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마이크로 사이즈의 무효소 혈당센서 응용을 위한 생체적합한 패키징 기술에 관한 연구
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Abstract  - 본 논문에서는 생체 내에 삽입하거나 연속적으로 혈당을 
모니터링하기 위하여 제작된 무효소 혈당세서의 바이오 패키징 및 특성 
최적화에 관하여 고찰하였다. 3전극을 갖는 동일한 센서구조에서 
sensitivity를 최대화하기 위해 평면형 백금전극을 사용한 센서, 메조포
러스 구조가 작동전극에 형성된 센서, 메조포러스 구조가 작동전극과 보
조전극에 형성된 무효소 혈당센서를 설계, 제작하고 비교하였다. 각각의 
센서는 0.009 μA mM-1cm-2, 5.46 μA mM-1cm-2, 7.75 μA mM-1cm-2 의 
sensitivity를 가졌다. 또한 생체 이식되었을 때 혈액 속에서 글루코스 
응답을 얻는 데에 있어 방해종인 Ascrobic Acid와 Acetaminophen의 반
응을 최소화하고, 혈액 내의 단백질들이 전극에 엉겨 붙는 것을 막기 위
해 생체 적합한 물질인 Nafion 을 패키징 멤브레인으로 적용하여 센서
를 제작하였다. 이 센서는 0.36 μA mM-1cm-2 의 sensitivity를 가졌다.

1. 서    론

  전기화학 혈당센서를 생체 이식형 시스템이나 연속적인 측정 시스템
에 적용하기 위해서는 크기의 소형화, 감도의 향상 및 신호처리 회로와
의 집적화가 필요하다. 그러나 대부분의 전기화학 혈당센서는 상대적으
로 큰 크기를 가지고, 또한 효소를 사용하므로 연속적인 사용이 어렵다 
[1],[2]. 이러한 이유로 효소를 이용하지 않고 혈당 농도를 측정하는 방
법에 대한 연구가 지속되어 왔다. 그 중에서 메조포러스 구조를 갖는 백
금 전극을 사용하여 혈당을 측정하는 방법이 제시되었다 [3]. 이러한 구
조는 작은 전극 크기에서 글루코스가 반응하는 면적을 극대화 시킬 수 
있을 뿐만 아니라, 방해종인 Ascrobic Acid와 Acetaminophen의 반응을 
최소화하는 특징을 갖는다.
 본 논문에서는 메조포러스 백금을 작동전극 및 보조(상대) 전극 모두에 
적용한 경우와 작동전극에만 적용하였을 때 그 특성을 비교 및 분석하
였으며, 생체 이식형 시스템에 적용하기 위해 생체 적합한 물질인 
Nafion 을 패키징 멤브레인으로 적용하여 센서를 제작하여 그 특성을 
측정 및 분석하였다. 

2. 본    론

  2.1 센서 제작 
  본 논문에서 제안한 혈당센서는 그림 1의 (A)와 같이 작동전극(메조
포러스 백금), 보조전극(평면형 백금), 기준전극(Ag/AgCl)으로 이루어진 
3전극 구조를 갖는다. 공정 순서는 그림 1의 (B)에서 보는 바와 같이 실
리콘 기판 위에 SiO2 막을 형성하고 Ti/Pt 막을 증착한다. 그 후 사진공
정과 metal dry etching을 통해서 센서의 구조를 형성한다. 그 다음 작
동전극에 메조포러스 구조를 형성하고, 최종적으로 스크린 프린팅하여 
Ag/AgCl 기준전극을 만든다. 메조포러스 구조를 만드는 방법은 다음과 
같다. 먼저 비이온성 계면활성제 C16EO8 (octaethylene glycol 
monohexadecyl ether, 98% purity, Fluck) 42%, 탈이온수 (18㏁ cm) 
29%, 염화백금산 (hexachloroplatinic acid hydrate, 99.9% purity, 
Aldrich) 29%로 구성된 용액을 만들고, 온도를 85°C로 올려주어 섞은 
후에 전극을 넣고 상온으로 낮추면 전극 표면에 육방면으로 배열된 원
통형 구조체들이 형성된다. 그 후 일정전위를 인가하여 백금의 전해 석
출을 실시한 후 탈이온수로 계면활성제를 씻어내면 직경 2.5nm 를 갖는 
메조포러스 백금 전극을 얻을 수 있다 [4], [5], [6].

                 (A)                            (B)

<그림 1> 제안된 무효소 글루코스 마이크로 센서의 구조도(A)와 제작
공정 순서(B) : (a) Oxidation (SiO2) (b) Ti/Pt sputtering; (c) 
photolithography; (d) metal dry etching; (e) 
electro-deposition of mesoporous Pt; (f) Ag/AgCl screen 
printing.

그림 2의 (A)는 실리콘 기판위에 제작된 센서이고, (B)는 실험을 위해 
PCB test jig에 센서가 연결된 사진이다.

           (A)                              (B)

<그림 2> 실리콘 기판 위에 제작된 무효소 글루코스 센서(A)와 측정을 
위해 PCB test jig 에 연결한 센서(B).

  2.2 실험 결과 
  먼저 평면형 백금전극을 사용한 센서, 메조포러스 구조가 작동전극에 
형성된 센서, 메조포러스 구조가 작동전극과 보조전극에 형성된 센서의 
특성을 비교해보았다. 그림 3의 (A)는 1 M 황산 용액에서 cyclic 
voltammetry를 수행한 결과이다. 이 실험은 전극표면의 거칠기를 보기 
위하여 수행하였다. 그림 3의 (B)는 10 mM PBS 용액에서의 글루코스 
농도에 따른 센서의 응답전류를 비교한 결과이다. 각각의 센서는 0.009 
μA mM-1cm-2, 5.46 μA mM-1cm-2, 7.75 μA mM-1cm-2 의 sensitivity를 
가졌다. 이 결과에서 보듯이 작동전극과 보조전극에 메조포러스 구조가 
형성된 센서가 응답전류 특성이 가장 좋았다. 이러한 결과를 통해 보다 
좋은 특성을 얻기 위해서는 작동전극과 보조전극의 표면적을 넓히는 것
이 중요하다는 것을 알 수 있었다.
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Reference This work [1] [2]

Working Electrode Area 
(cm

2
)

0.04 0.072 0.2

Sensitivity 
(μA mM-1cm-2 )

0.36 0.03 0.14

Enzyme use No Yes Yes
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<그림 3> 제작된 무효소 글루코스 센서의 1M 황산 용액에서의 cyclic 
voltammetry 비교(A)와 10mM PBS 용액에서의 글루코스 농도에 따
른 제작된 센서의 응답전류 특성(B).

  그림 4는 Nafion 멤브레인으로 패키징한 센서의 글루코스 농도에 따
른 응답전류 특성 결과이다. 이 센서는 0.36 μA mM-1cm-2 의 
sensitivity를 가졌다. Sensitivity가 감소한 이유는 멤브레인으로 인해 반
응면적이 감소하였기 때문이다. 그러나 표 1에서 볼 수 있듯이 제안한 
패키징된 혈당센서는 더 작은 작동전극의 면적을 가지면서도 다른 혈당
센서보다 더 높은 sensitivity를 가졌다. 그리고 효소를 사용하지 않기 
때문에 효소를 사용한 다른 센서들보다 더욱 간단하고 쉽게 제작이 가
능하다. 이러한 결과를 바탕으로 생체 적합한 Nafion 멤브레인으로 패키
징된 무효소 혈당센서는 생체이식형 시스템이나 연속적인 측정 시스템
에 적용 가능함을 알 수 있다. 
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<그림 4> 10mM PBS 용액에서의 글루코스 농도에 따른 Nafion 멤브
레인으로 패키징된 무효소 글루코스 센서의 응답전류 특성.

<표 1> 패키징된 무효소 혈당 센서와 효소를 사용한 다른 혈당센서들
과의 비교.

   

3. 결    론

  본 연구에서는 동일한 구조에서 sensitivity를 극대화하기 위해 평면형 
백금전극을 사용한 센서, 메조포러스 구조가 작동전극에 형성된 센서, 
메조포러스 구조가 작동전극과 보조전극에 형성된 센서를 제작하고 비
교하였다. 그 결과 좋은 응답특성을 얻기 위해서는 작동전극과 보조전극
의 표면적을 넓히는 것이 중요하다는 것을 알 수 있었다. 또한 Nafion 
멤브레인을 이용하여 패키징한 센서는 5~30 mM 글루코스 농도에서 선
형적인 특성을 가지며 좋은 sensitivity 특성을 나타냈다. 이러한 결과를 
바탕으로 Nafion 멤브레인으로 패키징된 무효소 혈당 센서는 생체이식
형 시스템이나 연속적인 측정 시스템에 적용 가능함을 알 수 있었다.
  다음 연구를 통해서는 보다 개선된 응답특성을 얻기 위하여 Nafion의 
농도에 따른 응답특성을 확인하고, 멤브레인에 사용된 물질의 종류를 바
꾸어 제작하여 가장 좋은 응답특성을 갖는 센서를 개발하고자 한다. 
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