서 길이 방향에 따른 채널 내부의 온도 분

포가 Fig. 1(a)와 같을 때, 대부분의 경우에서 전도성 완충액

은 온도가 높아짐에 따라 점도가 낮아지고, 점도가 낮아짐에 

따라 의 크기가 커진다. 또한, 일반적으로 생화학 시료인 

단백질은 음전하(negatively charged)를 가지는 분자이다. 

따라서 이러한 온도 분포를 가지는 채널 길이 방향에 따른 

의 속도 분포는 Fig. 1(b)의 파선(dashed line)과 같고, 

순 속도(   )는 굵은 실선(solid line)과 같아진

다. 이에 따라 Fig. 1(b)와 같이 순 속도()가    인 

지점이 채널 내부에 존재하고 전체적인 속도 기울기가 

  이라면, 순 속도 선도가 축과 만나는 지점, 즉 

채널 내부의 특정한 위치에서 농축이 발생하게 된다.

Fig. 2와 같이 채널의 길이 방향을 따라 폭이 변하는

(variable-width) 형상은 채널 길이 방향을 가로지르는 전

기장을 가하는 것만으로도 줄 발열(Joule Heating)에 의해 

발생되는 온도기울기를 얻을 수 있다. 폭이 변하는 형상을 

가지는 채널 내부에서 실제 유체의 움직임은 3차원이지만, 

채널 폭의 변화와 채널의 높이는 채널의 길이와 비교할 때 

상대적으로 매우 작고, 미세채널(microchannel)의 유동은 

매우 낮은 레이놀즈 수(Re)의 층류 유동(laminar flow)이기 

때문에, 채널 길이 방향의 준 1차원(quasi-1D) 수치해석으

로 시료의 농축 정도를 근사할 수 있다.

3. 수치해석 방법

미세채널의 형상은 이전 연구(14)에서 사용하였던 채널 길

이 방향에 따라 폭이 변하는 채널 형상을 기본으로 사용하였

으며, 미세채널의 형상 변수들 중에 채널 길이와 높이는 고

정하고 바깥 폭()과 중심 폭()을 변화시켜, 효과적

인 농축을 이루기 위한 채널 형상 최적화를 수치해석 기법으

로 수행하였다.

3.1. 지배 방정식
미세채널에서 준 1차원 비압축성 유체에 대한 동전기적인 

물질전달 현상을 해석하기 위하여 다음과 같은 지배 방정식

들이 사용되었다. 체적유동 속도에 대한 질량 보존 방정식

(mass conservation)은 식 (1)과 같다.




   (1)

체적유동 속도에 대한 운동량 방정식(equation of bulk 

fluid motion)은

      

   
    


 

 





(2)

여기서, 식 (2)의 우변에서 첫 번째 항은 Helmholtz-Smoluchowski 

방정식으로 유체의 전기삼투유동 속도를 나타내고, 두 번째 

항은 수력직경, 를 가지는 채널에서 유체의 압력구배유동

에 의한 속도를 나타낸다.
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Fig. 3 Schematic drawing the cross-section on -plane of 

the heat transfer for the fluid inside a microchannel 

(PDMS thickness,  )

분자의 질량 수송 방정식(molecular mass transport 

equation)은







    (3)

   


    


(4)

식 (3), (4)와 같지만, 비활성 분자로 가정하여, 반응률

(reaction rate), 을 0으로 설정하면 식 (5)와 같이 된다.







 

   
 

      


  

   
  (5)

여기서, 는 용질(solute)의 유효확산계수(effective 

dispersion coefficient)로 식 (6)과 같이 근사식으로 나타낼 

수 있다.(16)

 





Pe 

 (6)

여기서, 분자의 질량확산율(mass diffusivity), 는 

℃로 정의되고(17,18), 물질 전달에 대하

여 무차원수 Pe는 로 정의된다. 또한, 구형으로 

가정한 단백질 분자의 전기영동 이동도(electrophoretic 

mobility), 는 로 근사될 수 있다.(19)

전류는 정전기적(electrostatic) 조건에 대하여 식 (7)과 

같다.

  


(7)

유리(1.4 W/(mㆍ K))의 열전도율은 PDMS(0.17 W/(mㆍ K))

보다 매우 높기 때문에, Fig. 3과 같이 모든 열전달은 채널 

내부의 가열되는 유체로부터 유리 하판(substrate)을 통하여 

대기중으로 전달된다는 가정을 하였다. 따라서 에너지 방정

식(energy equation)은(20) 식 (8), (9)와 같다.




  


  



 
 

 





  (8)




 ∞∞

  


(9)

여기서, 식 (8)은 채널 내부의 유체에 대한 에너지 보존 방

정식으로 우변의 첫 번째 항은 축방향 확산, 두 번째 항은 

줄 발열에 의한 에너지 생성, 세 번째 항은 유리 하판

(substrate)으로 전도에 의한 열 손실을 나타낸다. 식 (9)는 

유리 하판에 대한 에너지 보존 방정식으로 좌변의 첫 번째 

항은 채널 내부의 유체에서 하판으로 열 유속, 두 번째 항은 

하판에서 주변으로 열 손실을 나타내고, 우변은 하판에서 에

너지의 저장을 나타낸다. 하첨자 는 디바이스의 유리 하

판(substrate)을 의미한다.

지배방정식 (1), (2), (5), (7)∼(9)는 직교좌표계에서 유한

체적법(finite volume method)으로 차분되었다. 식 (5), (8)

의 시간 차분에 대해 안정적인 수치해석 결과를 얻기 위해 

Crank-Nicolson 음해법(implicit)으로 수치해석을 수행하

였으며, 식 (10)과 같이 시간 증분(time increment), 를 

적용하였다.

≤max


(10)

여기서, 은 절점(node) 수, 는 절점 간격이다. 식 (10)의 

시간 증분은 물질 전달 속도가 절점 간격을 통과하는 시간

보다 작아지게 제한하여, 빠르고 안정적인 수렴으로 수치

해를 얻을 수 있다. 이전 연구(14,15)에서 사용된 채널 형상

과 시료의 물성치에 대하여 는 온도가 가장 높을 때 최

대값을 가지며, 본 연구에서 제한되는 온도인 100℃에서 

×의 값을 가진다. ×는 채널의 방향 

길이()이므로, 식 (10)에서 는 에 정비례하고, 에 반

비례하는 값을 가진다.
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Fig. 4 Comparison between numerical concentration profiles against 

the number of nodes. Concentration profiles at     minutes. 

Using a dilute 0.1 mM fluorescein-Na in 900 mM Tris-Borate 

buffer. 1200 V is applied at    and   is grounded 

(  ,   ,   ,  )

(a)

(b)

Fig. 5 Comparison between experimental and numerical predicted 

concentration profiles. (a) Maximum normalized concentration 

vs. time. (b) Concentration profiles at     minutes. Using 

a dilute 0.1 mM fluorescein-Na in 900 mM Tris-Borate 

buffer. 1200 V is applied at    and   is grounded 

(  ,   ,   ,  )

3.2. 수치 모델링 시료
온도에 의존하는 유동 특성을 이용하여 농축 분석을 하기 위

해 시료는 fluorescein-Na을 사용하였다. 완충액으로는 900

mM Tris-Borate buffer가 사용되었으며, fluorescein-Na은 

0.1mM의 농도로 완충액에 희석되었다. 수치 모델에서 사용

되는 0.1mM fluorescein-Na와 900mM Tris-Borate 

buffer의 물리량은 이전 연구(15)와 같은 값들을 사용하였다.

4. 수치해석 결과

4.1. 수치해석 기법의 검증
최적의 격자수()를 결정하기 위해 이전 연구(15)와 같은 

조건을 사용하여 격자 의존성 테스트를 수행하였다. 900mM 

Tris-Borate buffer에 희석된 0.1mM fluorescein-Na을 

1200V의 전압으로 2분 동안 인가하였을 때, 격자수에 따른 

시료의 농도 분포는 Fig. 4와 같다. 이 4,000개 이상일 경

우, 격자수에 대한 의존성이 매우 낮기 때문에, 4,000개의 

을 최적의 격자수로 결정하였다. 따라서 식 (10)에서 는 

이고, 는 1초로 설정하여 사용하였다.

2분 동안 1200V의 전압을 인가하였을 때, 900mM 

Tris-Borate buffer에 희석된 0.1mM fluorescein-Na의 농

도 변화의 거동을 Fig. 5와 같이 수치해석과 실험 결과로 나

타내었다. 실험 결과는 기존 연구 결과를(15) 사용하였다. Fig. 

5(b)의 수치해석과 실험 결과는 약간의 차이를 나타내었는데, 

이는 유효확산계수()를 계산할 때, 사용된 근사식의 영향

으로 판단된다. 수치해석 결과는 실험 결과와 비슷한 거동을 

보이므로 수치적인 모델링이 타당성을 가짐을 알 수 있다.

4.2. 채널 중심 폭의 변화에 따른 농축
Fig. 6은 600μm의 바깥 폭을 가지는 채널에 1200V의 전

압을 1분 동안 인가하였을 때, 채널 중심 폭()의 변화에 

따른 온도와 농도 분포의 영향을 나타낸다. 채널의 중심 폭

이 좁아지면, 중심 폭을 통과하는 전류 밀도가 증가하게 된

다. 따라서 Fig. 6(a)와 같이 완충액의 온도는 증가되고 보다 

큰 온도기울기()가 발생된다. 또한, 온도기울기가 크

게 되면, 도 큰 기울기를 가지게 되어 Fig. 6(b)와 

같이 채널의 중심 폭이 가장 좁은 채널 중심의 왼쪽에서 가

장 높은 농도를 나타낸다.

4.3. 온도 제한과 중심 폭의 변화에 따른 농축
중심 폭이 보다 좁은 채널은 빠르게 높은 농도를 얻을 수 

있지만, 완충액의 비등점 이상의 온도에 이르게 되면 시료의 

변성(denaturation)(10,21)과 완충액의 비등(boiling)을 일으

키는 위험을 갖게 된다. 그러므로 안정된 시스템과 높은 농

축을 얻기 위해서 상호 배척되는 조건들은 온도기울기 농축 
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(a)

(b)

Fig. 6 Resulting (a) temperature profiles and (b) normalized 

concentration profiles after 1 minute of focusing. 

Solid line:   , dashed line:     and 

dotted line:   . 0.1 mM fluorescein-Na in 900

mM Tris-Borate buffer is simulated. The channel length 

(  ), depth ( ) and outer width 

(  ) are the same for each case. 1200 V is 

applied at    and   is grounded

Fig. 7 Normalized concentration values vs. middle width for the limitation 

of the temperature for preventing buffer boiling and analytes 

denaturation after 1 minute of focusing. Dashed line is limited 

to ℃ and solid line is limited ℃. 0.1 mM fluorescein-Na 

in 900 mM Tris-Borate buffer is simulated. The channel length 

(  ), depth ( ) and outer width (  ) 

are the same for each case. 1200 V is applied at    and 

  is grounded

시스템이 설계될 때 반드시 고려되어야 하는 사항이다.

단백질은 완충액의 특성과 단백질의 종류에 따라 열에 의

한 변성 온도가 달라진다. 일반적으로 단백질들은 55∼108℃
에서 변성되기 시작하고, DNA는 약 83∼93℃에서 변성된

다. 또한, 순수한 물에서 비등이 발생하는 임계 온도인 100℃ 

근방에 도달하면 완충액이 비등할 수 있기 때문에, 온도 기울

기를 이용한 농축에서 온도에 대한 영향을 간과할 수가 없다.

온도에 따른 영향을 알아보기 위해 비등점인 100 ℃와 

DNA가 변성하기 전인 80℃의 임계온도를 설정하고, 채널 

바깥 폭이 600 μm로 고정된 경우에 대하여 중심 폭의 변화

에 따른 농축 결과를 Fig. 7에 나타내었다.

온도가 100℃로 제한된 경우, Fig. 7의 점선과 같이 중심 

폭이 40 μm과 50 μm에서 높은 농축을 얻을 수 있었다. 반면

에 온도가 80℃로 제한된 경우, 실선과 같이 중심 폭이 50μm

일 때는 농축할 수 있는 농도에 제한이 생기고, 40 μm에서는 

농축의 시도 조차 할 수 없었다. 이는 시료 용액의 온도가 제

한된 온도를 넘어가기 전에 계산을 중단했기 때문에 농축이 

더 이상 진행되지 못했음을 나타낸다.

단백질 시료에 의한 온도 제한이 더 낮아진다면, Fig. 7과 

같이 높은 농축을 얻을 수 있는 채널 중심 폭은 보다 넓어지

고 보다 낮은 농축만 얻을 수 있다.

4.4. 바깥 폭과 중심 폭의 변화에 따른 농축
바깥 폭과 중심 폭 변화의 상호 관계에 대한 영향을 알아

보기 위해 바깥 폭을 600 μm에서 400 μm와 800 μm로 바꿔

주고 각각의 바깥 폭에 대한 중심 폭 변화의 농축 결과를 

Fig. 8에 나타내었다. 앞서 설명된 것처럼 채널의 좁은 중심 

폭은 높은 농축을 나타내지만, 높은 온도를 발생시키고 온도

에 따른 문제들이 발생될 수 있다. 이러한 문제점을 방지하

기 위하여 비등이 발생하는 100℃로 온도를 제한하여 결과

를 산출하였다.

서로 다른 바깥 폭을 가지는 각각의 선도들은 채널 중심 

폭이 넓은 형상에서 좁은 형상으로 바뀔 때, 4.2절의 결과처

럼 높은 농축을 얻을 수 있다. 그러나 채널 중심 폭이 어느 기

준 이하로 좁아지게 되면, 용액의 높은 온도에 따른 제한에 

의해 더 이상 농축할 수 없다. 또한, 채널 중심 폭이 좁아질

수록 넓은 중심 폭보다 열 손실이 많이 발생되어 비효율적이 

되며, 원하는 온도기울기를 만들기 위한 제어가 어렵게 된다.

Fig. 8의 결과는 채널 바깥 폭이 넓어질수록 높은 농축을 얻

을 수 있는 중심 폭의 범위가 확장됨을 보여준다. 예를 들어, 
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Fig. 9 Normalized concentration values for the ratio of outer width 

to middle width after 1 minute of focusing. Dotted line: 

  , dashed line:     and soled line: 

  . 0.1 mM fluorescein-Na in 900 mM Tris-Borate 

buffer is simulated. The channel length (  ) and 

depth ( ) are the same for each case. 1200 V is 

applied at    and   is grounded. All values are 

limited to ℃

Fig. 8 Normalized concentration values vs. middle width for the 

variation of outer width after 1 minute of focusing. Dotted 

line:   , dashed line:     and soled 

line:   . 0.1 mM fluorescein-Na in 900 mM 

Tris-Borate buffer is simulated. The channel length 

(  ) and depth ( ) are the same for each 

case. 1200 V is applied at    and   is grounded. 

All values are limited to ℃

어떤 시료를 100배 이상으로 농축할 수 있는 미세채널을 설계

할 때, 채널 바깥 폭을 400μm로 설계한다면 중심 폭은 오직 

30μm로 설계되어야 하지만, 채널 바깥 폭을 800μm로 설계

한다면 50∼70μm의 중심 폭으로 설계할 수 있다. 즉, 채널 바

깥 폭이 넓을 경우, 농축이 효과적으로 일어나게 되는 채널 중

심 폭의 설계 범위가 확장된다. 그러나 채널 바깥 폭이 너무 넓

을 경우, 중심 폭과는 무관하게 채널에 농축을 위한 적절한 온

도기울기가 형성되지 않아 효율적인 농축을 할 수 없다.

채널 중심 폭과 바깥 폭의 비율, 즉 채널 기울기에 대한 

농축 성능의 영향을 쉽게 파악하기 위해 Fig. 9와 같이 채널 

중심 폭을 채널 바깥 폭으로 무차원화하여() 1분 

후의 농도를 비교하였다. 의 비가 1.25에서 0.75로 

작아질수록 높은 농도를 얻을 수 있고, 의 비가 

0.75보다 작아지면 100℃의 온도 제한에 의해 오히려 높은 

농도를 얻을 수 없다. 또한, 의 값이 같을지라도 

채널 바깥 폭이 넓어진다면 높은 농도를 얻을 수 있다.

5. 결  론

본 연구에서는 이전에 연구되었던 온도기울기를 이용한 

농축 실험에 대하여 수치해석 모델을 제시하고, 실험 결과와 

비교하여 모델의 타당성을 확인하였다. 보다 빠르고 높은 농

축 성능을 얻기 위하여 여러 가지 변수들 중 미세채널의 폭

을 제어 변수로 하여 수치해석을 수행하였다.

채널의 다른 형상은 고정시키고 채널 중심이 넓은 폭에서 

좁은 폭으로 변화될 때, 채널 중심부에서의 온도기울기가 증

가되었고, 이러한 온도기울기로 인하여 보다 높은 농축을 얻

을 수 있었다. 그러나 좁은 중심 폭으로 인하여 높은 온도가 

발생되고, 이는 시료의 변성 및 완충액의 비등과 같은 문제

점을 발생시킬 수 있다. 따라서 안전한 농축 성능을 얻기 위

해서 온도 제한에 따른 채널 폭의 설계 조건이 보다 제한되

어야 한다.

본 연구에 사용된 시료 및 완충액에 대해서는 바깥 폭이 

600μm일 때, 중심 폭은 40 μm, 바깥 폭이 800 μm일 때, 중

심 폭은 50∼60μm에서 약 200배의 농축을 얻을 수 있다.

채널의 바깥 폭에 따른 중심 폭 변화에 대한 농축 결과로 

채널 폭에 대하여 최적의 형상 설계 조건이 있음을 확인할 

수 있다. 의 비가 0.75의 값을 가질 때, 그리고 바

깥 폭이 넓어지면, 보다 높은 농축을 얻을 수 있었다.

이러한 수치적 모델 및 해석은 온도기울기 농축을 이용하

는 다양한 미세유체시스템의 설계에 활용될 수 있으리라 기

대된다.
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기호설명

 : 채널 단면적

 : 농도

 : 완충액(buffer solution) 비열

 : 온도에 의존하는 질량확산율

 : 상온(25 ℃)에서 확산계수

 : 유효확산계수

 : 채널 높이

 : 수력 직경()

 : 하판(substrate, 유리) 두께

 : 전기장

∞ : 하판에서 공기로의 대류 열전달계수

 : 채널을 ( 방향으로) 통하는 전류

 : 질량 유속

 : 완충액 열전도율

 : 채널  방향 길이

 : 절점(node) 수

 : 유체 압력

Pe : Peclet 수 ()

 : 주어진 pH에서 전체 전하

 : 단백질 유효반경

Re : 레이놀즈 수

 : 섭씨(Celsius) 온도

 : 체적유동(bulk fluid) 속도

 : 전기삼투유동(electroosmotic flow) 속도

 : 전기영동(electrophoretic) 속도

 : 체적유동 속도와 전기영동 속도 합

 : 압력구동유동(pressure driven flow) 속도

 : 채널 폭

 : 채널 중심 폭

 : 채널 바깥 폭

 : 하판 폭

 : 전해질의 온도에 의존하는 유전율

 : 진공 유전율(× )

 : 전위

 : 완충액 점도

 : 분석물의 전기영동 이동도(electrophoretic 

mobility)

 : 완충액 밀도

 : 전해질의 온도에 의존하는 전기전도도

 : 표면 전위(zeta potential)
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