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소실파 기반의 바이오 센싱 이미징 기술의 감도향상/

Sensitivity improvement in biosensing and bioimaging techniques
based on evanescent waves

김동현 윤순준 김규정, ,

연세대학교 전기전자공학부
kimd@yonsei.ac.kr

본 연구는 플라즈모닉 특성을 이용한 표면 플라즈몬 공명 센서(Surface Plasmon Resonance: SPR)
와 전반사 형광현미경 와 같은 소실파(Total Internal Reflection Fluorescence Microscopy: TIRFM)

기반의 측정의 감도 향상에 관한 문제에 대해서 논하고자 한다(evanescent wave) .
먼저 에 관해서 살펴보면 최근에 나노 입자나 나노 구조를 사용해 필드를 국소화 시키는 국소SPR ,

표면플라즈몬 현상을 유도하여 의 감도를 향상시키는 연구결과(Localized Surface Plasmon: LSP) SPR
가 발표되고 있다.1 나노선 구조를 갖는 의 경우 나노선을 제작하기 위해서 레이저의 간섭성을 이SPR ,
용한 간섭묘화 기술과 전자선묘화기술 을 사용할 수 있(interference lithography) (e-beam lithography)
다 비교적 넓은 범위에 패턴을 만들 수 있는 장점이 있는 간섭묘화기술로 파장의 사파이어 레. 488 nm
이저를 사용하여 주기에 의 선폭 높이 인 샘플을 제작하였다 전자선묘화기술로500 nm 250 nm , 60 nm .
만들어진 칩은 주기 선폭 그리고 높이 의 특성을 가지는 것으로 측정되었다 이200 nm, 45 nm, 15 nm .
렇게 얻어진 센서칩을 사용해서 에탄올의 농도를 조절하여 센서칩 위의 굴절률을 변화시켜 공명각의 차
이를 측정한 결과 주기를 갖는 경우 일반적인 센서의 경우보다 정도의 감도의 향상, 500 nm SPR 31%
을 이뤘고 주기를 갖는 칩은 정도의 감도향상을 얻을 수 있었다 그림, 200 nm 44% ( 1).2 간섭묘화 기
술로 만들어진 주기의 샘플의 결과는 방식을 적용한 계산결500 nm Rigorous Coupled Wave Analysis
과와 비교해 보면 정도의 감도향상 효과가 반감되었다10% .3 이것은 복잡한 제작공정을 거치면서 나노
선과 금속박막 표면의 거칠기가 커져 감도의 개선이 줄어든 것으로 판단된다.
나노선 센서칩의 감도를 향상시키기 위해서는 나노선의 주기를 이하로 줄이는 것이 필요하100 nm

다 나노선의 주기를 줄임으로 해서 의 커플링을 증대시켜 추가적인 감도의 이룰 수 있다 또한 공. LSP .
정과정의 최적화로 표면의 거칠기로 인해서 감도가 감쇄되는 효과를 줄이고 일반적인 격자 구조가 아닌
자 형의 샘플을 제작함으로써 보다 큰 감도의 향상을 얻을 수 있다 마지막으로 벌크 농도를 변화시키T .
면서 굴절률의 변화를 관찰하는 것보다 생화학적 결합을 측정한다면 감도향상은 더욱 커질 것이다.

1. E. Hutter, et al., "Role of substrate metal in gold nanoparticle enhanced surface plasmon

resonance imaging," J. Phys. Chem. B 105, 8-12 (2001).

2. K. M. Byun, et al., "Experimental study of sensitivity enhancement in surface plasmon

resonance biosensors by use of periodic metallic nanowires," Opt. Lett. 32, 1902 (2007).

3 K. M. Byun, et al, "Sensitivity analysis of a nanowire-based surface plasmon resonance

biosensor in the presence of surface roughness," J. Opt. Soc. Am. A 24, 522 (2007).
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한편 나노선을 제작할 필요 없이 박막의 증착을 통하여 감도를 향상시킬 수 있다면 공정상의 어려, ,
움을 완화시킬 수 있으므로 제작의 측면에서 대단히 유리하다 하지만 계산결과를 보면 박막의 증착을. ,
통한 감도의 향상은 상당히 제한적인 것으로 보인다 재미있는 것은 과 더불어 소실파 기반의SPR . , SPR
대표적 기술인 의 경우 박막의 사용이 상당히 효과적인 것으로 계산 및 측정되었다TIRFM , .4 그림 는2

의 층과 의 필름을 기판 위에 증착시킨 후 편광을 이용하여 세포20 nm Al2O3 300 nm SiO2 SF10 TE
를 영상화한 결과로서 박막을 이용한 영상의 감도가 향상된 것을 뚜렷이 보여주고 있다TIRFM .
결과적으로 나노구조의 제작 또는 박막의 증착을 이용하여 소실파의 공간적 분포를 개선하기 위한

많은 연구가 진행 중에 있으며 특정 응용 분야에 따라 상당한 감도의 증가를 가져올 것으로 기대된다, .
본 연구는 과학재단의 나노메디컬 국가핵심연구센터 와 특정연구사업(R15-2004-024-00000-0)

그리고 학술진흥재단의 젋은과학자연구지원사업 의 지원(2007-8-1158), (KRF-2005-205-D00051)
을 받았으며 국방 연구센터 와 산업자원부 지원의 국가 반도체 연, MEMS (2006-MM-41-5ND0600407)
구개발사업인 시스템집적반도체기반기술개발사업 시스템 을 통해 개발된 결과임을 밝힙니다“ ( IC 2010)" .

(a) (b)
그림 나노선이 적용된 센서칩을 이용하여 측정한 공명각의 차이 주기 선폭1. SPR (a) 500 nm, 250

높이 주기 선폭 높이nm, 60 nm, (b) 200 nm, 45 nm, 15 nm

(a) (b) (c) (d)
그림 와 는 세포의 영상 와 는 영상 와 는 박2. (a) (b) A431 epi-fluorescence . (c) (d) TIRFM . (a) (c)
막이 없는 샘플이고 와 는 박막이 증착된 샘플임 모든 샘플은 편광에서 측정됨reference (b) (d) . TE .

4. K. Kim, et al., "Thin film-based sensitivity enhancement for total internal reflection

fluorescence live-cell imaging," Opt. Lett. 32, 3062 (2007).



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
    /20faces
    /3Of9Barcode
    /AllegroBT-Regular
    /Apple-Chancery
    /Arial-Black
    /Arial-BlackItalic
    /Arial-BoldItalicMT
    /Arial-BoldMT
    /Arial-ItalicMT
    /ArialMT
    /ArialNarrow
    /ArialNarrow-Bold
    /ArialNarrow-BoldItalic
    /ArialNarrow-Italic
    /ArialRoundedMTBold
    /ArialUnicodeMS
    /AvantGarde-Book
    /AvantGarde-BookOblique
    /AvantGarde-Demi
    /AvantGarde-DemiOblique
    /Batang
    /BatangChe
    /BookAntiqua
    /BookAntiqua-Bold
    /BookAntiqua-BoldItalic
    /BookAntiqua-Italic
    /Bookman-Demi
    /Bookman-DemiItalic
    /Bookman-Light
    /Bookman-LightItalic
    /BookmanOldStyle
    /BookmanOldStyle-Bold
    /BookmanOldStyle-BoldItalic
    /BookmanOldStyle-Italic
    /CandyBitsBT-Regular
    /Century
    /CenturyGothic
    /CenturyGothic-Bold
    /CenturyGothic-BoldItalic
    /CenturyGothic-Italic
    /CenturySchoolbook
    /CenturySchoolbook-Bold
    /CenturySchoolbook-BoldItalic
    /CenturySchoolbook-Italic
    /CGOmega
    /CGOmega-Bold
    /CGOmega-BoldItalic
    /CGOmega-Italic
    /CGTimes
    /CGTimes-Bold
    /CGTimes-BoldItalic
    /CGTimes-Italic
    /Clarendon-Bold
    /Clarendon-Book
    /Clarendon-Condensed-Bold
    /ClarendonExtended-Bold
    /ComicSansMS
    /ComicSansMS-Bold
    /CopperplateGothicBT-Bold
    /Coronet
    /CourierNewPS-BoldItalicMT
    /CourierNewPS-BoldMT
    /CourierNewPS-ItalicMT
    /CourierNewPSMT
    /CurlzMT
    /Debussy
    /Digiface
    /Dotum
    /DotumChe
    /EdwardianScriptITC
    /EstrangeloEdessa
    /FencesPlain
    /FranklinGothic-Medium
    /FranklinGothic-MediumItalic
    /FuturaBT-Light
    /FZSY--SURROGATE-0
    /Gaeul
    /Garamond
    /Garamond-Antiqua
    /Garamond-Bold
    /Garamond-Halbfett
    /Garamond-Italic
    /Garamond-Kursiv
    /Garamond-KursivHalbfett
    /Gautami
    /Georgia
    /Georgia-Bold
    /Georgia-BoldItalic
    /Georgia-Italic
    /GillSans
    /GillSans-BoldCondensed
    /GillSans-Condensed
    /GillSans-ExtraBold
    /GoodDogCool
    /Goudy
    /Goudy-Bold
    /Goudy-BoldItalic
    /Goudy-ExtraBold
    /Goudy-Italic
    /GoudyOldStyleBT-Roman
    /GoudyOldStyleT-Regular
    /Gulim
    /GulimChe
    /Gungsuh
    /GungsuhChe
    /H2gprM
    /H2gsrB
    /H2gtrB
    /H2gtrE
    /H2gtrM
    /H2hdrM
    /H2mjrB
    /H2mjrE
    /H2mjsM
    /H2porL
    /H2sa1M
    /H2wulB
    /H2wulE
    /H2wulL
    /H2wulM
    /HaansoftBatang
    /HaansoftDotum
    /Haettenschweiler
    /Helvetica
    /Helvetica-Bold
    /Helvetica-BoldOblique
    /Helvetica-Condensed
    /Helvetica-Condensed-Bold
    /Helvetica-Condensed-BoldObl
    /Helvetica-Condensed-Oblique
    /HelveticaLight
    /Helvetica-Narrow
    /Helvetica-Narrow-Bold
    /Helvetica-Narrow-BoldOblique
    /Helvetica-Narrow-Oblique
    /Helvetica-Oblique
    /HiTelWulTitle
    /HoeflerText-Black
    /HoeflerText-BlackItalic
    /HoeflerText-Italic
    /HoeflerText-Ornaments
    /HoeflerText-Regular
    /HYbsrB
    /HYBuDle-Medium
    /HYcysM
    /HYgprM
    /HYGraPhic-Bold
    /HYgsrB
    /HYgtrE
    /HYhaeseo
    /HyhwpEQ
    /HYKHeadLine-Medium
    /HYmjrE
    /HYMokGak-Bold
    /HYMokPan-Bold
    /HYmprL
    /HYMyeongJo-Medium
    /HYMyeongJo-Ultra
    /HYporM
    /HYSinMun-MyeongJo
    /HYsnrL
    /HYTaJaFull-Bold
    /HYTeBack-Bold
    /HYYeatGul-Medium
    /Impact
    /JoannaMT
    /JoannaMT-Bold
    /JoannaMT-BoldItalic
    /JoannaMT-Italic
    /KangSan
    /Kartika
    /KorinnaITCbyBT-Regular
    /Latha
    /LetterGothic
    /LetterGothic-Bold
    /LetterGothic-BoldItalic
    /LetterGothic-BoldSlanted
    /LetterGothic-Italic
    /LetterGothicMT
    /LetterGothicMT-Bold
    /LetterGothicMT-BoldOblique
    /LetterGothicMT-Oblique
    /LetterGothic-Slanted
    /Love
    /LubalinGraph-Book
    /LubalinGraph-BookOblique
    /LubalinGraph-Demi
    /LubalinGraph-DemiOblique
    /LucidaConsole
    /LucidaSans
    /LucidaSans-Demi
    /LucidaSans-DemiItalic
    /LucidaSans-Italic
    /LucidaSansUnicode
    /MagicR-HM
    /Mangal-Regular
    /Map-Symbols
    /Marigold
    /MDAlong
    /MDArt
    /MDEasop
    /MDGaesung
    /MDSol
    /MicrosoftSansSerif
    /MingLiU
    /Monaco
    /MonaLisa-Recut
    /MonotypeCorsiva
    /MS-Gothic
    /MS-Mincho
    /MSOutlook
    /MS-PGothic
    /MS-PMincho
    /MS-UIGothic
    /MT-Extra
    /MT-Symbol
    /MVBoli
    /NewCenturySchlbk-Bold
    /NewCenturySchlbk-BoldItalic
    /NewCenturySchlbk-Italic
    /NewCenturySchlbk-Roman
    /NewGulim
    /NewYork
    /NSimSun
    /Nuggim
    /Optima
    /Optima-Bold
    /Optima-BoldItalic
    /Optima-Italic
    /Oxford
    /Pado
    /Palatino-Bold
    /Palatino-BoldItalic
    /Palatino-Italic
    /PalatinoLinotype-Bold
    /PalatinoLinotype-BoldItalic
    /PalatinoLinotype-Italic
    /PalatinoLinotype-Roman
    /Palatino-Roman
    /PMingLiU
    /PrinceM
    /Raavi
    /SaenaegiR-HM
    /SanHgM
    /SanKsM
    /SanPkL
    /SeUtum
    /SHeadG
    /SHeadR
    /Shruti
    /SimHei
    /SimSun
    /StempelGaramond-Bold
    /StempelGaramond-BoldItalic
    /StempelGaramond-Italic
    /StempelGaramond-Roman
    /Sylfaen
    /Symbol
    /SymbolMT
    /TaeUtum
    /Taffy
    /Tahoma
    /Tahoma-Bold
    /TempusSansITC
    /TeXplusEF
    /TeXplusEF-Bold
    /TeXplusEM
    /TeXplusEM-BoldItalic
    /TeXplusEM-Italic
    /TeXplusEX
    /TeXplusMI
    /TeXplusMI-Bold
    /TeXplusRM
    /TeXplusRM-Bold
    /TeXplusRM-BoldItalic
    /TeXplusRM-Italic
    /TeXplusSA
    /TeXplusSB
    /TeXplusSY
    /TeXplusSY-Bold
    /TeXplusTE
    /Times-Bold
    /Times-BoldItalic
    /TimeScrD-Bold
    /TimeScrD-Ligh
    /TimeScrD-Medi
    /Times-Italic
    /TimesNewRomanPS-BoldItalicMT
    /TimesNewRomanPS-BoldMT
    /TimesNewRomanPS-ItalicMT
    /TimesNewRomanPSMT
    /Times-Roman
    /Trebuchet-BoldItalic
    /TrebuchetMS
    /TrebuchetMS-Bold
    /TrebuchetMS-Italic
    /Tunga-Regular
    /TypoEnterForever10
    /Univers
    /Univers-Bold
    /Univers-BoldExt
    /Univers-BoldExtObl
    /Univers-BoldItalic
    /Univers-BoldOblique
    /Univers-Condensed
    /Univers-CondensedBold
    /Univers-Condensed-Bold
    /Univers-Condensed-BoldItalic
    /Univers-CondensedBoldOblique
    /Univers-Condensed-Medium
    /Univers-Condensed-MediumItalic
    /Univers-CondensedOblique
    /Univers-Extended
    /Univers-ExtendedObl
    /Univers-Light
    /Univers-LightOblique
    /Univers-Medium
    /Univers-MediumItalic
    /Univers-Oblique
    /Utum
    /Verdana
    /Verdana-Bold
    /Verdana-BoldItalic
    /Verdana-Italic
    /Vrinda
    /Webdings
    /Wingdings2
    /Wingdings3
    /Wingdings-Regular
    /WP-ArabicScriptSihafa
    /WP-ArabicSihafa
    /WP-BoxDrawing
    /WP-CyrillicA
    /WP-CyrillicB
    /WP-GreekCentury
    /WP-GreekCourier
    /WP-GreekHelve
    /WP-HebrewDavid
    /WP-IconicSymbolsA
    /WP-IconicSymbolsB
    /WP-Japanese
    /WP-MathA
    /WP-MathB
    /WP-MathExtendedA
    /WP-MathExtendedB
    /WP-MultinationalAHelve
    /WP-MultinationalARoman
    /WP-MultinationalBCourier
    /WP-MultinationalBHelve
    /WP-MultinationalBRoman
    /WP-MultinationalCourier
    /WP-Phonetic
    /WPTypographicSymbols
    /YDIBirdM
    /YDIBlueEB
    /YDIGasiIIB-KSCpc-EUC-H
    /YDIGasiIIL-KSCpc-EUC-H
    /YDIGasiIIM-KSCpc-EUC-H
    /YDIHSalM
    /YDIIrisM-KSCpc-EUC-H
    /YDISapphIIB-KSCpc-EUC-H
    /YDISapphIIL-KSCpc-EUC-H
    /YDISapphIIM-KSCpc-EUC-H
    /YetR-HM
    /ZapfChancery-MediumItalic
    /ZapfDingbats
    /ZWAdobeF
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /Unknown

  /Description <<
    /FRA <>
    /JPN <FEFF3053306e8a2d5b9a306f30019ad889e350cf5ea6753b50cf3092542b308000200050004400460020658766f830924f5c62103059308b3068304d306b4f7f75283057307e30593002537052376642306e753b8cea3092670059279650306b4fdd306430533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103057305f00200050004400460020658766f8306f0020004100630072006f0062006100740020304a30883073002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d30678868793a3067304d307e30593002>
    /DEU <>
    /PTB <>
    /DAN <>
    /NLD <>
    /ESP <>
    /SUO <>
    /ITA <>
    /NOR <>
    /SVE <>
    /ENU <>
    /KOR ()
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [1700 1700]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


