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Prüfer der Dissertation

1. Univ.-Prof. Dr. rer. nat. Doris Schmitt-Landsiedel

2. Hon.-Prof. Dr. rer. nat. habil. Maximilian Fleischer,

Universität Budapest/Ungarn

3. Prof. Dr.-Ing. Alexander Frey, Hochschule Augsburg

Die Dissertation wurde am 04.10.2013 bei der Technischen Universität München eingereicht

und durch die Fakultät für Elektrotechnik und Informationstechnik

am 02.04.2013 angenommen.





Shaker  Verlag
Aachen  2013

Selected Topics of Electronics and Micromechatronics
Ausgewählte Probleme der Elektronik und Mikromechatronik

Volume 44

Philipp Kruppa

Entwicklung eines chronocoulometrischen
hoch integrierten CMOS-DNA-Wasseranalysesystems



Bibliografische Information der Deutschen Nationalbibliothek
Die Deutsche Nationalbibliothek verzeichnet diese Publikation in der Deutschen
Nationalbibliografie; detaillierte bibliografische Daten sind im Internet über
http://dnb.d-nb.de abrufbar.

Zugl.: München, Techn. Univ., Diss., 2013

Copyright  Shaker  Verlag  2013
Alle Rechte, auch das des auszugsweisen Nachdruckes, der auszugsweisen
oder vollständigen Wiedergabe, der Speicherung in Datenverarbeitungs-
anlagen und der Übersetzung, vorbehalten.

Printed in Germany.

ISBN 978-3-8440-1995-7
ISSN 1618-7539

Shaker  Verlag  GmbH  •  Postfach 101818  •  52018  Aachen
Telefon:  02407 / 95 96 - 0   •   Telefax:  02407 / 95 96 - 9
Internet: www.shaker.de   •   E-Mail: info@shaker.de



Inhaltsverzeichnis

1 Einführung, Hintergrund 1

1.1 Mikrosystemtechnik . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 5

1.2 Mikroelektronik in der Mikrosystemtechnik . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 6

1.3 Stand der Technik - Biosensoren in der Umweltkontrolle . . . . . . . . . . . . . 8

1.3.1 Multiparameteranalyse mittels DNA-Mikroarray . . . . . . . . . . . . . 10

1.3.2 Anwendungsgebiete . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 13

1.4 DNA-Biosensoren . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 15

1.4.1 DNA-Immobilisierung auf den Mikroarrays . . . . . . . . . . . . . . . . 16

1.4.2 Prinzip der standard DNA-Chip-Analyse . . . . . . . . . . . . . . . . . 18

1.5 Prinzip der DNA-Chipanalyse - EDDA . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 19

2 Sensorchip-Architektur und Schaltungsentwurf 21

2.1 Sensorkonzept . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 21

2.1.1 Allgemeines Arbeitsprinzip . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 21

2.1.2 Voltammetrie-Chronocoulometrie . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 22

2.1.3 Mixed Signal Biochip . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 27

2.1.4 Regelung des Elektrolytpotentials . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 29

2.1.5 Arbeitsprinzip Potentiostat . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 30

2.1.6 Ladungsmessung Integratorkonzept . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 36

2.1.7 Analog/Digital-Wandler . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 40

2.1.8 Endlicher Zustandsautomat (Finite State Machine) . . . . . . . . . . . 61

2.1.9 Versorgungs- und Referenzspannungen . . . . . . . . . . . . . . . . . . 62

2.2 Systembetrachtung, Spezifikation . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 64

2.3 Implementierung . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 66

2.3.1 Analog Core und Mixed Signal Design . . . . . . . . . . . . . . . . . . 66

2.3.2 Potentiostat . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 67

i



ii INHALTSVERZEICHNIS

2.3.3 Pixel Operationsverstärker . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 72

2.3.4 Referenzerzeugung . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 76

2.3.5 12 Bit Hybrid Sukzessiv Approximations A/D-Wandler . . . . . . . . . 78

2.3.6 Zustandsautomat FSM . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 87

2.3.7 Sensorchip . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 99

2.4 CMOS-Technologie . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 103

2.4.1 Sensorstiftkonzept . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 105

3 Experimente, Ergebnisse, Diskussion 107

3.1 Sensorchip Messungen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 107

3.1.1 Messaufbau . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 107

3.2 Elektrische Tests . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 111

3.2.1 Potentiostat . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 111

3.2.2 Pixel . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 115

3.2.3 A/D-Wandler . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 119

3.2.4 Strom-/Spannungsreferenzen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 121

3.2.5 Zustandsautomat . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 122

3.2.6 384 Sensorchip: Manueller-Testmode . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 123

3.2.7 384 Sensorchip: Automatik-Testmode . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 125

3.3 Systemevaluierung unter elektrochemischen Bedingungen . . . . . . . . . . . . 128

3.3.1 Elektrochemische Messungen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 128

3.3.2 DNA-Messungen . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 132

4 Zusammenfassung, Ausblick 147
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Tab.4.1 Überblick Potentiostateigenschaften . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 150
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