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Resumen

El sistema nervioso central como parte del sistema neuromuscular, es el
encargado de reaccionar ante estimulos externos mediante impulsos
eléctricos originados por células piramidales, también llamadas neuronas
motoras, se comunican directamente con las fibras musculares. Con el fin de
comprender mejor el funcionamiento neuromuscular y la conexion sinaptica
gue va desde el sistema nervioso central a las diferentes partes del cuerpo,
actualmente se desarrollan tecnologias de transductores de tamafio
micrométrico capaces de interactuar y estudiar directamente algunos aspectos
complejos del sistema nervioso. Estas tecnologias basadas en dispositivos
microelectronicos invasivos permiten desarrollar estudios relacionados con las
corrientes ionicas del sistema nervioso. Los dispositivos Illamados
microelectrodos o microflechas permiten estudiar la propagaciéon de impulsos
eléctricos generados a través de diferentes potenciales de accion. En el
arreglo de microelectrodos (MEA, por sus siglas en inglés) es posible inducir
cargas capaces de generar nuevos impulsos. Debido a su tamafio
micrométrico, posibilitan el estudio de grupos independientes de células,
contrario a los métodos como lo es la EEG (electroencefalografia), un método
de estudio desarrollado con el propésito de estudiar los diferentes potenciales
de accion, pero utilizando electrodos superficiales. En este proyecto se
desarrolla una técnica para la fabricacion de microelectrodos, especificamente
en su variante “microelectrodos planares”, mediante el empleo de técnicas de
micromaquinado de volumen. Los prototipos desarrollados tienen como
propésito utilizarse en el laboratorio de neurobiologia del apetito, en el Centro
de Investigacion sobre el Envejecimiento (CIE), del CINVESTAV-IPN. Para
ello, se trabaja con obleas de silicio de 2 pulgadas de didmetro y 200 * 25 um
de espesor, en 3 etapas de fabricacion, siendo la primera etapa, el
adelgazamiento de la oblea. El adelgazamiento consiste en un grabado
himedo isotropico, reduciendo a 140 £ 10 ym el grosor del sustrato. La
segunda etapa consta de transferir patrones geométricos mediante una
técnica llamada fotolitografia, en este nivel se definen los patrones
geométricos, delimitando las estructuras 3D correspondientes a la punta de
prueba. El dltimo nivel consiste en un micromaquinado de volumen. El
micromaquinado consiste en un grabado seco anisotropico para obtener la
estructura 3D suspendida y sujeta a un marco mediante pivotes de sujecion.
Una vez obtenidos los microelectrodos es necesario realizar un procedimiento
de montaje y encapsulado para realizar experimentos in vitro. El montaje se
realiza en placas PCB, para pruebas tipicas de circuitos integrados. Después
de proteger con resina al microelectrodo en montaje, se procede a su
caracterizacion in vitro. Con un generador de funciones se suministra una
sefal eléctrica cuadrada, de un sitio de registro a otro, utilizando una solucion
de Hartman como puente eléctrico. Finalmente, la sefial cuadrada es



registrada en un osciloscopio y caracterizada en funcion de parametros como
impedancia, velocidad, acoplamiento y otras propiedades eléctricas.



Abstract

The central nervous system, as part of the neuromuscular system, is
responsible for reacting to external stimuli through electrical impulses
generated by pyramidal cells, also known as motor neurons, which
communicate directly with muscle fibers. In order to better understand
neuromuscular functioning and the synaptic connection that extends from the
central nervous system to different parts of the body, technologies involving
micrometric transducers capable of directly interacting with and studying some
complex aspects of the nervous system are currently being developed. These
technologies, based on invasive microelectronic devices, enable studies
related to the ionic currents of the nervous system. Devices known as
microelectrodes or microneedles allow for the study of the propagation of
electrical impulses formed through different action potentials. Additionally, in
the microelectrode array (MEA), it is possible to induce charges capable of
generating new impulses. Due to their micrometric size, they enable the study
of independent groups of cells, unlike methods such as EEG
(electroencephalography), a study method developed to study different action
potentials using surface electrodes.

Throughout this project, a technique for the fabrication of microelectrodes,
specifically in their "planar microelectrode" variant, is developed using bulk
micromachining techniques. The prototypes developed are intended for use in
the Appetite Neurobiology Laboratory at the Center for Research on Aging
(CIE), at CINVESTAV-IPN. The process involves 2-inch diameter silicon wafers
with a thickness of 200 £ 25um, through 3 stages of fabrication, with stage 1
being the thinning of the wafer. The thinning process involves isotropic wet
etching, reducing the substrate thickness to 140 £ 10um. Stage 2 consists of
transferring geometric patterns using a technique called photolithography,
where geometric patterns are defined, delineating the 3D structures
corresponding to the probe tip. The final stage involves bulk micromachining.
The micromachining process involves anisotropic dry etching to obtain the
suspended 3D structure attached to a frame by holding pivots. Once the
microelectrodes are obtained, a mounting and encapsulation procedure is
necessary for conducting in vitro experiments. The mounting is done on PCB
plates for typical integrated circuit tests. After protecting the mounted
microelectrode with resin, in vitro characterization follows. A function generator
supplies a square electrical signal from one recording site to another, using a
saline medium (Harman solution in this case) as an electrical bridge. Finally,
the square signal is recorded on an oscilloscope and characterized in terms of
impedance, speed, coupling, and other electrical parameters.
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1.1 Introduccién

Los microelectrodos o microflechas son dispositivos de dimensiones
micrométricas disefiados para estudiar impulsos eléctricos neuronales,
minimizando el dafio a la muestra en estudios in vivo [1]. Para este tipo de
pruebas se utiliza un microelectrodo especifico, denominado microflecha o
sonda de registro. Esta estructura, hecha de un trampolin de silicio, tiene un
extremo con perfil y bisel de insercion afilados, disefiado para insertarse
extracelularmente en un racimo nervioso [2]. Los microelectrodos deben
poseer una punta suficientemente afilada para penetrar y causar el menor
dafio celular posible, siendo al mismo tiempo lo bastante robusta para evitar
fracturas. Estas estructuras tridimensionales pueden lograrse mediante
técnicas avanzadas de fabricacion de circuitos integrados. Estos electrodos
cumplen un papel fundamental en el registro de potenciales de accion de
células individuales y se emplean ampliamente en estudios neurofisiol6gicos

[3].

También se han utilizado en investigaciones neurobioldgicas, como en
estudios que fundamentan la liberacién vesicular a nivel celular mediante
técnicas como la amperometria a potencial constante [4]. Asimismo, la
voltamperometria ciclica de barrido se emplea como alternativa a la
microdialisis para el estudio neurobioldgico, ya que es menos invasiva y ofrece
alta resolucion [5]. Esta técnica permite medir cambios en la concentracion de
gases bioldgicamente relevantes, como el 6xido nitrico.

En los dltimos afios, los microelectrodos han tenido un impacto significativo.
Hace apenas una década, no se comprendian completamente las ventajas de
Su uso en areas como la electroquimica fundamental y aplicada [6], asi como
en el estudio de enfermedades como la epilepsia, depresion, enfermedad de
Parkinson, Alzheimer, apnea del suefio, hipertension, ceguera, entre otras [7].
Una aplicacion especifica de gran interés es el estudio y la estimulacién
eléctrica. La estimulacion funcional eléctrica es una de las aplicaciones mas
relevantes de los campos eléctricos y magnéticos en el tratamiento clinico.
Esta técnica permite generar actividad neuronal artificial para compensar la
pérdida de funciones en pacientes con paralisis, incontinencia o deficiencias
sensoriales. En particular, la estimulacion eléctrica del sistema nervioso se ha
utilizado en intentos de tratar desoérdenes de locomocion, enfermedades
vasculares periféricas, paralisis cerebral y dolores cronicos [8].

Existen varias técnicas para fabricar microelectrodos, entre las que destacan
el grabado seco con sistemas de alta energia, el micromaquinado de silicio
monocristalino mediante grabado anisotrépico con soluciones alcalinas [2], 0
el uso de materiales como el carbono, mediante el aislamiento de una fibra de
carbono en un capilar de vidrio o empleando nanoelectrodos de fibra de
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carbono [9]. Las pequefias dimensiones de un microelectrodo minimizan los
factores que producen impedancia, permitiendo asi la captura de impulsos
eléctricos en escalas de microsegundos [10].

Este trabajo propone sentar las bases para la fabricacion de microelectrodos
mediante técnicas de grabado en seco con sistemas de alta energia, utilizando
materiales como la poliimida por su excelente biocompatibilidad [11]. El
objetivo es lograr estructuras tridimensionales con la mayor precision posible,
para luego caracterizar los sitios de registro mediante técnicas conocidas para
microelectrodos no planos [12].
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1.2 Antecedentes

Los microelectrodos son herramientas utilizadas en diferentes campos,
destacando sus aplicaciones en fisiologia y quimica, se han utilizado para el
estudio de mecanismos utilizados en el transporte de masa en medios
electroliticos [12]. Siendo la aplicacion de estudio y caracterizacion de células
y tejidos excitables una de las mas prometedoras. Para el estudio de
investigaciones fisioldgicas a lo largo de la historia se han utilizado diversos
indicadores como lo es la deteccion de corrientes eléctricas mediante la
aplicacion de una pila voltaica probada a través de la fuerza de reaccion que
esta provoca al ser aplicada a un musculo de rana. Actualmente se conoce
que las reacciones eléctricas en el cuerpo son las responsables de
practicamente todo el funcionamiento de un ser vivo, estas corrientes
eléctricas se dan como respuesta a diferencias de potenciales eléctricos. En
las dltimas décadas se ha estandarizado el uso de herramientas Utiles para
detectar estos potenciales. Destacando tres principales grupos; Electrodos
metalicos o de materiales conductores, Micropipetas o micro agujas de vidrio
y Microelectrodos planares. Siendo estos ultimos desarrollados en el INAOE
en el afio 2003, con el propésito de estudiar sefales eléctricas. Cuando se
requiere un estudio de sefiales eléctricas se busca que el area de contacto sea
la mayor, y que el dispositivo tenga el menor tamafio posible, caracteristicas
de un microelectrodo. Los microelectrodos planares con sustrato de silicio
operan detectando los potenciales eléctricos generados en el tejido cerca de
una fibra nerviosa activa, existiendo tres subtipos acordes a lo que se desea
estudiar; punta de prueba, matriz de microelectrodos y de regeneracion. Los
desarrollados en INAOE son punta de prueba, obtenidos mediante
micromaquinado de volumen, generalmente consisten en uno 0 MAas
trampolines donde se localizan las areas de registro que al ser insertadas en
el tejido bajo estudio detectan sefales eléctricas [13]. Las dimensiones del
dispositivo son 1.7mm de largo, 100um de ancho y 50pm de espesor con una
punta de 30°, con un area circular en la zona de registro de 16um de diametro.
Logrando asi una buena relacion sefal ruido por la minima interferencia de
otras sefales, esta es una clara ventaja al trabajar con dispositivos bajo estas
dimensiones. En el afio 2020 se propuso un nuevo esquema que consta de 18
areas de registro, que en conjunto con el CIDESI de Querétaro cumplen con
caracteristicas solicitadas por el departamento de Farmacologia del
CINESTAV México. Un aspecto importante a tomar en cuenta es la obligada
caracteristica de trabajar con material biocompatible para recubrir el area
sobre la cual se encuentran los sitios de registro, para este caso se planteé el
uso de poliimida, un polimero con una excelente biocompatibilidad [11]. Para
la caracterizacion de estos dispositivos se tienen procesos bien conocidos.
Tipicamente se hace uso de un analizador de parametros de semiconductores
el cual de una manera directa genera un archivo con puntos de lectura,
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ademas de esto se realizan caracterizacion midiendo la velocidad de
propagacion de sefial entre dos electrodos.

Existe otras formas para estas mediciones, como el método de la medicion de
impedancia el cual se utiliza ampliamente en la electroquimica, en la cinética
del electrodo, estudios de la doble capa (solucion-electrélito), baterias,
corrosion, electroquimica del estado sélido y bioelectroquimica especialmente
membranas. Este es un método lineal, el cual significa que el sistema es
perturbado por una onda seno de potencial o corriente de pequefia amplitud,
tal que la respuesta contiene solamente el término de primer orden de la
expansion de Taylor de corriente-potencial no lineal [14].

Figura 1.1 Micropuntas de tungsteno fabricadas en el departamento de
farmacologia, CINVESTAV.
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1.3 Justificacion

En la actualidad, existen diferentes padecimientos relacionados con el sistema
nervioso que conducen a problemas mayores. En conjunto, el cerebro y la
meédula espinal sirven como la unidad de procesamiento para todo el sistema
nervioso y controlan todas las funciones del cuerpo. Si algo falla en este centro
de procesamiento, se desencadena una serie de afecciones, tales como
enfermedades degenerativas, entre ellas el Alzheimer y el Parkinson;
epilepsia; trastornos del movimiento, como los temblores; y enfermedades
desmielinizantes, como la esclerosis mdltiple, entre muchas otras.

En un esfuerzo por mejorar la localizacion y ajustar la variabilidad anatdmica
individual, en la década de 1960 se introdujo el registro de microelectrodos
(MER) de potenciales de accion, llevando esta técnica del laboratorio al &mbito
clinico. EI MER permitié no solo distinguir entre materia gris y blanca, sino
también diferenciar los limites de los distintos nudcleos subcorticales de cada
estructura. Posteriormente, se ha perfeccionado el disefio de los
microelectrodos para realizar estudios fisiol6gicos precisos mediante la
actividad electrofisiolégica, la sincronia con el movimiento o actividad de
temblor, la relaciéon con los potenciales de campo locales y la respuesta a la
microestimulacion.

El desarrollo de nuevas técnicas de fabricacion de microelectrodos nos brinda
la posibilidad de crear dispositivos cada vez mas eficientes para el tratamiento
de enfermedades, reduciendo en algunos casos los costos y ayudando a
personas con padecimientos neuromusculares. Ademas, proporciona nuevas
herramientas para la investigacion, utiles para comprender mejor el
funcionamiento del cerebro y los impulsos eléctricos que este envia al cuerpo,
logrando asi comprender e incluso tratar diferentes enfermedades
neurofisiolégicas.
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1.4 Planteamiento del problema

Desde la década de los 80, se comenzaron a realizar publicaciones sobre
microelectrodos, pero no fue hasta hace un par de décadas que se inici6 el
desarrollo de distintos arreglos de microelectrodos y nuevas técnicas que
crean comunicaciones mas estables entre el cerebro. Muchos de estos
disefios son capaces de establecer interfaces con poblaciones neuronales de
interés, de las cuales se pueden obtener sefiales durante varios meses o afios.
Empresas como Cyberkinetics, Silicon, Omnetics, Moxon Thin-Film,
NeuroNexus y Tuckey son lideres en el mercado desarrollando
microelectrodos. Sin embargo, cada una trabaja bajo sus especificaciones y
requerimientos, con muy poca variabilidad en lo que respecta a dimensiones.
Conjuntamente, los procesos de fabricacion, a pesar de ser en grandes lotes,
son excesivamente altos. Asimismo, cuando se busca una aplicacion
especifica, no siempre se encuentran las caracteristicas deseadas. Por esto,
es necesario disefiar nuevos métodos de fabricacibon que sean mas
econdémicos, para asi redisefar las mascarillas segun los requerimientos del
usuario, sin elevar tanto los costos. Los materiales con los que se trabaja
muchas veces son responsables de la variacion de precios; por ello, se
propone trabajar con materiales mas accesibles y con igual eficiencia.

1.5 Objetivo general
Fabricar microelectrodos utilizando técnicas para el micro maquinado

superficial y de volumen en obleas de silicio, utilizar materiales biocompatibles,
y realizar el montaje para la caracterizacién in vitro.

1.5.1 Objetivos especificos
e Fabricar microelectrodos punta de prueba en tres etapas.

e Trabajar con el polimero poliimida en su variante 2610 como material
aislante y biocompatible.

e Realizar grabado superficial y de volumen para la liberacion mecanica
de los dispositivos.

e Fabricar una placa PCB para pruebas eléctricas de forma in vitro del
dispositivo.

e Caracterizar eléctrica y mecanicamente los dispositivos.
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1.6 Pregunta de investigacion
¢ Es posible disefiar microelectrodos de bajo coste y la misma eficiencia que

los productos comerciales con la infraestructura que se tiene en INAOE?

1.7 Hipotesis

El desarrollo y caracterizacion de microelectrodos con técnicas para
micromaquinado de alta energia permite la fabricacién de dispositivos para el
registro de sefiales neuronales con bajos costos y misma eficiencia,
cumpliendo ademas con accesibilidad a modificaciones segun sea requerido.
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CAPITULO I
Marco teorico
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2.1 Sensores Biomeédicos

Los sensores son herramientas con la capacidad de responder a informacion
de su entorno. Esta respuesta puede ser enviada electrGnicamente a un
dispositivo de instrumentacion para su amplificacion y filtrado con el propdsito
de estudio o aplicacidn. Existe una gran cantidad de sensores clasificados por
el fendbmeno que detecten; presion, temperatura, flujo de fluidos, Opticos,
quimicos, entre otros. En la investigacion biomédica, estos sensores son de
ayuda en el monitoreo de procesos bioldgicos, quimicos o fisicos que luego
reportan directamente a los usuarios o las transmiten hacia los profesionales
de la salud. Algunos de estos dispositivos son de uso cotidiano: los
termometros; dispositivos que traducen la expansién de un fluido o la flexién
de una tira de metal, en respuesta al calor en un valor que corresponde a la
temperatura del medio que lo rodea. Relojes inteligentes (Smart Watch);
incorporan sensores capaces de monitorear, analizar y transmitir datos como
el ritmo cardiaco, calidad de suefio, electrocardiogramas o deteccién de
caidas. Oximetros; dispositivos que con ayuda de luz son capaces de medir la
oxigenacion en sangre.

El desarrollo de nuevas tecnologias da paso a dispositivos ain mas complejos:
arreglos de microelectrodos (MEA) para estudio de sefiales neuronales.
Nanosensores circulantes para el monitoreo continuo de medicamentos.
Textiles inteligentes para la prevencion de trombosis venosa profunda.
Sensores genéticos para detectar deficiencia de zinc. Parche epidérmico
flexible que puede monitorear de manera simultanea y continua el gasto
cardiaco, niveles metabdlicos de glucosa, lactato, cafeina o alcohol [15], entre
muchos otros.

La neurociencia es una ciencia encargada del estudio de las caracteristicas
electrofisiolégicas de las redes neuronales para la comprension de la
estructura del cerebro y su funcionamiento. Las técnicas de estudio actuales
se basan en la incisién a zonas del cerebro con dispositivos milimétricos que
cuentan con electrodos en el rango micrométrico [16]. Este tipo de
microcomponentes o sondas (microelectrodos o punta de prueba) son
ampliamente utilizados y como consecuencia dia a dia se exigen mejoras en
los procesos de innovacién y fabricacion. Uno de los retos es la fabricacion de
dispositivos duraderos y reutilizables, ademas de ofrecer disefios pequefios y
resistentes.
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2.2 Sondas y Microflechas

Los micro electrodos o microflechas, son dispositivos que contienen electrodos
en el orden de micras, con la capacidad de insertarse en grupos neuronales
para el registro de potenciales eléctricos. Desempefian un papel importante en
el registro de sefiales y se utilizan cominmente en estudios neurofisiologicos
[17]. La caracteristica tipica de estos dispositivos radica en sus dimensiones.
Los racimos de fibras nerviosas tienen dimensiones de 500 micras de
diametro, tipicamente. Al mismo tiempo su resistencia a la fractura representa
una caracteristica esencial al momento de su insercién en el medio bioldgico
a estudiar. Por su disefio con bisel en la punta se asegura un minimo dafio por
insercion mecénica en la zona.

Los micro electrodos se dividen principalmente en tres tipos: micropipetas de
vidrio, microelectrodos de metal y microelectrodos de estado solido.

Hedrolfodeicy < Cable deAg/hgal

(a) Vidrio

(b) Punta Vistago

Sitio de registro

Base de estructura
(c)

Figura2.1 a) Micropipetas de vidrio, b) Microelectrodo de metal, c)
Microelectrodos planares para registros multisitio [18].

2.2.1 Micropipetas de vidrio

Las aplicaciones que se dan a este tipo de dispositivos pueden ser variadas;
en la figura 2.1a se aprecia un tubo capilar de vidrio hueco (originalmente tiene
1mm de diametro en ambos extremos) el cual se calienta y ablanda dentro de
un pequeno horno y luego se separa rapidamente de ambos extremos. Este
proceso crea dos microelectrodos similares con una punta abierta que tiene
un diametro del orden de 0.1 mm. Luego, el extremo mas grande del tubo de
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vidrio (el vastago) se llena normalmente con una solucién de electrolito de KCI
3M. Se inserta un trozo corto de alambre de Ag/AgCl a través del vastago para
proporcionar un contacto eléctrico con la solucion electrolitica. Cuando la
punta del microelectrodo se inserta en una solucion electrolitica, como el
citoplasma intracelular de una célula bioldgica, la corriente idnica puede fluir a
través de la union idnica en la punta del microelectrodo. Esto establece un
circuito eléctrico cerrado entre el cable de Ag/AgCI dentro del microelectrodo
y la célula biolégica [17].

Ademas, tienen aplicaciones como implantacion o incorporacion a detectores
amperometricos para analisis cromatografico o electroforesis capilar. El uso de
microelectrodos de fibra de carbono en cerebro de animales proporciona un
medio para realizar medidas in vivo monitoreando el transporte de
neurotransmisores desde el nervio hasta la zona de implantacion del electrodo.
También se ha logrado monitorizar anfetamina [19], serotonina y dopamina
[20].

Los electrodos convencionales de dimensiones mayores para lecturas
electroquimicas requieren medios altamente conductivos (para compensar la
resistencia creada por el efecto de cuadro entre el electrodo de trabajo y la
referencia). Sin embargo, en estos dispositivos se crean pequefas corrientes
electroliticas haciendo disminuir y en algunos casos delimitar efectos 6hmicos
[21].

El area de mayor aplicacion para este tipo de dispositivos se centra en la
deteccion de diversas especies quimicas [22]. En su fabricacion generalmente
se introducen materiales conductores, tal como fibras de carbono dentro de
una fibra capilar de vidrio como medio aislante, posteriormente se sellan con
materiales como resina epoxi o mediante fusion térmica, afladiendo materiales
conductores para hacer contacto con alambres como cobre.

- | .

Figura 2.2 Micropipeta de vidrio para lectura de pH. Material del electrodo:
Ag/AgCl.

2.2.2 Microelectrodo de metal
Generalmente son fabricados mediante grabados electroquimicos, logrando

tener una punta afilada con dimensiones en el orden de micras. En otros casos
se producen mediante fuentes de corriente controladas. Este tipo de
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electrodos demuestran ser bastante eficientes en el registro de actividad
neuronal individual en una variedad de preparaciones [23].

En la caracterizacion de estos dispositivos un punto clave es realizar pruebas
de resistencia a la fractura [17], con el propdsito de demostrar su resistencia a
la presion mecanica sin variar significativamente en la impedancia y aislar las
senales medidas después de multiples ensayos [24].

Microelectrodo de metal

Recubrimiento ; C—
Punta

. N 1R = l‘i jl
Eje de soporte ; Micrometros

3

|

Cable conductor Shaft Shank
R
FAVAVAN

Grabacién extracelular - Uso cuando se interesa registrar

PICOS en neuronas

Microelectrodo de metal- Alta impedancia vs Baja capacitancia

Figura 2.3 Microelectrodos de metal, tipicamente se encuentran como
microfilamentos [25].

2.2.3 Microelectrodos planares

En comparacion con los electrodos de dimensiones centimétricas utilizados en
electroencefalogramas (EEG), las microflechas realizan estudios a diferentes
capas de la corteza cerebral, brindando una respuesta rapida en el registro de
sefales, alta densidad de corriente, alta relacidén sefal-ruido, baja caida de i-
R, pequeia capacitancia superficial de doble capa (Helmholtz), alta resolucién
espacial y minima invasividad [26]. Todas estas caracteristicas hacen que los
microelectrodos sean excelentes herramientas para trabajar en diversos
ambientes de la fisiologia. Dentro de los microelectrodos de estado sdlido es
posible encontrar tres principales variantes.

2.2.4 Microelectrodos de regeneracion

Con enfoque en cultivo celular o utilizados como sensores electroquimicos con
la capacidad de regeneracién on-chip, con el propésito de logar mediciones
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continuas de biomarcadores sin modificar la sensibilidad del sensor o
distorsionar la relacion sefial-ruido [27].

Algunas investigaciones se centran en la regeneracion de axones tipicamente
del nervio Optico, en entornos controlados. En experimentos realizados con
ratas se ha logrado observar regeneracion de axones del nervio Optico,
mediante sondas de estimulacion con corriente eléctrica, fabricados a base de
poliimida [28].

2.2.5 Microelectrodos punta de prueba

El desarrollo de micro sensores desarrollados a base de micro pipetas
empleados mayormente en campos de interés bioldgico y quimico, con
aplicaciones de registro y estimulacion, han contribuido a entender de mejor
manera diferentes eventos biolégicos que suceden en ambientes de esta
escala, e incluso han abierto la puerta a una gran cantidad de disefios
basandose en los mismos principios. Mediante técnicas para la fabricacion de
sistemas micro electromecanicos y diferentes técnicas de grabado se logra
fabricar una gran cantidad de sensores para estudio en ambientes; in situ, in
vivo, 0 in vitro.

Un microelectrodo punta de prueba es un electrodo de estado sélido, su
fabricacion generalmente utiliza técnicas 3D de grabado profundo, para definir
las flechas a partir de un sustrato semiconductor. En la superficie se depositan
pistas fabricadas con materiales altamente conductivos para la lectura de
seflales y son recubiertos con materiales bio-compatibles. Algunas
aplicaciones combinan microfluidica con electrodos para estimulaciéon vy
registro de sefiales [29] , otras investigaciones se centran en el desarrollo de
dispositivos implantables en zonas que requieren electronica flexible a base
de polimeros, con aplicaciones similares (figura 2.4).
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Figura 2.4 Layout e ilustracion esquematica de microelectrodos de alta
flexibilidad [30].

2.3 MEA

Los arreglos de microelectrodos por sus siglas en inglés MEA (micro electrode
array) son dispositivos utilizados para medir, registrar y/o estimular actividad
neuronal con el fin de explorar actividades electrofisiolégicas poblacionales,
en esencia son utilizados para estimular células en el sistema nervioso [31],
[32], [33]. Sus areas de aplicaciéon van desde vasos sanguineos, vesiculas,
corneas, corazon e incluso se han utilizado en plantas [34].

Algunos experimentos realizados en animales con ceguera han demostrado
que es posible (mediante estimulacion de multiples electrodos) dar lugar a la
percepcion de sombras y mediante una estimulacion continua con artificios,
sentado bases para la microestimulacién eléctrica para crear vision artificial en
personas [35].

En este tipo de dispositivos una caracteristica primordial en su fabricacion, es
la separacion entre zonas de registro. La hipdtesis sefiala que un
espaciamiento de 200 pm entre ellos da acceso selectivo tanto para
estimulacién como para registro de sefiales sin causar dafio a las estructuras
de didmetros pequefios ni a los dispositivos [36], figura 2.5.
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Figura 2.5 Arreglos de microelectrodos de metal utilizado en [34], fabricados
con grabado isotropico con disefio triangular.

2.4 Técnicas de fabricacion con microelectréonica
(microfabricacion)

Luz UV

Fotomascara

1NNt

Silicio

Figura 2.6 Oblea de Si, con una capa de resina (naranja) depositada sobre
una capa de Si0,. Se observa la exposicion de fotoresina a luz UV. La luz UV
solo afecta la zona que la fotomascara (negro) deja expuesta, cambiando asi
la composicion en la resina.
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Para realizar un grabado en la oblea de Silicio (denominada “sustrato”) se
inicia con un proceso llamado fotolitografia, el cual consiste en trasferir un
patron de geometrias desde una fotomascara (reticula o mascarilla) al
sustrato, mediante el depdsito de peliculas delgadas (enmascarante,
tipicamente resina), figura 2.6. El patrébn geométrico permite dejar un area
expuesta a luz UV, modificando las propiedades fisicas del enmascarante. El
paso final consiste en sumergir el sustrato en una solucion reveladora, que
elimina la resina expuesta y modificada por la luz. Una vez concluido el
proceso anterior, se obtiene un patron geométrico depositado sobre la capa a
grabar. En un siguiente paso, se realiza un grabado de la pelicula en el nivel
inferior, 6xido de silicio (Si0,). Para este segundo paso es necesario tener en
cuenta condiciones de selectividad, direccionalidad y uniformidad de grabado.
Con esto se asegura que la geometria transferida en la resina, finalmente
quede a su vez transferida en la capa de oxido.

2.4.1 Selectividad de grabado

Razon entre la velocidad del grabado del material que se desea grabar y la
velocidad del grabado del sustrato, ver figura 2.7.

S =R1/R2
R1: velocidad de grabado del material a grabar
R2: velocidad de grabado del material sustrato

Si S mayor que 1, entonces el proceso es selectivo.
Si S menor que 1, entonces el proceso es no selectivo.

3 W

Figura 2.7 a) Grabado selectivo, b) Grabado no selectivo

En la figura 2.7 es posible apreciar diferencias en selectividad. a) El grabado
se da unicamente sobre el material a grabar dejando intacto el enmascarante
y el sustrato. 2.7 b) El grabado comenzé a afectar el enmascarante y una parte
del sustrato.
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2.4.2 Direccionalidad de grabado

Un grabado puede tener caracteristicas que determinen su direccion (vertical
o lateral) en la estructura, figura 2.8. Para esta investigacion se busca obtener
el minimo grabado lateral, en comparacion con el vertical, una caracteristica
del grabado anisotropico. Este grabado es tipicamente utilizado en la
fabricacion de micro dispositivos por la fidelidad al momento de transferir el
patrén geométrico de la mascarilla hacia el sustrato. El factor de la anisotropia
esta definido como [37]:
Vi

A=1-—=

Vy

V, = Velocidad del grabado lateral
Vy = Velocidad de grabado vertical

REsig | | Resina i ii

Sustrato Sustrato

Resina_| | Resina | l |
b) — < \:

Sustrato

Sustrato

Figura 2.8 Direccionalidad de un grabado. Este proceso define un grabado
isotrépico o anisotropico.

En la figura 2.8 se observan las diferencias de grabado. 2.8 a) La velocidad de
grabado que se tiene en direccion vertical es mayor a la lateral, como
resultado, se graba el sustrato verticalmente con minimos grabados laterales,
el patron de la mascarilla se transfiere hacia el sustrato de manera correcta.
2.8 b) El grabado se da a la misma velocidad vertical y lateralmente (un tipo
de grabado isotropico) creando un espacio con un perfil de grabado no
direccional, que hace mayor la dimension del ancho de la cavidad respecto a
la dimension de la mascarilla, esto representa una falla de fabricacion.

Conociendo las velocidades de grabado es posible obtener la uniformidad de
grabado en toda la superficie de la oblea.

Velocidad de Grabado —Velocidad de Grabado,;
max min xlOO

Uniformidad de velocidad de grabado (%) = - :
Velocidad de Grabadoy,jnt+Velocidad de Grabado mqx
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2.5 Grabado humedo

El grabado se da mediante la accidon de un liquido, mismo que puede ser
isotrépico o anisotropico y depende del arreglo monocristalino del sustrato. Por
ejemplo, la velocidad de grabado anisotropico es mayor en planos con arreglo
cristalino (111), un arreglo cristalino es la forma en que se ordenan los atomos,
moléculas o iones en un material solido, de manera periédica y repetitiva en
las tres dimensiones del espacio. La velocidad de grabado también depende
de la concentracion y temperatura de la solucidon grabante utilizada, ademas
de su composicion quimica.

Un grabado humedo isotrépico depende de la agitacion de la solucién. La
velocidad de grabado depende de la solucion y el tipo de dopaje del silicio.
Para un grabado anisotrépico con hidréxido de potasio (KOH) en diferentes
concentraciones en un plano monocristalino con arreglo cristalino (100) de
silicio, se tienen diferentes velocidades de grabado, figura 2.9.

GRABADO SILICIO (100)
30
25

20

um/HR
[
(92}

10

0 10 20 30 40 50 60
CONCENTRACION KOH (%)

Figura 2.9 Grabado sobre una oblea de silicio con KOH, arreglo (100) [38].
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Figura 2.10 Equipo de grabado himedo en laboratorio de microelectrénica.

2.6 Grabado seco

El grabado mediante un plasma o gas, puede ser de forma fisica (bombardeo
de iones), quimica (reaccion en la superficie) o fisicoquimica (Reactive lon
Etching, RIE). Es posible obtener diferentes perfiles: Physical Sputtering,
Plasma Etching , Reactive lon Etching y Deep reactive lon Etching [39]. Una
caracteristica del grabado en seco en comparacion con el grabado humedo es
su alta direccionalidad y un buen control de dimensiones, con esto se tiene
una fiel transferencia de patrones geométricos del enmascarante al sustrato.
Esta técnica de grabado cumple generalmente con caracteristicas dificilmente
reproducibles con otro método de grabado, como lo son; el control en el perfil
de grabado, alta velocidad de grabado, grabado anisotrépico, superficies lisas
después del grabado y depodsito de materiales inhibidores de grabado
espontaneo [40].

El principio de funcionamiento del sistema de grabado en seco se rige por un
ambiente de plasma. Mismo que se logra aplicando un campo energético
dentro de una cdmara de vacio, rompiendo las moléculas del gas para volverse
ionizado. El grabado por plasma RIE, tiene dos mecanismos de grabado: fisico
y quimico. En el fisico, el sistema bombardea con iones positivos de alta
energia la superficie del sustrato, asi obteniendo perfiles anisotrépicos, con
sus desventajas y ventajas (tabla 2.1). Para nivelar los perfiles de grabado, en
la parte quimica especies reactivas neutras reaccionan en la superficie del
sustrato formando productos volétiles, proporcionando asi una mejor
selectividad y poco dafio superficial.
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Figura 2.11 Equipo BOSCH utilizado en el g

rabado DRIE, laboratorio de Li-

MEMS.
Tabla2.1 Comparativa entre grabado seco y humedo.
Humedo Seco
Fisico-quimico
Método Soluciones quimicas | (Bombardeo de
iones)
Equipo Equipo para | Camara de vacio
inmersion a diferentes
temperaturas
Ventajas Facil implementacion | Alta precision a < 100
Altas velocidades de | um
grabado
Selectividad
Desventajas Baja precision Dificil
Facil contaminacion | implementacién
de sustratos Bajas velocidades de
grabado
Poco selectivo
Tipo de grabado Isotrépico en  su | Anisotropico
mayoria (Con
excepcion en
materiales cristalinos)

La tabla 2.1 nos muestra solo algunas de las caracteristicas que distinguen a
los grabados seco y humedo. Los métodos de fabricacion MEMS se inclinan a
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una u otra técnica acorde al micro maquinado que se necesite, sin embargo,
mayormente para disefio de microprocesadores la técnica de grabado en seco
es mas utilizada debido a su fiel transferencia de patrones geométricos.

2.7 Materiales biocompatibles

Los materiales biocompatibles se clasifican mediante generaciones, siendo la
primera mas sencilla que las subsecuentes.

Primera generacion: Biologicamente aceptables y no tdxicos con el medio que
interactuan.

Segunda generacion: Ademas de ser inertes es necesario que sean bio-
funcionales, por ende las caracteristicas solicitadas son aun mayores [41]:

e Biocompatibilidad; ser aceptado por el organismo sin provocar rechazo,
no ser toxico, ni carcinogénico.

¢ Quimicamente estable e inerte; no toxico.

e Tener buenas propiedades mecanicas; tales como resistencia, dureza,
etc.

e Buena resistencia a la fatiga; de acuerdo con el tiempo de vida
programado para el implante.

e Tener una densidad y peso adecuados.

e Buen disefio; adaptable.

Tercera generacion: El disefio de estos materiales considera parametros mas
alla de su nula toxicidad. Ademas de lo anterior, se considera que para que
sean biocompatibles deben ser biofuncionales y bioactivos, en otras palabras,
ademas de tener la funcién principal, debe interactuar con el medio,
respondiendo a sefiales, induciendo respuestas, ademas de la capacidad de
regeneracion en caso de ser necesario.

Existen los implantes y materiales bioactivos. En los primeros se busca que
imiten la estructura del 6rgano o parte del cuerpo humano que estan
reemplazando, como el hueso, a nivel macro y micro, imitando sus
propiedades externas e internas. En el segundo aspecto, se busca sintetizar
materiales con la capacidad de reemplazar tejidos e inducir crecimiento
celular, con la idea de crear tejido celular nuevo que reemplace el material
insertado y este mismo sea absorbido por el sistema sin crear reacciones
negativas en el sistema [41].
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2.7.1 Polimeros

En general, la busqueda de materiales biocompatibles considera
caracteristicas de adaptabilidad al medio donde seran utilizados, en materiales
de dltima generacion, gran parte de ellos se fabrican a base de polimeros
sintetizados.

Debido a sus propiedades fisicas; alta resistencia al desgaste, prolongado
tiempo de vida, poca rugosidad y tolerancia a altas temperaturas, llegando a
trabajar bien a temperatura constante de 270° y con picos segun algunos
estudios de 450°. Las poliimidas también conocidas como “Pls” (una variante
de los polimeros biocompatibles) son ampliamente utilizadas en la industria
electrénica, tanto en los procesos de encapsulado como en otros procesos
basicos para la obtencion de los circuitos integrados: dieléctricos intermetal
[42], capas de pasivacion [43] y para todo un conjunto de variadas
aplicaciones.

Actualmente existe una gran cantidad de variantes de PlIs, con aplicaciones en
el area biomédica (por sus propiedades biocompatibles), sin embargo, para
utilizar el concepto de biocompatibilidad en una Pls, es necesario evaluar una
gran cantidad de variables como lo son; sus propiedades fisicas, quimicas,
procesos de fabricacion, y su funcionabilidad in vivo, o in vitro para posteriores
ensayos clinicos. Las Pls ofrecen una gran adaptabilidad al medio en el cual
trabajan, por ello, en las Ultimas décadas se han estudiado las diferentes
variantes a base de poliimida en el area biomédica, en sustratos celulares con
micro modelos hasta sensores neuronales implantados [44]. Una ventaja
destacable de las PlIs es su facilidad de adaptacion en condiciones in vivo para
funcionar durante mucho tiempo, esto aunado a su alta resistencia al desgaste,
consolidan a las Pls como la herramienta ideal para aplicaciones biomédicas.
Como se menciond anteriormente la familia de las Pls es muy amplia, y cada
una presenta diferentes caracteristicas, en la tabla 2.2 se presentan solo
algunas de las variantes de poliimidas en el mercado.

Tabla 2.2 Estructuras de poliimidas y su nombre comercial con el tipo de
pruebas realizadas en cada una [45].

Estructura de poliimida Variante y pruebas realizadas

CO. (’()—\H—<= NH
ﬁm-D (:im," L}— T P12611; Du Pont

in vitro; in vivo

Durimide 7000; Fujifilm
in vitro; in vivo
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4 b Kapton; Du Pont

theoretical; in vitro; in vivo

Thermid EL 5010; National Starch
and Chemical Co
in vitro

De entre todas las variantes de poliimidas, la serie P12600 es la mas comercial
y utilizada en diferentes ensayos, misma que sera la utilizada en esta
investigacion en su variante P12610 por ofrecer una pelicula delgada con poca
viscosidad. Su proposito es funcionar como aislante entre el medio bioldgico y
la microflecha.

2.6 Metales

Ademas de la biocompatibilidad, una caracteristica esencial en los metales
para aplicaciones de BioMEMS es su alta resistencia al desgaste y tenacidad.
Existen muchos metales que se utilizan para estas aplicaciones, como aceros
inoxidables, platino, plata, iridio, oro o aleaciones (materiales que conforman
méas de dos componentes en su interior), entre otros. Este proyecto utiliza
metales como medios conductores por donde viajara la sefial y que necesitan
estar en contacto con el medio biolégico.

2.6.1 Platino
Las técnicas de grabado donde se utiliza el platino (excelente material
conductor) utilizan equipo de evaporacion de alta potencia con costos
sumamente altos. Esto representa una barrera para su uso.

2.6.2 Plata
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Unas de las desventajas al trabajar con metales es la liberacién de iones al
medio bioldgico, algo que ocurre en este material por el paso de corriente
eléctrica. Ademas de esto tiene un costo parecido al Platino o el Oro.

2.6.3 Titanio

El titanio se caracteriza por ser un material econémico y la técnica de deposito
fisico en vapor (PVD), utiliza un sistema de baja potencia y bajo costo; sin
embargo, posee una alta impedancia en comparacién con los otros metales.
Por lo anterior, es un material bastante utilizado.

Como se menciond, la aplicacion de este material sera directa en el medio
biolégico para registrar una sefial eléctrica. De los materiales mencionados
anteriormente, todos cuentan con la caracteristica de ser biolégicamente
compatibles, pero tienen altos costes y son dificiles de procesar en el
laboratorio, con excepcion del titanio; sin embargo, cuenta con la desventaja
de su relativa alta impedancia. A manera de solucion, se plantea la aplicacion
de una capa bimetélica de aluminio-titanio, alternativa que sera discutida.

2.6.3.1 Aluminio

Posee una muy baja impedancia, sus precios son relativamente bajos y la
técnica de depdsito es la misma que la de titanio; sin embargo, no es un
material inerte en un medio biolégico. Por este motivo, se utiliza una capa de
aluminio-titanio, la cual proporciona buenas caracteristicas de conduccién y
biocompatibilidad, depositandose sobre el sustrato como se muestra en la
figura 2.12.

|:|Ti

=

Figura 2.12 Deposito de capa bimetélica sobre un sustrato de silicio.
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2.7 Caracterizacidn en microelectrodos

Cuando se requiere estudiar sefiales eléctricas en el rango de microvolts, es
necesario que el instrumento genere la menor resistencia posible al flujo de
sefales y, al mismo tiempo, posea una alta selectividad. Los microelectrodos
poseen una baja relacion resistencia/area, permitiendo asi un flujo de senal a
altas velocidades y con poca distorsion. Estas sefales viajan estando en
contacto con los sitios de registro hacia la instrumentacion. Por esto, resulta
importante caracterizar eléctricamente estos sitios.

2.7.1 Sitios de registro

Los sitios de registro son las zonas de los microelectrodos que se mantienen
en contacto con el medio biolégico a estudiar (los axones). Sus dimensiones
comunmente son de 50 uym, disehadas para que la sefial no sufra
interferencias. A menores dimensiones, la impedancia de entrada se reduce,
pero el ruido biolégico aumenta; en cambio, si se aumenta la dimension, la
impedancia incrementa.

Acorde a investigaciones previas, se demuestra que dimensiones de 50 ym
pueden discriminar de forma mas eficiente la sefial de los potenciales de
accion respecto del ruido exterior, debido a su alta sensibilidad a la actividad
eléctrica cercana y su baja sensibilidad a la actividad lejana.

De igual manera, la forma geométrica de los sitios influye en su impedancia.
Estas geometrias pueden ser:

Esférica
Semiesférica
Lineal

De disco

De anillo

Para esta investigacion se fabricaron sitios de registro con forma de disco.
Debido a su geometria, el area de contacto con la sefal a estudiar es la misma
en todos los puntos.

En microelectrodos planares se esperan impedancias en el rango de 1 MQ y

4MQ para las dimensiones ya mencionadas [46]. La impedancia de estos
dispositivos se obtiene con:

Ze] —
eCe
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Sin embargo, como se menciona en [47], existen variables de segundo orden
gue no se contemplan en estas primeras aproximaciones matematicas, tales
como variaciones en el espesor de la pelicula depositada, en este caso de
Al/Ti, y didametros en areas de registro, asi como variantes tales como la
temperatura en los procesos de fabricacion. Por ello, el rango de impedancia
tolerable se amplia y se estima que un microelectrodo debe tener entre 1 MQ
y 10 MQ, o menores en algunos dispositivos comerciales.

En la literatura se muestran caracterizaciones como la electroquimica [48], de
espectroscopia o eléctrica; esta ultima utiliza procesos bien conocidos y es la
utilizada en la caracterizacion funcional de estos dispositivos.

2.7.2 Caracterizacion eléctrica

Cuando la sefal viaja desde su origen (el nervio) hasta encontrarse con el
receptor (sitio de registro), ocurren fendmenos que necesitan ser estudiados.
Tipicamente, se realizan caracterizaciones in vitro para el registro de sefales.
Una forma de simular la actividad bioldgica es utilizando un generador de
funciones y un medio i6nico. Se induce la sefal al medio y esta viaja hasta
nuestro dispositivo receptor. Es comun utilizar soluciones salinas tales como
la solucion de Lactato Ringer y Hartmann [49] para estas aplicaciones, por sus
propiedades ionicas que simulan la actividad de los fluidos biologicos. Los
componentes:

» Lactato de sodio 3.1 g/l

= Cloruro de sodio 6 g/l

= Cloruro de potasio 0.3 g/l
= Cloruro de calcio 0.2 g/l

Mediante un generador de funciones se busca crear una sefal que simule
actividad eléctrica biolégica. Cuando inyecta al medio para que viaje desde la
punta hasta el sitio de registro, se pueden obtener datos como:

» Caracterizacién eléctrica en CD

» Medicion de la velocidad de propagacion de la seial
= Sefales pequefas en estado de reposo

» Razon de acoplamiento
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Aplicaciones CINVESTAYV,
México

44



3.1 Departamento CIE México

En el Centro de Investigacion y de Estudios Avanzados (CINVESTAV) en la
ciudad de México, sede Sur, se encuentra el Centro de Investigacion sobre el
Envejecimiento (CIE), ver figura 3.1, en sus instalaciones se encuentra el
departamento de farmacobiologia enfocado al desarrollo de experimentos
orientados al estudio de los mecanismos neurobiolégicos que regulan el
apetito. El objetivo principal de esta investigacion es desentrafiar los procesos
electrofisiolégicos que subyacen al control neuronal de dicha funcion.

Para llevar a cabo estos estudios, se emplea instrumentacion especializada
capaz de realizar un monitoreo detallado de la actividad neuronal. Esta
tecnologia permite el registro y andlisis de impulsos eléctricos generados por
racimos neuronales, proporcionando datos clave sobre la dindmica de los
circuitos neuronales involucrados en el apetito. Los experimentos se llevan a
cabo utilizando microelectrodos metalicos, los cuales son fabricados in situ en
el CINVESTAYV, garantizando alta precision en la adquisicion de sefales
neuronales.

3.2 Lineas de investigacion

Caracterizacion electrofisiologica de los centros de recompensa cerebral en
sujetos con obesidad: este estudio se centra en el andlisis detallado de la
actividad electrofisiolégica de las areas del cerebro asociadas con la
recompensa en individuos obesos, con el objetivo de identificar alteraciones
en los patrones neuronales que puedan contribuir a la regulacion del
comportamiento alimentario y el desarrollo de la obesidad.

Ritmos cerebrales y comunicacion interregional durante la conducta de
ingesta: este trabajo investiga la sincronizacion de los ritmos cerebrales y la
interaccidn funcional entre distintas regiones del cerebro durante los procesos
de ingesta alimentaria, proporcionando una comprension mas profunda de los
mecanismos neuronales que coordinan esta conducta.

Caracterizacion de los mecanismos de saciedad: el enfoque de este estudio
es la activaciéon de ensambles neuronales inducida por hormonas y péptidos
periféricos relacionados con la saciedad. El objetivo es caracterizar como
estas sefales quimicas periféricas modulan la actividad neuronal en los
circuitos que controlan la sensaciéon de saciedad.
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Figura 3.1 Departamento CIE, CINVESTAV sede sur, México.

3.3 Instrumentacion

Para los estudios previamente descritos, se emplean microelectrodos
metalicos, especificamente filamentos de tungsteno, fabricados en el mismo
centro de investigacion. Estos microelectrodos, como se muestra en la figura
3.2, cuentan con dimensiones estdndar compatibles con los conectores
periféricos de la marca Omnetics®, lo que garantiza su integracién adecuada
en los sistemas de registro electrofisioldgico utilizados en los experimentos.

/|

Figura 3.2 Microelectrodo de metal punta de prueba fabricado con
microfilamentos de tungsteno para estudios a nivel cerebral en roedores.
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Los dispositivos fabricados son reutilizables y reimplantables, disefiados con
un mecanismo que previene el movimiento lateral a lo largo de su recorrido
[50]. Su objetivo principal es su aplicacion en estudios con roedores en libre
movimiento. Para la transmision de la sefal desde los microfilamentos al
equipo de amplificacién, se utiliza un adaptador modelo ZC-TT16CH, figura
3.3, de la misma marca, el cual se adquiere por separado del primer periférico,
con un costo aproximado de $800 USD.

Back

18-pin Female
Omnetics Nano
Dual Row Header

—- -
- -
- e
—- -
- e
- e
-—- -
- -
o -
—- -

El tercer componente es un conector de la marca ©Tucker-Davis
Technologies, ver figura 3.4, el cual se encarga de la transmision de los datos
al ordenador, permitiendo la posterior preamplificacion de la sefal. Este
dispositivo tiene un costo aproximado de $1600 USD, y es esencial para
asegurar una correcta transferencia y procesamiento de los datos
electrofisiolégicos obtenidos.

Figura 3.4 Adaptador comercial Tucker-Davis Technologies.

El dispositivo fabricado en el INAOE se ha disefiado para reemplazar al
microelectrodo metalico, con una variante en la disposicion de los sitios de
registro y los adaptadores que se utilizan.
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3.4 Aplicaciones en roedores

Uno de los estudios que se lleva a cabo es la agrupacion de picos, como se
muestra en la figura 3.4. Este proceso consiste en clasificar los picos de la
sefal detectada en conjuntos, basandose en la similitud de sus formas.
Tedricamente, cada neurona genera sefiales con una forma distintiva, lo que
permite que los grupos formados correspondan a la actividad de diferentes
neuronas. El objetivo final de esta clasificacion de picos es identificar a qué
neurona pertenece cada sefial registrada, facilitando el analisis preciso de la
actividad neuronal individual en cada pico [52].

| [y

Spike detection

W [,

e = g Spike sorting

Figura 3.5 Registro neuronal obtenido por microelectrodos [53].

Este tipo de estudios se realiza tipicamente con microelectrodos de metal, el
inconveniente se da en la toma de registros a una misma altura en cada
ensayo. Los microelectrodos de estado sélido permiten obtener registros de
actividad neuronal a diferentes niveles de profundidad en un mismo ensayo
por su disposiciéon de electrodos.

En la figura 3.6 se muestra un esquematico de la seccién coronal del cerebro
de unarata. En los ejes “x-y” se observan las diferentes profundidades de cada
zona del cerebro. En los estudios que se realizan, se busca obtener registros
de actividad neuronal a diferentes profundidades, y como se muestra en los
ejes, una profundidad de 7 mm dentro del cerebro resulta una medida
adecuada.
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Figure 41

Interaural 3.70 mm Bregma -5.30 mm

Figura 3.6 Corte sagital del cerebro de un roedor con escala en el eje Y para
localizar los diferentes niveles de profundidad.
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Capitulo IV

Desarrollo experimental para la
fabricacion de microflechas
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La fabricacion de microelectrodos en su variante punta de prueba para el
registro de sefales neuronales se desarrolla utilizando técnicas de
fotolitografia y grabado en volumen. Su montaje se realiza en una placa
estandar FR4 para una caracterizacion eléctrica in vitro. Estas técnicas y
procesos se desarrollan en el laboratorio de Microelectronica en INAOE. El
proceso de fabricacién se divide en tres etapas: la primera consiste en el
adelgazamiento del sustrato base, en este caso silicio (Si). La segunda etapa
consiste en el depdsito de peliculas delgadas utilizando técnicas de
fotolitografia; con esto se obtiene la impresion de la estructura del
microelectrodo en la superficie del sustrato. Por ultimo, se realiza un grabado
de volumen para la liberacion de las estructuras. Posteriormente, se realiza un
montaje en una placa PCB para una caracterizacion eléctrica con equipo del
area No-Mos en el laboratorio.

4.1 Mascarillas

En el proceso de fotolitografia se utilizan 3 mascarillas para grabar diferentes
niveles de la estructura.

4.1.1 Mascarilla 1

Cuenta con un arreglo de diferentes estructuras, figura 4.1. Cada estructura
contiene 18 pads iguales conectados a 18 sitios de registro mediante pistas de
interconexién; estas ultimas son diferenciadas por el ancho (5, 10, 20um) y las
longitudes totales (=300 um hasta = 7 mm), figura 4.2. Las primeras 17
conexiones son para el registro de sefiales y la ultima funciona como conector
de referencia.

CIDES!I IPN-CINVESTAY  DDA-AFG
INAOCE

6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18

Pad
o Sitio de
registro

Figura4.1 Mascarilla nivel 1 de campo claro. Se utliza para grabar
diferentes estructuras que contienen: Pads, Sitios de registro, pistas de
interconexion.
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Pad:

J — 5 100x100um

A

Ancho de pista:
5,10,20um <+ | Longitud:
307-7000um

v
Sitio de registro( ) —» =50um

Figura 4.2 Dimensiones de pads, sitios de registro y pistas de interconexion
en la mascarilla del nivel 1. Las longitudes son totales y se miden desde el pad
hasta el sitio de registro, contando las longitudes de las pistas en vertical,
horizontal e inclinadas, segun sea el caso.

4.1.2 Mascarilla 2

Apertura de pads, sitios de registro y canal de referencia. En el proceso es
necesario dejar expuestas zonas que estaran en contacto con el medio
bioldgico (sitios de registro y canal de referencia) y las zonas de alambrado
(pads), figura 4.3. La mascarilla 2 reduce el area expuesta en pads (100 pm
— 80 um) y sitios de registro (50 ym — 30 um) en las estructuras:
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Figura 4.3 Mascarilla nivel 2 campo obscuro. Apertura de pads, sitios de
registro y canal de referencia.

4.1.3 Mascarilla3

Cuenta con un arreglo de estructuras variantes en longitud de flecha, figura
4.4. Las estructuras son la base del grabado en volumen y consisten en una
base rectangular unida a una flecha. Cuando se realiza el grabado en volumen,
las estructuras quedan suspendidas en un marco con 6 pivotes cuadrados de
sujecion con dimensiones de 100 um por lado.

- =

Figura 4.4 Mascarilla nivel 3, campo claro. Cuenta con las estructuras base
para el grabado en volumen.
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“ 3550pm
Base rectangular 915um

400-490um

Figura 4.5 Dimensiones de microflecha para estructuras en mascarilla 3
para grabado en volumen.

4.2 Etapas de Fabricacion

4.2.1 Etapa 1 Adelgazamiento del sustrato

La primera etapa de fabricacion consiste en adelgazar el sustrato de silicio,
figura 4.6, para obtener dimensiones finales en grosor de 150 um. En este
punto es necesario el uso de una técnica de grabado que permita un
adelgazamiento uniforme. El grosor de las obleas de silicio disponibles en el
laboratorio de INAOE van de 200 hasta 800 + 25 ym en algunas variantes.

Figura4.6 Vista superior de una oblea de silicio de la marca
SEMICONDUCTOR.
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Tabla 4.1 Caracteristicas fisicas de la oblea de Silicio utilizada.

Marca Semiconductor
Resistividad 1-50Q
Grosor 200 = 25um
Diametro 27
Arreglo cristalino 100

Resulta necesario trabajar con obleas de arreglo cristalino con orientacion
<100> por el proceso de adelgazamiento en el sustrato explicado mas
adelante (grabado anisotropico). La tabla 4.1, nos muestra sus caracteristicas
fisicas. El proceso de adelgazamiento se realiza con un grabado himedo en
una solucion de hidréxido de potasio (KOH). Los pasos se enumeran a
continuacion.

Sustrato comercial, Si =200um B. Deposito de resina 1512

Si O Si O
sio, [
R1512
A. Oxidacién térmica C. Grabado de Si0, con HF
I I
Si O Si a
sio, @ sio, [
R1512 [

D. Grabado de Si con KOH

Si O
sio, m

Figura 4.7 Esquema representativo del proceso para adelgazar Si con una
solucién de KOH.

El sustrato, en un primer uso, requiere un proceso de desengrasado, limpieza
RCA y enjuague en el sistema Super Q.
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Figura 4.8 Zona de limpieza de obleas para la eliminacién de quimicos y
desengrasado.

1. Unaoblea de silicio tipicamente tiene 2 caras distintivas: una “pulida” sobre
la cual se realizan los procesos de fotolitografia, y una cara posterior
‘rugosa”. El proceso de adelgazamiento de la oblea se realiza con un
grabado sobre toda la cara posterior, disminuyendo su espesor. Para
lograrlo, existen diferentes técnicas; sin embargo, la que nos ofrece una
buena uniformidad, en contraste con ser econdmica y facil de implementar,
es el grabado hiumedo mediante una solucién de KOH. Al ser un grabado
hamedo, toda la oblea estd expuesta a la solucion; por ello, resulta
necesario cubrir una cara de la oblea (en la que se realiza la fotolitografia,
es decir, la zona pulida).

Figura 4.9 Las obleas de Si trabajadas tienen una cara lisa y una rugosa.

Existen diferentes materiales que pueden funcionar como capa protectora.
Para este proyecto se utilizé Si0,. El Si0, ademas de proteger una cara del
sustrato, funciona como aislante. Al no conducir cargas en su superficie, es
posible depositar un medio conductor como el Al en procesos de litografia para
pistas conductivas (en la etapa 2 se detalla su uso).
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El depésito de SiO, se realiza en un horno de oxidacién humeda bajo las
siguientes condiciones:

Tiempo: 40 minutos.
Temperatura: 1100° C
Densificado: 30 minutos a base de nitrégeno.

Figura 4.10 Horno de oxidacién humeda del laboratorio de microelectronica.

Los espesores de Si0, se rigen por los tiempos en horno y la altura a nivel del
mar. A 2160m durante 40 minutos se obtienen =500 nm de espesor. Una
revision cualitativa se puede realizar mediante la coloracion de la oblea de
Silicio en la cara pulida.

Tabla4.2 Tonalidades de Si0, con cambio en color observable respecto a
un espesor.

Espesor de capa Color
(M)
0.47 Violeta
0.48 Azul-violeta
0.50 Azul-verde
0.52 Verde
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N

Figura 4.11 Oblea de Silicio posterior a su oxidacion con tonalidad violeta.

2. El proceso anterior crece una capa de Si0, en ambas caras de la oblea.
Para dejar libre la cara posterior a grabar con KOH, es necesario eliminar
la capa de Si0,. Una técnica para eliminar Si0, es mediante una solucion
de HF con una razon de 7:1. Para evitar quitar la capa de SiO, de la cara
pulida se aplica una capa de resina protectora mediante la técnica Spin
Coating cuidando que no se deposite en la cara posterior. Este proceso se
realiza mediante los siguientes 2 pasos:

a) Depdésito de resina positiva AZ-1512. En Spinner:
Velocidad: 3000 rpm.
Aceleracién: 18 s.
Media: 30 s.
Desaceleracion: 6 s.
b) Tratamiento post bake en horno: 95°C durante 10 min.

Se deja enfriar 20min. Nota: En caso de filtrarse resina en la parte
posterior, es necesario limpiar con acetona.

3. Para eliminar el Si0, se sumerge el sustrato en una solucién HF durante 6
minutos a 40°C. Posteriormente se realiza limpieza con agua desionizada
(agua Dl.) y se elimina la resina de proteccién sumergiendo la oblea en
acetona en una tina ultrasénica durante 5 min.

Se realiza una limpieza con agua DI.

4. El grabado se realiza sumergiendo el sustrato en una solucion de KOH. El
proceso se rige por un comportamiento previamente caracterizado que
depende del arreglo cristalino, la concentracién de KOH, la temperatura
de la solucién y el tiempo, gréfica 4.2.
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Condiciones:

La solucion se coloca en un vaso de polipropileno. EI control de
temperatura se realiza mediante una tina con control electrénico. La
temperatura de la solucion es de 70° C durante el proceso. Se utiliza KOH
al 45% sin diluir durante 3 h.

El proceso para el grabado de Si, con KOH, también afecta al SiO2, por
ello es importante considerar su adelgazamiento.

Figura 4.12 Solucién de KOH en bafio Maria. Monitoreo continuo para
verificacion de temperatura con termémetro manual.

Grabado SiO2
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100

50

nm/hr

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90
Temperatura °C

Figura 4.13 Grabado para SiO2. Velocidad =125 nm/h.
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Grabado Si
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Figura 4.14 Velocidad de grabado para Si =24 um/h. A 70 °C.

El grabado de Si es variable segun las diferentes temperaturas. A 70 °C, se
obtiene una media de grabado de 24 um/h y 125 nm/h para el SiO,. Los
resultados de adelgazamiento por oblea se muestran en los Anexos, apéndice

A, seccion 2.

Figura 4.15 Sustrato resultante posterior a su adelgazamiento con KOH.
Silicio: 145 + 10 ym de espesor. Oxido de silicio: = 100 nm de espesor.
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4.2.2 Etapa 2 Fotolitografia

La siguiente etapa consiste en la transferencia de patrones geométricos con

técnicas de fotolitografia.

A. Mascairilla 1, fotolitografia 1

Si O R.420@
sio, [

B. Técnica PVD de Al/Ti

si O AT @
sio, @
R.420 @
C. Lift-off

Si O Amm [
sio, @

D. Depésito de poliimida

[

Si O aAmd @
Sio, @ Poly [

E. Técnica PVD de Al

|

AUTi @ Al O
Poly [

Si O
sio, @

F. Mascarilla 2, fotolitografia 2

e —

Si O am @ A O
Sio, @ Poly O R151 O
2

G. Grabado de Al y Polyimide

I —-

Si O Am @ A O
Sio, @ Poly [O

H. Mascarilla 3, fotolitografia 3

—r ——

Si O Am @ A O
Sio, @ Poly @ R4 O
0

I. Grabado de Al, Polyimide and Si0,

5 B B

si O avti @ Al O
Si0, [@ Poly [0 R49 O

Figura 4.16 Proceso de fotolitografia en sustrato de silicio.
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1. Se realiza limpieza de sustrato con agua DI.

2. Parael grabado de la capa bimetalica se aplica una técnica conocida como
“lift-off”. Inicialmente, se aplica una capa de resina negativa con la
siguiente metodologia:

a.

f.

Depdsito de un promotor de adherencia Ti-Prime con la técnica spin
coating:

Velocidad: 4000 rpm.

T. aceleracion: 12 s.

T. meseta: 30 s.

T. desaceleracion: 10 s.

Soft-bake: 2 minutos en parrilla a 120 °C.

Depésito de resina ma-N420. En Anexos, apéndice B, seccion 1 se
detallan las caracteristicas de trabajo para la resina ma-N420.
Velocidad: 3000 rpm.

T. aceleracién: 12 s.

T. meseta: 30 s.

T. desaceleracion: 6 s.

Pre-bake: 10 minutos en horno a 85° C.

Exposicién a luz UV con la alineadora semiautomética para grabar los
patrones geométricos de la mascarilla 1.

3 ciclos, 4s clu.

70s en revelador 533/s.

Se dejan secar en un flujo de aire laminar constante por 30min.

De esta forma, se logra grabar los patrones geométricos; sin embargo,

para asegurar la eliminacién de la resina en los puntos de interés, se
realiza un grabado con ayuda del sistema microRIE. Las condiciones son
las siguientes:

e Presion: 100 mT.
e Potencia RF: 300 W
e Tiempo: 2 ciclos de 3 min.
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Figura 4.17 Equipo de laboratorio para grabado. MicroRIE.

4. El deposito de la capa bimetalica se realiza con la técnica PVD.
Inicialmente, se realiza un deposito de Al a 500 nm y posteriormente titanio
a 300 nm de espesor.

5. Para retirar la resina y el aluminio de sacrificio, se sumergen las obleas en
acetona y, posteriormente, se colocan dentro de una tina con vibrador
ultrasénico durante 50 minutos continuos. Inmediatamente después, se
realiza una limpieza con agua DI.

Figura 4.18 Tina con vibracion ultrasoénica, Branson 3510.

Con este proceso se desprenden la resina y el Al/Ti que no son de interés,
dejando pistas de Al/Ti sobre una capa de SiO, que actla como aislante del
Si. Esto es algo necesario, tomando en cuenta la conductividad del silicio, que
necesita ser aislada.

— T~

Figura 4.19 Desprendimiento de la resina y de la capa bimetalica de Al/Ti de
sacrificio, dejando solo el patron geométrico correspondiente a las pistas, pads
y sitios de registro.

Para asegurar los espesores de nuestros depdsitos, se realiza una medicion
de altura sobre la oblea en 5 puntos. Con el equipo Alpha Step en el laboratorio
de microelectrénica, se realizan mediciones de altura.
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Alturas en diferentes puntos de sustrato
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Figura 4.20 Resultado de espesor en la capa bimetalica =820nm.
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Figura 4.21 Altura depésito de Al/Ti 830 nm.

Las alturas en diferentes puntos de la muestra se miden sobre pistas y pads.
En el grafico 4.3 se muestran las alturas en diferentes puntos de la muestra
medidas en pistas con 10 um de ancho. Son variantes, pero cercanas a lo
esperado. Este es un factor importante a tomar en cuenta porque de ello
depende su resistividad. Los célculos de impedancia y resistencia se muestran
en el capitulo V. El depdésito de Poliimida se realiza mediante la técnica Spin
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coating y un curado térmico en rampa en una parrilla con una atmdsfera
controlada por nitrégeno, con el fin de eliminar solventes toxicos. A este
proceso se le conoce como polimerizacion. La variante utilizada es la poliimida
2610 por su baja viscosidad y depdsitos menos gruesos que su variante 2611,
ambas disponibles en el laboratorio de microelectronica. Se pueden encontrar
mas caracteristicas de propiedades fisicas y depdsito en la seccién Anexos,
apéndice B, seccién 3.

Condiciones de depdésito:
Velocidad: 3000 rpm.

T. aceleracion: 12 s.

T. constante: 10 s.

T. desaceleracion: 8 s.

Estas velocidades rigen el espesor de la poliimida a = 2.3 um.

Figura 4.22 Parrilla para curado de poliimida con densificado a base de
nitrégeno.
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Figura 4.23 Rampa de curado térmico utilizada en poliimida 2610.
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La perfilometria de altura para verificar el grosor de los depdésitos de poliimida
se realiza posterior a su grabado.

6. Para depositar Al sobre la poliimida como enmascarante, es necesario
promover su adherencia mediante un grabado superficial de la poliimida,
aumentando su rugosidad. En el sistema microRIE con plasma de oxigeno
se realiza un grabado seco; condiciones:

Tiempo: 30 s.
Potencia RF: 300 W.
Presion de 0,: 400 mTor.

Posteriormente se realiza un deposito de Al, 100nm de espesor con la
técnica de PVD para un grabado humedo.

7. Aplicacion de resina positiva AZ-1512 con spinner para fotolitografia con
mascarilla 2. Condiciones de depdsito:

Velocidad: 4000 rpm.

T. aceleracion: 12 s.

T. constante: 30 s.

T. desaceleracion: 10 s.

Tratamiento post bake en horno: 1 min. A 90° C.

8. Exposicion en alineadora semiautomética. Condiciones:

T. exposicion: 3.8 s.

Ciclos: 1

Posteriormente se sumerge sustrato en revelador AZ-726, durante 30 s 'y
se enjuaga.

Se dejan secar en un flujo de aire laminar constante por 30 min.

9. Se comienza con la apertura de sitio de registro, pads y pista de referencia.
La primera capa es de Al. El aluminio se graba sumergiendo el sustrato en
una solucion compuesta de &cido fosférico, acido acético glacial y acido
nitrico (Al-etch). Condiciones:

Temperatura en bafio Maria: 50° C.
Tiempo: 2 min.
Los resultados vistos desde el microscopio se observan en la figura 4.24

10.La poliimida requiere un grabado seco en plasma de oxigeno con el
sistema microRIE. Condiciones:
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Presién: 400 mTor.
Potencia: 300 W.
Tiempo: 10 min.

Los resultados vistos desde el microscopio se observan en la figura 4.24.

d)

Figura 4.24 Fotografias por microscopio en la zona de pads, objetivo amarillo
(x10). a) Patrones geométricos de Al/Ti. b) Apertura de pads; el color blanco
es caracteristico del Al utilizado para el grabado de poliimida, donde se realiza
un grabado con Al-etch. c) El color gris es distintivo de la poliimida, que se
graba con plasma de 0,. En un andlisis cualitativo se observa una tonalidad
parpura. d) El color negro en los pads es distintivo del titanio.

Para confirmar cuantitativamente los diferentes grabados se realiza
mediciones con el perfildmetro para obtener dimensiones de altura.
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Figura 4.25 Altura de poliimida de = 2.8 ym. Con un valle correspondiente al
depdsito de =800 nm de Al/Ti.

11.Depdsito de resina negativa ma-N490 para fotolitografia con mascarilla 3.
La resina ma-N490 tiene caracteristicas de depdsito grueso, permitiendo
grabados profundos sin afectar su integridad, protegiendo asi las
estructuras (ver figura 4.23). Metodologia de depdsito:

a. Depdsito promotor de adherencia Ti-Prime, con spinner. Condiciones:
Velocidad: 4000 rpm.
T. aceleracion: 12 s.
T. constante: 30 s.
T. desaceleracion: 10 s.
b. Soft-bake en parrilla a 120° C, 2 min.
c. Depdsito de resina ma-N490, técnica spin coating. Condiciones:
Velocidad: 800 rpm.
T. aceleracion: 12 s.
T. constante: 30 s.
T. desaceleracion: 6 s.
Mas detalles para condiciones de trabajo de la serie 490 en
capitulo Anexos, apéndice B.
d. Tratamiento pre-bake en horno a 85° C, 10 min. con densificado a base
de nitrégeno para eliminacion de particulas en resina.

Se dejan enfriar muestras 20 min.

12.Fotolitografia con mascarilla 3. Para el grabado de estructuras se exponen
los sustratos en alineadora semiautomatica. Condiciones:
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Ciclos: 2

Tiempo de exposicion: 25 s.
Revelador: ma-533 s.

Tiempo de revelado: 1.50 min.

13.Grabado de Aluminio con solucion Al-etch.
Temperatura en bafio Maria: 50° C.
Tiempo: 2 min.
14.Grabado de Poliimida en sistema microRIE con plasma de oxigeno (0,).
Presién: 400 mTor.
Potencia: 300 W.
Tiempo: 15 min.

15.Grabado en sistema microRIE con plasma de tetrafluorometano (CF,).
Presion: 100 mTor.
Potencia: 300 W.
Tiempo: 2 min.

I. Grabado de Al, Poliimiday Si0O,

D] =

Si 0 Avti @ Al O
Si0, [ Poly [0 R490 O

Figura 4.26 Estructura resultante posterior a los procesos de fotolitografia.
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Figura 4.27 Altura de =14.06pum de resina ma-N490.
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4.2.3 Etapa 3 Grabado en profundidad

El grabado DRIE con el método Bosch se realiza en el laboratorio de Li-MEMS

en INAOE. El objetivo es un grabado de volumen que deja suspendidas las
estructuras y sujetas al sustrato mediante pivotes.

A. Estructura previa al grabado en volumen

H =0 B

Si O Am @ Al O
Sio, @ Poly 0 R49 O

B. Grabado profundo por iones reactivos

B B .H

ATi @ A
s.o2 | Poly [0 R.490 l

C. Limpieza y liberaciéon de estructura

=5 B B

AlfTi
S|02 . Poly |:|

Figura 4.28 Proceso de grabado profundo y liberacién de estructura.
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4.3 Pruebas de grabado
4.3.1 Método 1

Inicialmente la liberacion de estructuras se realiza a obleas sin un
adelgazamiento previo. Con un primer grabado de volumen en la cara superior
del sustrato para definir estructuras y un segundo grabado en la cara inferior.
Continuando con la metodologia revisada en [54], se utilizo el sistema Bosch.
En anexos, seccién D se detallan los parametros de trabajo.

El primer grabado busca definir estructuras en la zona superior y grabar el
patron geométrico de la mascarilla 3, figura 4.25. El sistema funciona mediante
ciclos de 6 pasos cada uno, con una duracién de = 20 s. Para un grabado de
= 140 pum se realizaron 180 ciclos.

Figura 4.29 Sustrato antes y después de un grabado en la cara superior. No
muestra defecto.

El tiempo de grabado se ve influido por el &rea. En un segundo paso se graba
en la cara inferior sobre toda la superficie. Para este paso se necesita un mayor
numero de ciclos. Para una profundidad de = 100 pum se realizaron 290 ciclos.
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Figura 4.30 Sustrato resultante posterior al adelgazamiento en ambas caras.

Esta metodologia de grabado no resulta util debido a diversos factores; la
resina que se utiliza para adherir los sustratos a la base del equipo DRIE deja
bastantes residuos en los pads, pistas y sitios de registro como se muestra en
la figura 4.27. Existe bastante grabado lateral en puntas y pivotes de sujecion
ademas de dificultar el proceso de liberacion entre microflechas.

Figura 4.31 Imagenes obtenidas por el microscopio orthoplan objetivo x10. a-
b) Punta con mancha de resina sobre sitios de registro. c-d) Pivotes de
sujecion adelgazados por sobre grabado lateral. €) Zonas de pads con
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manchas y zonas no grabadas. f) Punta con pistas borradas por sobre
grabado.

4.3.2 Método 2

El segundo método se realiza teniendo en cuenta un adelgazamiento
previo de sustrato continuando con la metodologia hasta el paso 4.1.3, de
esta forma se requiere Unicamente un grabado seco en el sistema DRIE
de la cara superior. La metodologia es la misma utilizada en [54]. Es
importante tener en cuenta el grueso de la resina 490, ya que su funcién
es actuar como capa de proteccion ante el grabado de alta energia.

Q

Grabado de 190 ciclos para 130 pm (espesor aproximado del

sustrato).

| B\

5.7

Figura 4.32 El proceso deja suspendidas las estructuras mediante pivotes.

2.

Para retirar la resina de sacrificio ma-N490 se sumerge en un vaso de
precipitado con acetona y se lleva a una tina con vibracién ultrasénica
durante 5min.

Para asegurar la eliminacién de resina en pads y sitios de registro se
lleva el sustrato al equipo microRIE para un grabado con plasma de
oxigeno.

Presiéon: 100 mTor.
Potencia RF: 300 W.
Tiempo: 10 min.

Por ultimo, se elimina la capa de Al con una solucién Al-etch en una tina
con bafio maria.

Temperatura en bafio Maria: 50 °C.
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Tiempo: 2 min.

Se realiza limpieza 3 veces en agua DI.
C. Limpieza y liberaciéon de estructura

e R
Si 0 AT @
Sio, Mo Poly [

Figura 4.33 Vista transversal de la microflecha.

it g umerstrme

Figura 4.34 a) Altura resultante de poliimida en sitios de registro = 2 ym. b)
Altura resultante de poliimida en pads; = 2 ym. c) Apertura resultante en Pads;
= 80 um?. d) Apertura resultante en sitios de registro; = 25 um@.

Imagenes de dispositivos resultantes tomadas con un microscopio digital y con
el microscopio electrénico de barrido (SEM).
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Figura 4.35 Imagenes tomadas con el microscopio posterior al grabado DRIE
del chip, objetivo x10. a) El grabado en la punta del dispositivo no se ve
afectado en comparacion con el método 1. b) La zona de pivotes de sujecion
no se ve comprometida, sujetando los microelectrodos. d) La zona de pads se
ve limpia de resina. Solo se muestran pequefias manchas negras que no
afectan la funcién principal del dispositivo.
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a) INAOE 10.0kV 15.2mm x23 SE

INAOE 10.0kV 35.2mm x95 SE

INAOE 10.0kV 34.9mm x400 SE Fia ! INAOE 10.0kV 35.0mm x420 SE 100pm

Figura 4.36 Imagenes SEM. a) Vista superior del chip liberado. b) Espesor
resultante de poliimida. c) Espesor del dispositivo resultante. d) Vista superior
de la flecha. e) Vista lateral del dispositivo; es posible apreciar el sitio de
registro de referencia. f) Vista lateral de un pivote de sujecion, posterior a su
liberacion.
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4.4 Montaje de microflechas para caracterizacion.

Figura 4.37 Microelectrodo punta de prueba listo para montaje.

Las microflechas se fijan por la base a una placa PCB, como se muestra en la
figura 5.1. El material de la placa es el estandar FR4. Su disefio permite un
alambrado de los pads hacia las pistas con cable de oro: = 20 um. En la zona
superior, se solda una regleta de conectores tipo header para montaje

superficial.

Figura 4.38 Disefio PCB. A) Zona de alambrado de conectores tipo peine
para montaje superficial. B) Zona de fijacion de la microflecha para soldadura.

La base de la microflecha se adhiere con pegamento, como puede ser la tintura
de plata. En esta zona se encuentran los pads cuadrados de 80 um, los cuales
se sueldan mediante microcables de 20 um de didmetro a la placa. El disefio
busca dejar suspendida la punta del dispositivo, donde se encuentran los sitios
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de registro, una zona que estara en contacto con el medio biologico; para
pruebas in vitro, se realiza en una solucion salina.

4.4.1 Proceso montaje

1. Las placas PCB se fabrican con un proveedor externo. Originalmente,

el PCB cuenta con estafio en las terminales, el cual se retira utilizando
una pistola desoldadora.

Figura 4.39 La zona marcada (rectdngulo rojo) requiere eliminar el estafio
COMO requisito para una correcta micro soldadura.

2. Se realiza soldadura convencional en la zona superior para la tira de

pines. Se tomaron 12 sitios de registro y 1 de referencia para las
caracterizaciones eléctricas.

If

1 b bbbibibbdidis x]

":!’.;)-)l‘)(!)()v‘)/)')ri)r 0
H FYTTTTT] Il
| |

Figura 4.40 Zona para soldar el arreglo de pines tipo peine para montaje
superficial.

3. Se procede a fijar la microflecha a la placa PCB.
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Figura 4.41 Micropunta adherida por la base rectangular a la placa PCB.

5. Se procede a realizar el alambrado de los pads hacia la PCB.

R

Figura 4.42 Chip montado en placa PCB y soldado con micro alambres de 20
micras de diametro.

6. Para las caracterizaciones eléctricas en corriente directa (DC), se
sumerge el dispositivo en un medio conductivo, colocando en corto los
sitios de registro. Por este motivo, es necesario recubrir la zona
alambrada con resina.

Figura 4.43 Microflecha fijada y aislada con resina. En la figura derecha se
observa la punta que en su superficie tiene sitios de registro expuestos.
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La resina no requiere un depdsito que cubra en su totalidad la placa PCB; se
debe cubrir Unicamente la zona que se sumergira en el medio salino, dejando
libre la zona de los sitios de registro en la microflecha, figura 4.43. Se aplica
resina a una altura de 2.5 cm.
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CAPITULO V
Caracterizacion eléctrica en
microflechas fabricadas
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5.1 Caracterizacion en resistencia eléctrica de capa
bimetalica

En el proceso de fabricacion, la etapa de lift-off define las diferentes lineas
metalicas. Con una capa doble de Al/Ti, para dar forma a las estructuras cruz-
puente, pistas de interconexion, sitios de registro y pads. Las estructuras
presentan diferentes dimensiones en ancho y longitud. La resistencia eléctrica
de estas estructuras se rige por el grosor del material, longitud, anchura y su
resistividad:

l
R = Lad eqn.5.1
wt

Donde:

p = Resistividad del material
[ = longitud del material
w = ancho
t = grosor del material depositado

Para realizar las distintas mediciones eléctricas, se cuenta con estructuras
cruz-puente y una flecha que en su superficie tiene pads y sitios de registro
unidos por capas bimetalicas (pistas de interconexion) que varian en longitud
y ancho, como se muestra en la figura 5.1.

B CIDESI IPN-CINVESTAY  DDA-AFG
INAOE

1 2 3 4 5 6 7 ! 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18

I

J Pad

@ Sitio de
registro

Figura5.1 Disefio de estructuras cruz-puente y flecha con 18 sitios de
registro.

82



5.1.1 Resistencia eléctrica en pistas de interconexién

Para el célculo de la resistividad eléctrica, la egn. 5.1, contempla dimensiones
en longitud y ancho del dispositivo. En la figura 5.1 se muestra una flecha de
18 pads, unidos mediante pistas de interconexion a 18 sitios de registro. Al
comparar las pistas de conexion del Pad 1-sitio de registro 1, con la conexién
en el Pad 9-sitio de registro 9, es notoria la diferencia en longitud entre ambas
pistas. Para obtener una primera aproximacion teorica resistiva en cada
conexion, se miden las 18 diferentes longitudes totales, desde el origen del
pad, pistas horizontales, verticales e inclinadas hasta el sitio de registro, figura
5.1.2. Los resultados se muestran en la tabla 5.1.

Tabla 5.1 Longitud total de las 18 pistas grabadas en la superficie de la flecha.

Pista Longitud (um)
1 3323
2 2893
3 2517
4 2174
5 1769
6 1400
7 1014
8 660
9 307
1 560
11 914
12 1300
13 1669
14 2036
15 2422
16 2784
17 3268
18 3634
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Figura 5.2 Acotacion de pistas en microflecha, desde el pad hasta el sitio de

registro.

Para calcular la resistencia total, de ambos materiales en la capa bimetélica,
se suman sus resistencias independientes en paralelo, Al + Ti :

Suma de las resistencias Al + Ti :

(420x107°Q)(2.82x1078Q)

R = = 26.42 n() .5.2
(420x10-°Q) + (2.82x10-8Q) wehoeqn
Tabla 5.2 Caracteristicas de los materiales en la capa bimetalica.
Material Titanio Aluminio Grosor
total
Grosor 300 nm 500 nm 800 nm
aproximado
Anchos de 5,10,20 ym 5,10,20 ym
pistas en
mascarilla
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Resistividad 420x10-9 Q 2.82x10-8 Q
eléctrica

Sustituyendo los valores en la egn. 5.1, calculamos la resistividad eléctrica
tedrica para las 18 pistas de interconexion en la microflecha, es necesario
tomar en cuenta que se utilizan los valores nominales de disefio y no se
contemplan variaciones en longitud, ancho y grosor en ningun punto, pero en
la practica existen variables que modifican la uniformidad de depdsito de las
pistas de interconexion (la técnica lift-off, asegura un alto grado de
reproducibilidad dimensional, pero no un 100%, figura 5.7) teniendo como
resultado resistencias variables. Los resultados se presentan en la tabla 5.3.

Tabla 5.3 Resistencia eléctrica tedrica en las pistas bimetélicas de la conexion
pad-sitio de registro.

Pista Resistencia
1 10.97 Q
2 9.550
3 8.31Q
4 7.18 Q
5 5.84 Q
6 4.62 Q
7 3.34 Q
8 2.18 Q
9 1.01 Q
10 1.84 Q
11 3.01Q
12 4.24 Q
13 5510
14 6.72 Q
15 8.00 Q
16 9.19 Q
17 10.79 Q
18 12.00 Q

5.1.2 Resultados experimentales

Para las mediciones en resistencia eléctrica, de las pistas de conexion, se
utiliza el multimetro digital Agilent 34401A del laboratorio de Microelectronica
y algunas puntas de prueba para circuitos integrados. Inicialmente se mide la
resistencia eléctrica del circuito de medicion de forma directa, figura 5.2, para
determinar la resistencia en el cableado del equipo.
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Figura 5.3 Medicién de la resistencia del cableado del equipo: 11.72 Q.

Posteriormente se mide la resistencia total en cada conexién pad-sitio de
registro como se muestra en el esquema de la figura 5.4. El resultado es la
suma de la resistencia en la capa bimetalica + la resistencia del equipo (11.72
Q), ambas en serie, figura 5.5. Los resultados se muestran en la tabla 5.4.

* CIDESI  IPM-CINVESTAY DDA-AFG
INAOE

Figura 5.4 Punta de prueba 1 en la superficie del pad 18. Punta de prueba
2 en la superficie del sitio de registro 18.
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Figura5.5 Puntas de prueba 1 y 2, sobre pad y sitio de registro para

mediciones en resistencia de una flecha liberada.

Tabla 5.4 Resultados experimentales de medicion resistiva en

bimetalicas de interconexién pad-sitio de registro.

Pista

Resistencia(Q)

83.5

68.9

76.2

68.3

45.4

36.9

32.6

22.6

14.6

21.3

254

31.9

43.2

59.5

54.7

61.5

71.2

>3 aReRI23] 0w o]~ vn|-

84.4

las pistas

Para una mejor interpretacion de los datos, se ordenan las pistas de menor a
mayor longitud y se comparan los resultados teodrico-practicos en la tabla 5.5.
En la columna de resultados experimentales, se resto la resistencia eléctrica

del cableado del circuito de medicion.
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Tabla 5.5 Resistencias medidas en la conexion pad-sitio de registro en
comparativa con los célculos resistivos preliminares.

: . Resistencia
: Longitud Resistencia :
Pista (H?n) tedrica (Q) expezlfrzr;ental

9 307 1.01 2.88
10 560 1.81 9.58
8 660 2.18 10.88
11 914 3.01 13.68
7 1014 3.34 20.88
12 1300 4.24 20.18
6 1400 4.62 25.18
13 1669 551 31.48
5 1769 5.58 33.68
14 2036 6.72 47.78
4 2174 7.18 56.58
15 2417 7.98 64.48
3 2422 8 42.98
16 2784 9.19 49.78
2 2893 9.55 57.18
17 3268 10.79 59.48
1 3323 10.97 71.78
18 3634 12 72.68

En los resultados de la tabla 5.5, la resistencia experimental medida fue mayor
qgue la resistencia tedrica. Como se mencion6 anteriormente, el proceso de
fabricacion es la causa de estas variaciones. En la figura 5.7 se muestran
ejemplos de anchos de pista mas angostos de lo esperado, lo que da como
resultado un nimero mayor de cuadros en funcién de la longitud de las pistas.

Las longitudes cortas, como 307 pm, no presentan una gran diferencia
resistiva entre lo teérico y lo experimental, pero, proporcional al aumento de la
longitud, esta diferencia si se ve afectada de manera directa, como se observa
en la figura 5.6.
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Ancho pista: 10pum

e Resistencia tedrica e Resistencia experimental

71.78 72.68

50

40

Resistencia Q

30

15.62
s 960 1060 1062 1211 12.56 14.11 14.34 20

751 792 90
2.88 ) " 1 599 6.40 10

0
307 560 660 914 1,014 1,300 1,400 1,669 1,769 2,036 2,174 2,417 2,422 2,784 2,893 3,268 3,323 3,634

Longitud pm

Figura 5.6 Variacion de la resistencia eléctrica para un ancho de pista de 10
pum en funcién de su longitud.
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Figura5.7 Se muestra una vista transversal de 6 pistas grabadas en la
superficie de la flecha, graficada con el equipo de perfilometria. El ancho real
de la pista es el medido en la cresta del grafico = 8 um.

En el disefio de las conexiones metalicas, ademas del ancho de 10 um, se
cuenta con pistas de 20um de ancho, con longitudes variables, figura 5.7

" CIDESI IPN-CINVESTAY DDA-AEG
INAOE

datalal TIF CUUUCLEEL

Figura 5.8 Microflecha con pistas bimetélicas de 20 um de ancho y longitud
variable.

La tabla 5.6 presenta parametros resistivos de disefio y experimentales, para
las longitudes totales de los electrodos metalicos.

Tabla 5.6 Caracterizacién eléctrica de microflecha con ancho de pista de 20 pm.

Pista | Longitud Resistencia Resistencia
total tedrica experimental
1 464 0.77 4.28
2 1094 1.81 5.28
3 1188 1.96 6.28
4 1825 3.01 6.28
5 1950 3.22 7.28
6 2578 4.26 19.28

En la figura 5.9 se presentan dos graficas de la resistencia eléctrica teorica y
experimental, para pistas con anchos de 20 um, en funcién de la longitud de
las diferentes pistas de interconexion.
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Ancho pista: 20um

Resistencia experimental

= Resistencia tedrica

N
o
Q

25
19.28
15
7.28
6.28 6.28 10
3.01 3.22 5
0.77 == L
0
464 1094 1188 1825 1950 2578
Longitud pm

Figura 5.9 Parametros de resistencia eléctrica, tedrica y experimental, para
pistas metélicas de 20 um de ancho, en funcién de su longitud total.

El incremento de la resistencia eléctrica en las pistas bimetalicas depende
fundamentalmente del ancho de la pista mas que de la longitud. Esto se debe
a que la variacion en el numero de cuadros correspondiente a la longitud de la
pista serd menos sensible en la medida en que el ancho de la pista sea mayor,
ya que las variaciones en la impresion de los patrones geométricos durante la
litografia serAn menos notorias cuando los anchos de pista son de mayor
dimension.

Lo anterior se ilustra claramente en la tabla 5.7, donde se observa que las
pistas de 20 um de ancho presentan una menor diferencia entre la magnitud
resistiva teorica y experimental en comparacion con las pistas de 10 um de
ancho.

Resistencia

Tabla 5.7 Resistencia de cuadro presente en diferentes anchos en pistas

bimetalicas.
Estructura | Anchoen | N°de | Resistencia Resistencia
pista Cuadros | tedrica (Q) experimental
(um) medida (Q)
1 20 129 4.26 19.2
2 10 242 8.003 42.98

En comparacion con otros materiales utilizados en microflechas comerciales,
tabla 5.8, la capa doble Al/Ti utilizada en este trabajo presenta excelentes
resultados en las pistas con resistencia eléctrica reducida.
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comercialmente.

Tabla 5.8 Propiedades de resistencia eléctrica en diferentes materiales utilizados

Material Empresa Resistencia (Q)
ALUMINIO /TITANIO | - 2.6 %1078
NICKEL / CHROMIUM Microprobes[55] 100 * 1078[55]
PLATINUM / IRIDIUM Microprobes[56] 25 x 107°[57]
PLATINUM / IRIDIUM Nevrotech[58] 25 % 107°[57]
TITANIUM / NITRIDE Neuropixels[59] 26 x 107°[60]

IRIDIUM Neuronexus[61] 4.6 x 1078[62]

GOLD Neuronexus 2.2x1078[63]
PLATINUM Neuronexus 10 * 10~8[64]
TUNGSTENO Microprobes 4.9 x 1078[65]

Por ultimo, se presentan las pistas mas angostas de 5 um, que muestran una
resistencia muy alta correspondiente a longitudes mucho mayores.

Tabla5.1 Resistencia en pistas de 5 um de ancho.
Pista Longitud Resistencia
total (mm) | medida (Q)

1 3.63 226

2 4.41 344

3 5.45 359

4 6.35 421

5 7.36 527
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5.1.3 Estructuras cruz puente

Este tipo de estructuras se utiliza para inferir el ancho efectivo de las pistas
conductoras (a partir de la resistencia eléctrica medida en la pista), que es el
ancho que resulta al concluir la fabricacion de una pista dada y que,
usualmente, difiere del ancho de la pista en la mascarilla.

Para los célculos de resistencia, se utiliza la fuente DC Keithley 2400
configurada a 10 mA y 100 mV en diferentes puntos del sustrato. Usualmente,
las estructuras no presentan variacion significativa en longitud, pero si en los
anchos de pista; por ello, se reportan mediciones en pistas de 30 pum y 15 ym
de ancho (ver figura 5.10).

55um

‘ > 95um

Zona de - 95un] _|—> Zona de
polarizacion «—> medicion

um

v
w
o

Figura 5.10 Estructuras cruz puente para caracterizacion eléctrica.

Para obtener las magnitudes de las resistencias, se suministra una corriente y
se miden las diferencias de voltaje Vi-Vo. En los circuitos sensores de voltaje
no circula corriente; por ello, esta técnica elimina cualquier contribucién
pardsita, como las resistencias de contacto y las puntas de prueba.

En la figura 5.10 se ilustra el instrumento de prueba, la fuente Keithley 2400

configurada a 4 puntas. En la tabla 5.2 se presentan los resultados de las
mediciones.
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Figura5.11 Fuente DC Keithley 2400 utilizada en el laboratorio de
microelectronica.

Tabla 5.2 Resistencia medida en diferentes anchos de pista, obtenida en
mediciones de estructuras cruz-puente.

Caracterizacion eléctrica
Ancho pistas (um) Resistencia (Q)
30 54/51|56| 6 [4.3]8.1
15 7572715746 |57
15 6372|1210 |53]9.9

Las variaciones en resistencia presentes se deben a las diferencias de ancho
en las pistas, que se midieron en diferentes zonas del sustrato. Las longitudes
de las pistas por las cuales viaja la sefial en una estructura cruz puente son
menores que en las flechas; como resultado, las variaciones en resistencia son
de un orden menor. A pesar de esto, es notoria la variacion de resistencia
eléctrica presente en anchos mas estrechos.
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5.2 Caracterizacion del factor de acoplamiento (cross
talk)

A continuacion, se presenta una caracterizacion en un medio seco. El proceso
se realiza de forma sistematica en dos dispositivos con las mismas
dimensiones en longitud, pero con variantes en el ancho de pista. Esto se lleva
a cabo debido a que el efecto cross talk se ve influenciado por la distancia de
separacion entre pistas y no por su longitud.

Cuando fluye una corriente eléctrica en una pista metalica, se produce una
diferencia de potencial en la pista mas cercana, cuya magnitud dependera de
la cercania. A este fendmeno se le conoce como factor de acoplamiento (cross
talk), efecto que puede inducir sefiales espurias entre pistas adyacentes. Esta
prueba se realiza en circuitos donde se encuentran pistas bastante cercanas
entre si, como es el caso de la flecha ilustrada en la figura 5.1. Para verificar
el porcentaje de acoplamiento, se utiliza un arreglo experimental siguiendo el
esquema de la figura 5.12.

Osciloscopio

Generador de funciones

twwwww Ch1

-

sedennady

T Ch2

> 4 Osciloscopio
41 Generador ‘ \
'\\

SRR RS

/,..: Acoplamiento

Figura 5.12 Circuito experimental para analizar el efecto de acoplamiento de
sefiales eléctricas espurias.

Siguiendo con el esquema anterior, el experimento se realiza utilizando una
técnica estandar, pasando una sefial a 1 kHz de corriente constante y baja
amplitud, tipicamente 100 mVpk-pk [66], [67], [68], en el sitio de registro. Se
realizan pruebas eléctricas con ayuda del generador de funciones Agilent
33120AYy el osciloscopio Tektronix TDS 3020 (ver figura 5.13). El acoplamiento
en las sefales puede ser variable y se ve influido por el ancho de la pista (ver
figura 5.10 y tabla 5.10). Los resultados reportados en la tabla 5.10 indican un
factor de acoplamiento aceptable entre las pistas contiguas.
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Figura 5.13 Caracterizacion del factor de acoplamiento entre las pistas de la
microflecha.

{ chi ampl
1 99.00mv

T chiek-pk
d 103.3mv

1 ch2pk-pk
LD~} 24.83mV

s fea el €]
{ 1
(75— o~ P ™ Chz Atp|
‘2’? - s X 3,000?::\"'
3 = ]

[
r

il So-0mv Eh? S0.0mv M 400us| A Chi 7 3.00mV.

Figura 5.14 Pantalla mostrando efecto de acoplamiento del 20% entre dos
pistas adyacentes.

Tabla 5.3 Porcentaje promedio de acoplamiento en pistas

Ancho de pista (um) Acoplamiento
10 20%
20 27%

El acoplamiento de las sefales entre pistas puede ser variable en funcién de
la separacion, pero también se ve influido por el ancho de las pistas. Al
presentar una menor resistencia en las pistas mas anchas (20 um) y tener 10
um de separacion entre pistas, se genera un mayor factor de acoplamiento.
Este resultado es util como referencia para el filtro de la sefial. Al tener un alto
indice de acoplamiento, resulta necesario aumentar la distancia entre pistas
para reducir el factor a menos del 10%.
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5.3 Caracterizacion de sefnales pequeias en estado de
reposo

A continuacion, se presenta una caracterizaciéon en un medio humedo. El
proceso se realiza de forma sistematica en dos dispositivos con dimensiones
variables en longitud y ancho de pista. Esto se debe a que, en una
caracterizacion de sefial, se busca medir la impedancia de contacto, que solo
se ve afectada por las caracteristicas del sitio de registro (dimensiones, forma
geomeétrica, elemento metalico que lo compone, etc.).

Esta caracterizacion se lleva a cabo en un medio liquido conductor,
tipicamente en una solucién de Hartmann, para simular el comportamiento de
una sefial en un medio bioldgico. Siguiendo el esquema de la figura 5.15, la
idea general es suministrar una sefial desde el generador de funciones hacia
un sitio de referencia, que se desplace por el medio salino y sea recibida por
un sitio de registro conectado a un osciloscopio (ver figura 5.16).

. Osciloscopio
Generador de funciones

= Ch1

l_. el aaEsaaa Ch2 Generador Osciloscopio
A

—>

Resina aislante
Micropunta v

Sefial

-
Medio salino

Figura 5.15 Caracterizacién de una sefial pequefia en estado de reposo.
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Figura 5.16 Dispositivo dentro de la solucién de Hartmann conectado a un
generador de funciones y un osciloscopio.

Se suministra una sefial tipicamente cuadrada de 100 mVpp a 1 kHz con el
generador de funciones Agilent 33120A a un electrodo de referencia. Se
realiza la lectura en un pad bajo prueba, conectado a un canal del osciloscopio
de la marca Tektronix TDS 3012 (ver figura 5.16). Se han considerado
magnitudes comunmente utilizadas en caracterizaciones eléctricas para este

tipo de flechas [49].

Tabla 5.4 Variaciones de voltaje y frecuencia en dispositivos.

Frecuencia | Voltaje pkk
Entrada 1 KHz 105.3 mV
(Um)
Salida 999.8 Hz |98.6 mV
pistas 10
Salida 1 KHz 102.3 KHz
pistas 20

@ 100mv  Ch2 100mv M 400us| A Chl J 0.00V,

@+¥ 0.00000s |0

Figura 5.17 Mediciones de sefales pequefias en estado de reposo.

11 Jan 2021
05:34:49

Ch2 Freq
§  1.000kHz
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Como se observa en la figura 5.17, las sefiales cuadradas suministradas en el
canal de referencia 1 se reproducen en el canal 2 cuando se introducen en la
soluciébn Hartman, sin presentar gran resistencia. De acuerdo con los
resultados mostrados en la tabla 5.4, las mediciones obtenidas son buenas
debido a la baja impedancia presentada en las flechas; el calculo de
impedancia se detalla mas adelante. Es posible que dispositivos fabricados
con materiales como el oro presenten ain mejores resultados.
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5.4 Velocidad de propagacion de la sefial entre dos
sitios de registro.

A continuacion, se presenta una caracterizaciéon en un medio humedo. El
proceso se realiza de forma sistematica en dos dispositivos con dimensiones
variables en longitud. Esto se debe a que se busca medir la velocidad de
propagacion, la cual se ve afectada por las diferentes longitudes entre sitios
de registro y el pad.

Las microflechas también se utilizan para realizar mediciones de velocidad de
conduccion entre las neuronas. Para ello, se caracterizan tomando como
referencia dos puntos y conociendo la distancia que los separa (los sitios de
registro tienen separaciones de 100 um, figura 5.17). Las flechas disefiadas
tienen longitudes en sus pistas metalicas variables, lo cual genera diferentes
retardos en la sefial. Configurando el osciloscopio en tiempo y muestreos, es
posible ver la diferencia en nanosegundos entre el primer y segundo canal en
el osciloscopio: el primer canal lleva la sefial original sin pasar por un medio
salino, mientras que el segundo canal lleva la sefial que atraviesa el medio
salino.

€700

Figura 5.18 Distancia de separacion entre sitios de registro de centro a
centro.

El montaje es el mismo que se utiliza en el esquema de la figura 5.11.
Utilizando una técnica de medicion bifasica, nos enfocamos Unicamente en la
diferencia de tiempo entre dos sefiales, tal como se ilustra en la figura 5.19.
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I Canal 1

B Canal2

Figura 5.19 Esquema representante de la diferencia en tiempo entre dos
sefales captados en dos canales.

La sefial original es recogida en el osciloscopio en el canal 1, al cual se conecto
un sitio de registro de referencia, y se compara con la salida del sitio de registro
conectado en el canal 2, tal como se ilustra en la figura 5.20.

ATAD 12.0mV
1@: -37.2mv
A: 5.20ns
@®: -10.8ns

Ch2 Pk-Pk
3 102.1mv

Figura 5.20 Diferencia de tiempo de desplazamiento de las sefiales
eléctricas, comparando pares de flechas de 6 mm y 2 mm de longitud (6 mm
representan una longitud de pista bimetalica de 7.36 mm, en comparacion con
los 2 mm que representan 3.62 mm de longitud de pista bimetalica).

Para dispositivos donde la sefial viaja a una longitud de 7.36 mm, la diferencia
de senal es de = 9.6 ns con respecto a la original, y de = 5.2 ns para una sefal
que viaja una longitud de 3.62 mm. En comparacion con microflechas
fabricadas anteriormente, donde los retardos eran de 20 ns y 40 ns [49], las
microflechas fabricadas en este proyecto presentan mejores resultados.
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5.5 Caracterizacion en impedancia

5.5.1 Primera aproximacion teorica

El célculo de la impedancia contempla la capacitancia y resistencia del
material. Puede ser estimado utilizando el teorema de “Helmholtz-Perrin” de la
interfaz metal-electrolito, analizandolo como un condensador:

Eo*Er*A

C, = eqgn. 5.3

1

Donde:
gy = Permitividad en un espacio libre (= 8.9 x 10712)
g, = Permitividad relativa del sistema (10)
A = Area del sitio de registro(Tr * (15 * 107°)?)
d; = Ancho de capa de Helmontz (2 a 4 » 10710)

2
_ 8.9x10712x10#(m+(15¥107°)")

C
€ 2—4%10710

157.27 — 314.55pF eqn. 5.3

Teniendo como resultado una capacitancia en el rango de 157.27-314.55 pF.
Para caracterizaciones eléctricas a frecuencias de 1 KHz la impedancia se
calcula con la siguiente ecuacion:

1 1
Ce  (2%pi*1KHz)*157.27—314.55%10~12pF

|Zc.| = = 505.97KQ — 1.11MQ eqn. 5.4
e w

La impedancia calculada de 0.505 a 1.11 MQ es similar a la reportada en la
literatura donde se trabaja con dispositivos comerciales [69] y [70]. Un sitio de
registro debe tener una impedancia menor a 10 MQ para ser selectivo. El valor
minimo comunmente encontrado en dispositivos comerciales es de 0.1 MQ.

5.5.2 Resultados experimentales

La caracterizacion se realiza en un medio salino con una cubierta superior para
evitar la contaminacion por agentes externos que modifiquen la resistencia en
el medio. Se utiliza el analizador de parametros de semiconductores de la
marca Keithley 4200 SCS. El montaje se muestra en la figura 5.21. Se conecta
un canal de referencia como entrada y otro como salida.
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Analizador de parametros de
semiconductores

Figura 5.21 Esquema de conexion para la medicion de impedancias con el
analizador de parametros.

Utilizando el esquema anterior, se suministra una sefial rampa de 0 a 100 mV
con pasos de 1 mV e intervalos de tiempo de 0.0001 s. De esta forma, se
obtienen 100 puntos de lectura. Se establece como limite de saturaciéon una
corriente de 2*107® A. Asi, se realiza un andlisis de tiempo-frecuencia
segmentando la sefial en intervalos cortos.

Figura 5.22 Mediciones de impedancia utilizando el analizador de parametros
de semiconductores y conexion con pines de placa.

Después de realizar las mediciones eléctricas, se utiliza el programa Origin
para obtener las gréficas correspondientes, las cuales arrojan como resultado
una grafica de voltaje/corriente para el calculo de impedancia en los sitios de
registro.
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Figura 5.23 Resultados en resistencia obtenidos en el analizador de
parametros de semiconductores. a) 235.294 KQ, b) 819.67 KQ, c) 2.94 MQ,
d)1.052 MQ.
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La impedancia media de 1.052 MQ nos presenta resultados dentro de un rango
aceptable para flechas de registro con estas dimensiones. Tipicamente, una
flecha para el registro de senales debe presentar valores menores a 10 MQ.

El proceso de fabricacion requiere un alto cuidado en todas las etapas. La
etapa de adelgazamiento de la oblea presenta un alto riesgo de fractura. El
proceso lift-off requiere una continua observacion para evitar la adherencia de
particulas por parte del material de sacrificio (Al/Ti). Para el grabado en
volumen, fue necesario realizar pruebas iniciales para obtener resultados
preliminares y descartar métodos de grabado poco eficientes.

La caracterizacion de los dispositivos se realizd de forma sistematica. Resulta
necesario un esquema de pruebas mecénicas para un analisis certero de la
resistencia mecanica estable en los dispositivos en condiciones de diferentes
grados de flexion. Posterior a este tipo de pruebas, resulta necesario realizar
la caracterizacion eléctrica bajo las mismas variables y llevar a cabo
comparaciones de cambios en caso de existir, principalmente por posibles
efectos en la estabilidad mecanica de las pistas metélicas, factores que
pudieran incidir en la respuesta eléctrica.
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CAPITULO VI
Conclusiones y trabajos a futuro
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6.1 Conclusiones

En el presente proyecto, se ha desarrollado un proceso de fabricacion de
dispositivos denominados "Microelectrodos o Microflechas de insercion para
registro” con dimensiones variables, de pocos miles de micras, en longitud. Se
utilizaron técnicas avanzadas de fotolitografia y grabado en volumen hasta una
profundidad, para definir el grosor de 140 pum, en obleas comerciales de silicio
de 200 y 300 micras de grosor. El protocolo de fabricacion se divide en tres
etapas fundamentales:

Adelgazamiento del sustrato mediante técnicas de grabado humedo:
Utilizando una solucion de hidréxido de potasio (KOH) a 70 °C, se alcanzé un
grosor final del sustrato de 140 um. Este proceso, aunque delicado debido a
la necesidad de maniobras precisas, resulté en una alta rugosidad superficial
en la cara grabada del sustrato. Se aplicé un recubrimiento de 6xido de silicio
en la cara no comprometida del sustrato para su proteccion.

Depésito de peliculas delgadas para la creacion de patrones geométricos: Se
depositdé una bicapa metalica de Al/Ti, seleccionada por sus propiedades
fisicas y mecéanicas que la hacen un excelente conductor para las aplicaciones
de registro requeridas.

Grabado en volumen para la liberacion de estructuras: Utilizando el sistema
DRIE y la técnica Bosch del laboratorio LI-MEMS en el INAOE, se logré un
grabado anisotropico que proporcioné una definicion precisa en la longitud y
punta de la flecha, que podra minimizar el dafio durante la insercion en el tejido
biologico. Finalmente, se liberaron las flechas de registro de su sustrato base.

La caracterizacion eléctrica de los dispositivos se realizd siguiendo un
protocolo detallado que incluye:

Caracterizacion por factor de acoplamiento

Medicién de la resistencia eléctrica en las pistas bimetalicas
Evaluacion de sefiales pequefias en estado de reposo

Determinacion de la velocidad de propagacion de las sefiales eléctricas
Caracterizacion de la impedancia de contacto metal-solucion ibénica

Durante la caracterizacién, se aplicé un voltaje de 100 mV y una frecuencia de
1 KHz. La impedancia de contacto, un factor crucial para la calidad de los
dispositivos se midié en un rango de 235 kQ a 3 MQ. Estos valores son
comparables con los obtenidos en dispositivos fabricados con materiales mas
costosos (menor resistividad) como tungsteno, oro o iridio.
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El objetivo principal de este proyecto fue desarrollar un método de fabricacion
utiizando materiales econémicos y técnicas que no requieren una
infraestructura de alto coste. La eleccion de Al/Ti, Si y poliimida como
materiales base ha sido fundamental para cumplir este objetivo, demostrando
que es posible obtener dispositivos de alta calidad sin incurrir en elevados
costos de produccion.

En conclusion, el proyecto ha logrado no solo cumplir con los requisitos
técnicos y de calidad para las aplicaciones de registro, sino también establecer
un proceso de fabricacion eficiente y econOmico, abriendo nuevas
posibilidades para la produccion de dispositivos biomédicos avanzados.
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6.2 Trabajos a futuro

El presente proyecto se centr6 exclusivamente en los procesos de fabricacion
y caracterizacion eléctrica de los dispositivos. No obstante, dado el enfoque
biomédico de la aplicacion, se sugieren varias lineas de investigacion para
trabajos futuros:

Caracterizacion mecéanica de los dispositivos: Es fundamental evaluar la
resistencia y durabilidad mecanica de los dispositivos, particularmente en
entornos que simulen condiciones reales de uso.

Estudio de la relacién sefal-ruido: Se propone analizar las variaciones en la
relacion sefial-ruido antes y después de la insercién de los dispositivos en
tejido biolégico, a fin de optimizar su rendimiento en aplicaciones biomédicas.

Evaluacion de la poliimida 2610 como material biocompatible: Investigar la
biocompatibilidad de la poliimida 2610 y su durabilidad en contacto prolongado
con tejido biolégico es esencial para asegurar su viabilidad en aplicaciones
meédicas a largo plazo. Un aspecto particular puede ser la friccion de la
poliimida con el tejido biologico.

Optimizacion del disefio de mascarillas: Se sugiere el redisefio de las
mascarillas de fabricacién para ajustar las dimensiones de las flechas de
registro, con el objetivo de aumentar el nimero de sitios de registro y mejorar
la eficiencia del dispositivo. Anchos de pistas no tan reducidos. Ancho de la
flecha.

Pruebas in vivo: Desarrollar experimentos in vivo en roedores con movimiento
libre permitira evaluar el comportamiento de los dispositivos en condiciones
dindmicas y analizar la calidad de la sefial obtenida.

Redisefio del prototipo de la placa de caracterizacion eléctrica: Es necesario
mejorar el disefio de la placa utilizada para la caracterizacion eléctrica,
optimizando su funcionalidad y precision.

Propuesta de nuevos anchos de pista y disposiciones de sitios de registro:
Ajustar las dimensiones y disposiciones de las pistas y sitios de registro con el
fin de optimizar la relacién sefial-ruido y, por tanto, la calidad general del
dispositivo.

Estas areas de mejora ofrecen un camino claro en investigacion y desarrollo
tecnologico, para continuar el desarrollo de los dispositivos y ampliar su
aplicabilidad en el @mbito biomédico.
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7.1 Apéndice A

7.1.2 Secci6én 1

Proceso de limpieza enfocado al desengrasado de la oblea de silicio en
etapas.

1. Limpieza con N2 para eliminar polvos de su superficie.

2. Tricloroetileno (TCE, C,HCI;), 10 min. en vibrador ultrasonico.

3. Sumergir en Acetona (C3Hg0), 10 min. en vibrador ultrasoénico.

4. Enjuague en agua (H20) DI. y secado en centrifugadora por 5 min.

El TCE elimina contaminantes de ceras, resinas, aceites y grasas, mientras la
acetona remueve todos los restos de residuos dejados por TCE.

Proceso de limpieza enfocado a la eliminacion de quimicos sobre la superficie
de la oblea de silicio en 2 etapas con soluciones conocidas como RCA’s.

1. Se introducen los sustratos en RCA | (H,O: NH,OH: H,0,[5:1:1]) a 75-
80 °C durante 17 min.

2. Se introducen los sustratos en RCA Il (H,0: H,0,: HCI[6:1:1]) a 75-80
°C durante 17 min.

3. Enjuague 3 veces en agua (H20) DI. en el sistema Super Q y secado
en centrifugadora por 5 min.

La RCA | remueve contaminantes organicos y la RAC Il se encarga de eliminar
metales pesados, iones organicos y alcalinos.

7.1.3 Seccién 2

Resultado de espesores previos y posteriores a grabado con KOH de Si.

Tabla7.1 Grosores resultantes en la oblea de Si posterior a un
grabado en KOH.

# Oblea Grosos inicial | Grosor final
1 203 123
2 212 140
3 209 134
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4 212 140
5 206 137
6 205 136
7 207 143
8 21 145

En la figura 7.1 se observa la rugosidad superficial del sustrato grabado con

KOH vista desde un microscopio orthoplan con amplificacion (x10).

b)

Figura 7.1 a) Superficie del sustrato previo a su grabado con KOH. b)
Superficie vista con microscopio posterior a su grabado.

La rugosidad es visiblemente mayor en la superficie, se realiza perfilometria
de altura para verificar cuantitativamente el cambio y realizar un analisis de
grano. Se utiliza el equipo Alpha Step para mediciones superficiales de

contacto.
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Figura 7.2 Perfilometria del sustrato posterior a un grabado hiumedo presenta
rugosidades de = 1 um de alto.

7.2 Apéndice B

7.2.1 Secci6én 1

Relacion de espesor resultante - velocidad de depdsito para resinas negativas de la

serie ma-N400.

Film thickness [um]

T T

ma-N 490

ma-N 440 []
ma-N 420 [T
ma-N 415
ma-N 405 |
ma-N 402

1000

2000

3000 4000 5000

Spin speed [rpm]

6000

Figura 7.3 Comportamiento de resina series ma-N 400.

114



7.2.2 Seccibén 2

Parametros para el depdsito de Al/Ti con la evaporadora de metales varios con
la técnica PVD.

Tabla7.2 Deposito de Ti

Fuente del material

Titanio (pureza: 99.995 %)

Lesker Company, N/P:
EVMT145EXE-

Fuente de Evaporacion Balzers BAL 370

Presién Base 9x10-8 bar

Potencia base 380W

Corriente del filamento 150-200 mA

Razén de depésito 4-6 A-seg

Espesor nominal de cristal

Densidad: 4.520 gr/cm3

Carrusel Estatico
Tabla7.3 Depoésito de Al
Fuente del material Aluminio (Pureza: 99%, 1%
Si)
Fuente de Evaporacion Balzers BAL 370
Presion Base 9x10-8 bar
Potencia base 380 W
Corriente del filamento 250-350 mA
Razén de depésito 8.5-11 A-seg

Espesor nominal de cristal

Densidad: 4.520 gr/cm3

Carrusel

Estatico

7.2.3 Seccion 3

Ficha técnica del fabricante para la poliimida series 2600 y grafica de
comportamiento (grosor de depdsito / velocidad en spinner).
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Tabla 7.4

Ficha técnica poliimida series 2600 en su variante 2610.

Sensibilidad a la luz No fotosensible
Temperatura de cura térmico | 200-350 °C
Aplicacion 1.5-15 um
Moédulo de Young 7.0-9.4 GPa
Elongacion 60 %
Resistencia a la tension 700 Mpa
Temperaturas de trabajo 400 °C
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Figura 7.4 Comportamiento de poliimida 2610.
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