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ZASTOSOWANIE KOMPUTEROWYCH INSTRUMENTOW
WIRTUALNYCH DO KALIBRACJI BIOSENSOROW
WYKONANYCH NA BAZIE TRANZYSTOROW ISFET

Streszczenie

Czujniki biosensorowe oparte na strukturze tranzystoréw ISFET, dzieki swojej
doktadnosci oraz mozliwosci wykrywania i mierzenia zawartosci
skomplikowanych zwigzkéw organicznych, zaczynajg by¢ obecnie stosowane
w rolnictwie i przemysle rolno-spozywczym do oceny jakosci surowcoOw i
produktéw. Utrudnienie w ich szerszym zastosowaniu stanowi miedzy innymi
wrazliwos¢ na warunki zasilania oraz zmiany doktadnosci spowodowane
degradacjg membrany lub powtoki czutej na jony. Zaproponowano rozwigzanie
tego problemu przez utworzenie aplikacji wykonanej w jezyku programowania
graficznego, ktéra pozwala na przeprowadzenie kontroli stanu i kalibracje
czujnika biosensorowego w sposo6b poétautomatyczny.

Stowa kluczowe: biosensor, ISFET

Wprowadzenie

Pierwsze zastosowanie czujnikébw  opartych na  strukturach
potprzewodnikowych do celéw biologicznych i biomedycznych miato
miejsce w latach siedemdziesigtych ubiegtego stulecia. Technologia ta
szybko ujawnita swoje zalety, dzieki uzyskiwaniu danych pomiarowych w
postaci sygnatéw elektrycznych, matym wymiarom czujnikéw i uzyskiwaniu
wynikébw w krétkim czasie. RoOwniez powtarzalnos¢ charakterystyk
czujnikdéw ulega poprawie dzieki zintegrowanej budowie, wykorzystujgcej
jako baze monokrystaliczne ptytki krzemowe.

Coraz wieksza dokladnos¢é osiggana przez przyrzady pomiarowe
wyposazone w takie czujniki powoduje, iz z powodzeniem zastepujg one
pomiary dokonywane klasycznymi metodami chemicznymi. Pomiary z
wykorzystaniem biosensoréw jako detektoréw zwigzkdéw chemicznych majg
wiele zalet, do ktorych nalezy zwtaszcza szybkos¢ pomiarow, dokonywanie
pomiaréw on-line oraz uzyskiwanie danych pomiarowych w postaci
sygnatéw elektrycznych, co pozwala na sprzezenie toru pomiarowego z
komputerem i korzystanie z mozliwosci, jakie dajg technologie
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informatyczne. Najpopularniejsza metodg wytwarzania biosensoréw jest
technologia ISFET, polegajaca na nanoszeniu odpowiednich powilok na
zmodyfikowang strukture tranzystora polowego typu FET lub MOSFET. Na
rysunku 1 przedstawiono schemat, w jaki sposéb przeksztatca sie strukture
tranzystora w sensor czuty na jony.
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Rys.1. a) Schemat budowy MOSFET, b)Schemat budowy ISFET, c) Zastepczy
schemat elektryczny MOSFET i ISFET

Fig. 1. a) Scheme of the MOSFET construction, b) Scheme of the ISFET
construction, c) Virtual electrical scheme of MOSFET and ISFET

Metaliczna bramka MOSFET przedstawiona na rysunku 1.a w sensorze
Zostaje zastgpiona przez metalowg elektrode odniesienia, podczas gdy
ciecz, w ktorej ta elektroda jest umieszczona, tworzy kontakt z odkrytym
izolatorem bramki (rys.1.b). Obydwa urzadzenia majg taki sam elektryczny
schemat zastepczy, pokazany na rysunkulc.

Montaz mechaniczny obu tych urzadzen péiprzewodnikowych jest jednak
zupetnie inny. O ile typowy tranzystor MOSFET moze by¢ catkowicie
zamkniety w obudowie, to w przypadku sensora ISFET zrédio i dren wraz z
ich kontaktami elektrycznymi i doprowadzeniami muszg by¢ szczelnie
obudowane, to obszar bramki musi by¢ odkryty, aby umozliwi¢ kontakt z
ciecza.

Dzieki temu, ze obydwa urzadzenia majg identyczny zastepczy schemat
elektryczny, réwnanie pradu drenu dla obszaru nienasyconego (ponizej
pinch-of) przybiera zaréwno dla MOSFET jak i ISFET nastepujaca postaé
wyrazong klasycznym réwnaniem [Tsividis 1987]:
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la = BVgs— V1= "2 Vas)Vas 1)

gdzie [ jest parametrem okreslonym przez mobilno$é¢ u elektronow w
warstwie, pojemnos¢é pomiedzy bramkg a izolacjag w odniesieniu do
jednostki powierzchni C,y i stosunkiem szerokosci do diugosci kanatu
przewodzacego w tranzystorze W/L opisanym ponizszym wzorem:

B= p Cox WIL (2)

Jak wynika z powyzszych wzoréw, prad drenu jest funkcjg napiecia
przytozonego do bramki tranzystora. Jednak w przypadku czujnika na bazie
ISFET obszar bramki ma kontakt z otaczajgcym go roztworem
bezposrednio lub za  posrednictwem  membrany  selektywnej,
przepuszczalnej tylko dla jonéw wybranych zwigzkéw chemicznych. Tak
zZwane napiecie progowe tranzystora zalezy wéwczas zar6wno od stanu
otaczajgcego czujnik roztworu, jak i od rodzaju i stanu membrany
selektywnej jono-przepuszczalnej.

Mechanizm dziatania czujnika pochodzi z czulosci na pH nieorganicznej
bramki tlenkowe] zbudowanej na bazie SiO; lub Ta,Os i jej oddziatywania z
jonami przenikajgcymi pokrywajgcg bramke membrane selektywng. Jezel
natozymy na gorna powierzchnie bramki membrane wychwytujgcg enzymy,
wowczas otrzymamy tzw. sensor enzymatyczny tak jak to pokazano na
rysunku 2 [Jaffrezic-Renault 2001].

Istotng niedogodnoscig w stosowaniu takich czujnikow jest ich wrazliwosé
na warunki przechowania, mata stabilno$§¢ czasowa oraz rozrzut
parametréw poszczegodlnych czujnikdw. Stad tez koniecznos¢ dokonywania
czestej kalibracji tychze czujnikéw. Problem ten jest na tyle powazny, ze
pojawiajg sie obecnie czujniki biosensorowe wyposazane we wiasng
pamie¢ EPROM, do ktérej wpisywana jest indywidualna charakterystyka
uzyskiwana w trakcie kalibracji [Hye-Sung Lee i inn. 2001]. Aby mozna byto
uznawac¢ dane pomiarowe pochodzace z czujnikbébw biosensorycznych za
wiarygodne, muszg by¢ one czesto kalibrowane i sprawdzane zar6wno
przed zastosowaniem, jak i w trakcie eksploatacji. Pojawia sie, zatem
koniecznos¢ opracowania szybkiego, a jednoczesnie zautomatyzowanego
procesu sprawdzania biosensoréw.
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Rys.2. Schemat sensora z membrang modyfikowang enzymatycznie i przekrgj
tego sensora. Wysoko$¢ membrany determinowana jest grubo$cig ostony
epoksydowej ok. 200 ym

Fig. 2. Scheme of a sensor with enzymatically modified membrane and sensor’s
cross—section. Membrane height is determined by thickness of epoxide
coating (~200 pm)

Metodyka bada h

W celu dokonywania szybkiej i kompleksowej oceny czujnika zastosowano
tzw. jonowo-skokowg metode oceny stanu czujnika. Zasadniczg réznicg
pomiedzy ta metodg a wieloma innymi jest fakt, ze opiera sie ona na
pomiarze parametrow dynamicznych czujnika, podczas gdy metody
tradycyjne dokonujg pomiarow statycznych i wymagajg uzyskania stanu
rownowagi elektrycznej i termodynamicznej. W metodzie skokowej
stymulujemy skok koncentracji elektrolitu i obserwujemy dynamiczng
odpowiedz elektryczng czujnika na te zmiane (rys.3).

Aby taka ocena moglta byé dokonana szybko i pozwalata uzyskaé
powtarzalne wyniki, opracowano aplikacje komputerowg w postaci
pomiarowego  instrumentu  wirtualnego, zaimplementowanego w
komputerze.
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Zaimplementowana aplikacja generuje poprzez karte przetwornikéw
cyfrowo-analogowych serie napie¢ i bada odpowiedzi czujnika poprzez te
karte. Reczna czes¢ procedury kontrolno-kalibracyjnej sprowadza sie
wowczas do przygotowania odpowiedniego roztworu Kkalibrujacego i
umieszczenia w nim czujnika.

Dzieki wyposazeniu aplikacji w przyjazny interfejs, uzytkownik moze
nadzorowa¢ przebieg procedur pomiarowych oraz sterujgcych i ingerowaé
w nie w miare potrzeby. Aplikacja umozliwia zapis przebiegu procedury do
innych programéw ze $rodowiska Windows i dokonanie pogtebionej analizy
matematycznej.
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Rys.3. Krokowo- jonowa metoda pomiarowa - impuls chemiczny i odpowiedz
chemo-elektryczna biosensora

Fig. 3. Step — ionic measuring method — chemical impulse and chemico—electric
response of biosensors

Wyniki pomiaréw

Badania przeprowadzono dla biosensora z odstonietg bramkag jak na
rysunku 4 w celu oceny poprawnosci pracy struktury poétprzewodnikowe;j
ISFET.
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Zmiane koncentracji elektrolitu dokonywano przez kontrolowane
dawkowanie kwasu octowego. Na rysunku 5 przedstawiono widok okna
interfejsu uzytkownika instrumentu wirtualnego, na ktérym uwidoczniono
reakcje czujnika na skokowg zmiane koncentracji elektrolitu.

Rys.4. Powiekszony widok biosensora z odkrytg bramkg
Fig. 4. Enlarged view of biosensor with uncovered gate

Interfejs umozliwia nie tylko obserwacje dynamicznej reakcji czujnika na
zmiane koncentracji elektrolitu, ale réwniez pozwala analizowa¢ wptyw
parametréw zasilania na odpowiedz sygnatowg czujnika. Mozliwe jest to
dzieki temu, ze czujnik jest zasilany z poziomu aplikacji poprzez karte
przetwornikow analogowo-cyfrowych. Pozwala to na programowe
sterownie poziomami wszystkich napie¢ wystepujacych w obwodzie
pomiarowym.
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Rys.5. Widok interfejsu uzytkownika aplikacji
Fig. 5. View of application user’s interface

Whnioski

Przeprowadzone badania wykazaly przydatno$¢ wirtualnych przyrzadow
pomiarowych zaimplementowanych w komputerze do oceny czujnikéw
wykonanych na bazie ISFET. Szczegdlng przydatnos¢ wykazujg one przy
zastosowaniu jonowo-skokowej metody oceny stanu czujnika. Cyfrowy
sposéb rejestracji danych umozliwia tatwe zapamietywanie wynikow i
poréwnywanie danych wzorcowych z rezultatami pomiaréw.

Analiza danych uzyskiwanych z odpowiedzi czujnika na skokowe zmiany
impulsu wymuszajgcego pozwala skréci¢ czas pomiaru do niezbednego
minimum. Zasilanie obwodoéw pomiarowych bezposrednio z komputera
poprzez przetworniki cyfrowo-analogowe umozliwia pelng kontrole
warunkéw pomiaréw, ich rejestracje w postaci pliku pomiarowego w
pamieci komputera oraz fatwe odtworzenie w celu powtdrzenia badan w
tych samych warunkach.
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APPLICATION OF VIRTUAL COMPUTER INSTRUMENTS
TO CALIBRATION OF BIOSENSORS BASED
ON THE ISFET TRANSISTORS

Summary

Biosensors based on the ISFET transistor structure — owing to their accuracy and
possibilities of detecting and measuring the contents of complex organic
compounds — began to be applicable in agriculture and food processing industry to
evaluating the quality of raw materials and products. However, their extensive use
is being limited, among the others, by their sensitivity to conditions of power supply
and changes in accuracy resulted from degradation of ion-sensible membrane or
coating. This paper proposed to solve the problem in way of developing an
application prepared in graphical programming language, that enables the semi-
automatic control and calibration of biosensor.

Key words: ISFET biosensor, semi-automatic calibration, computer programme
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