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(57) Zusammenfassung: Verfahren zur Herstellung eines mit einer Schichtelektrode versehenen hydrophilen Substrats Die Erfin-
dung betrifft ein Verfahren zur Herstellung eines mit einer Schichtelektrode versehenen isolierenden Substrats, insbesondere fiir
einen analytischen Teststreifen. Es wird eine Kombination der folgenden Verfahrensschritte vorgeschlagen - die Schichtelektrode
(14) wird als strukturiertes Flachenmuster auf dem Substrat (10) gebildet, - die Wasseraffinitit einer Deckschicht (12) des Substrats
(10) wird durch eine chemische oder physikalische Oberfléchenbehandlung erhoht.
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Verfahren zur Herstellung eines mit einer Schichtelektrode versehenen
hydrophilen Substrats

Beschreibung

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung eines mit einer Schicht-
elektrode versehenen isolierenden Substrats, insbesondere flir einen analy-

tischen Teststreifen sowie ein entsprechendes Erzeugnis.

Strukturierte Elektroden dieser Art kénnen in mikrofluidischen Teststreifen fiir
elekirochemische Messungen genutzt werden, wobei durch eine auf dem
Trager bzw. Substrat angeordnete Kapillarkanalstruktur eine raumliche
Trennung von Probenaufgabestelle und Detektionszone unter Verwendung
minimaler Probenvolumina méglich ist. Als Tragermaterial zur kostengiinsti-
gen Massenfertigung derartiger Analyseeinheiten werden haufig Polymerfo-
lien verwendet, welche die Probenflissigkeit nicht absorbieren und aufgrund
ihres hohen hydrophoben Charakters die Beschichtung mit einem Elektro-

- denmaterial wie Gold erleichtern, jedoch nur eine geringe Benetzbarkeit fir

die in der Regel wassrigen Probenflissigkeiten wie Blut besitzen. Die Pro-
benflussigkeiten flieRen daher nur éehr langsam und inhomogen Uber dieses
Material, und die Aufnahme des Analyten in das Teststreifensystem wird fiir
den Benutzer unzumutbar lang. Um dem abzuhelfen, wurden bereits Anord-
nungen mit Ubereinander geklebten Folienlagen eingesetzt, beispielsweise
indem eine dinne Maskenfolie mit hydrophiler Oberflache auf Teile einer
leitenden unstrukturierten Elekirodenschicht aufgeklebt wird. Daflir werden
jedoch mehrere komplizierte Produktionsschritte benétigt, und es entstehen
bei einer solchen Anordnung Stufen auf dem Teststreifen, die eine einflie-
Rende Flussigkeit tberwinden muss. Dies kann zum Abstoppen der Proben-
flissigkeit fuhren, so dass der Analyt unter Umsténden nicht oder nur fehler-
behaftet zu dem eigentlichen Messfeld gelangt.
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2.
Aus der WO 99/29435 ist es an sich bekannt, zur Erhéhung der Oberfls-
chenspannung von Gegensténden eine Oberflichenschicht durch Einwir-
kung von Wasser zu hydrophilieren, d.h. die Wasseraffinitat zu erhéhen.
Speziell wird bei dieser Behandlung eine auf dem Gegenstand abgeschie-
dene metallische Schicht ihre natirliche Oxidschicht hinaus so weit oxidiert,
dass sie ihr metallisches Erscheinungsbild verliert und unter Umstanden vél-
lig transparent wird. Die Offenbarung der W099/29435 hinsichtlich dieser Art
der chemischen Hydrophilierung wird durch Bezugnahme in die vorliegende
Anmeldung eingefiihrt.

Die Erhéhung der Oberflachenspannung bei dieser Behandiung resultiert
aus einer Seigerung der Polaritat und entspricht einer gesteigerten Hydrophi-
lie der betrachteten Oberflachen. Die Hydrophilie ist die Wasseraffinitit einer
Oberflache. Hydrophile Oberflachen sind in diesem Zusammenhang was-
seranziehende Fléchen. Wassrige Proben, darunter auch biologische Pro-
ben wie Blut, Urin, Speichel, Schweil, und daraus abgeleitete Proben wie
Plasma und Serum, spreiten auf solchen Oberflachen gut. Solche Flachen
sind unter anderem dadurch charakterisiert, dass an der Grenzflache ein
Wassertropfen auf ihnen einen spitzen Rand- oder Kontaktwinke! ausbildet.
Im Gegensatz dazu wird auf hydrophoben, d.h. wasserabweisenden Ober-
flachen, an der Grenzflache zwischen Wassertropfen und Oberflache ein
stumpfer Randwinkel ausgebildet.

Der Randwinkel als Resultat der Oberflachenspannung der Priifflissigkeit
und der zu untersuchenden Oberflache ist als MaR fiir die Hydrophilie einer
Oberflache geeignet. Wasser hat beispielsweise eine Oberflachenspannung
von 72 mN/m. Liegt der Wert der Oberflachenspannung der betrachteten
Flache weit, d. h. mehr als 20 mN/m unter diesem Wert, so ist die Benetzung
schlecht und der resultierende Randwinkel ist stumpf. Eine solche Fléche
wird als hydrophob bezeichnet. Nahert sich die Oberflachenspannung dem
Wert, der fir Wasser gefunden wird, so ist die Benetzung gut und der
Randwinkel wird spitz. Wird die Oberflachenspannung dagegen gleich oder
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groBer dem fur Wasser gefundenen Wert, so zerlduft der Tropfen und es
findet Totalspreitung der Flissigkeit statt. Ein Randwinkel ist dann nicht mehr
zu messen. Fléachen, die mit Wassertropfen einen spitzen Randwinkel bilden
oder bei denen Totalspreitung eines Wassertropfens beobachtet wird, wer-
den als hydrophil bezeichnet.

Ausgehend hiervon liegt der Erfindung die Aufgabe zugrunde, ein Verfahren
zur Herstellung eines mit einer Schichtelektrode versehenen Substrats sowie
ein derartiges Erzeugnis bereitzustellen, bei dem die bekannten Nachteile
zumindest verringert oder sogar vermieden werden und insbesondere eine
Elektrodenanordnung auf einem als Transportstrecke fir polare Flissigkei-
ten optimierten Tréger in einem einfachen Fertigungsverfahren zu schaffen.

Zur Losung dieser Aufgabe wird die im Patentanspruch 1 bzw. 18 angege-
bene Merkmalskombination vorgeschlagen. Vorteilhafte Ausgestaltungen
und Weiterbildungen der Erfindung ergeben sich aus den abhéngigen An-
sprichen.

Dementsprechend ist in verfahrensméRiger Hinsicht folgende Kombination

von Verfahrensschritten vorgesehen:

a) die Schichtelekirode wird als strukturiertes Flachenmuster auf dem Sub-
strat gebildet,

b) die Wasseraffinitédt einer Deckschicht des Substrats wird durch eine
chemische oder physikalische Oberflachenbehandlung erhéht.

Damit ist es méglich, in einem fiir die Massenfertigung geeigneten Prozess-
ablauf mit wenigen Schritten eine optimierte Oberflache zu schaffen, bei der
die leitende und die hydrophile Schicht mit geringer Schichtdicke unter Ver-
meidung von Stufen aneinander angrenzen.
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Vorteilhafterweise wird das Substrat mit einem Ausgangsmaterial der Deck-
schicht beschichtet, vorzugsweise mit Aluminium als Ausgangsmaterial be-
dampft. Dadurch kann auch ein hydrophobes Substratmaterial auf einfache
Weise mit einer hydrophilen Oberfiache versehen werden, ohne die Herstel-
lung einer definierten Elektrodenstruktur zu beeintréchtigen.

Eine weitere bevorzugte Ausfilhrung sieht vor, dass das Substrat nach dem
Aufbringen der Schichtelektrode vorzugsweise ganzflachig mit der Deck-
schicht versehen wird. Uberraschend hat sich gezeigt, dass bei geeigneter
Deckschichtdicke die Funktionalitét der Elektrode erhalten bleibt, wobei die
Herstellung der Elektrodenstruktur auf dem noch unbeschichteten Substrat
betrachtlich erleichtert wird.

Alternativ ist es auch mdoglich, dass die Schichtelektrode auf die Deckschicht
aufgebracht wird. Hierbei kann die Deckschicht vor oder nach dem Aufbrin-
gen der Schichtelekirode gemaR dem vorstehend angegebenen Verfahrens-
schritt b) hydrophiliert werden.

Im Hinblick auf den Verfahrensschritt a) ist es von Vorteil, wenn das unbe-
schichtete oder bereits mit der Deckschicht versehene Substrat durch einen
Diinnschichtdepositionsprozess, insbesondere durch Aufdampfen oder Auf-
sputtern mit einer Elektrodenschicht zur Ausbildung der Schichtelektrode
belegt wird. Eine geometrische Struktur l&sst sich vorteilhaft dadurch erzeu-
gen, dass die Schichtelektrode durch bereichsweises selektives Abtragen,
vorzugsweise durch Laserablation einer zuvor gebildeten Elektrodenschicht

gebildet wird.

Alternativ ist es denkbar, dass die Schichtelekirode mittels einer bereichs-
weise freigesparten Maske bzw. Schablone bereits beim Aufbringen struktu-
riert wird. Dies lasst sich auch dadurch erreichen, dass die Schichtelekirode
durch ein Druckverfahren aufgebracht wird.
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Vorteilhafterweise besitzt die Schichtelektrode eine Schichtdicke kieiner 10
Mikrometer, vorzugsweise kleiner 100 Nanometer. Giinstig ist es auch, wenn
die Schichtelekirode aus einem metallischen Elektrodenmaterial, vorzugs-
weise aus Gold, Platin, Palladium oder Iridium besteht. Grundsatzlich lassen
sich aber auch andere leitende Materialien wie Graphit als Elektrodenmateri-
al einsetzen.

In bevorzugter Ausfithrung besteht das Substrat aus einem hydrophoben
Isolatormaterial, insbesondere einer Polymerfolie.

Eine weitere vorteilhafte Ausfihrung sieht vor, dass die Deckschicht zu-
nachst hydrophob ist und durch die Oberflachenbehandlung vorzugsweise
unter Bildung einer anorganischen Oxidschicht hydrophil wird. Produktions-
technisch besonders einfach lasst sich dies dadurch erreichen, dass die O-
berflachenbehandlung der Deckschicht durch Einwirkung von Wasser er-
folgt, wobei die Deckschicht aus einem mit Wasser oxidierbaren anorgani-
schen Ausgangsmaterial besteht und durch Beaufschlagung mit heiRem
Wasser oder Wasserdampf hydrophiliert wird.

Eine geeignete chemische Oberflachenmodifikation ist auch dadurch mdog-
lich, dass die Deckschicht durch Hydrolyse eines Phosphorsaureesters
hydrophiliert wird.

Vorteilhafterweise sollte die Deckschicht mit einer Schichtdicke von weniger
als 100 Mikrometer, vorzugsweise weniger als 50 Mikrometer ausgebildet
werden.

Ein weiterer Erfindungsaspekt besteht in einem Erzeugnis bestehend aus
einem mit einer Schichtelektrode versehenen isolierenden Substrat insbe-
sondere fur einen analytischen Teststreifen, wobei die Schichtelektrode eine
elektrisch leitende Flachenstruktur aufweist und unter oder auf einer
hydrophil ausgebildeten Deckschicht angeordnet ist.
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Im Folgenden wird die Erfindung anhand eines in der Zeichnung in schema-
tischer Weise dargesteliten Ausfuhrungsbeispiels naher erlautert. Es zeigen

Fig. 1  ein mit einer strukturierten Schichtelektrode versehenes Substrat in
schaubildlicher Darstellung; und

Fig.2 den Prozessablauf zur Herstellung einer Anordnung nach Fig. 1 in

einem Blockdiagramm.

Die in Fig. 1 dargestellte Anordnung besteht im wesentlichen aus einem
elektrisch isolierenden Substrat 10, einer auf das Substrat 10 aufgebrachten
hydrophilen Deckschicht 12 und einer auf oder unter der Deckschicht 12 an-
geordneten strukturierten Schichtelekirode 14. Eine solche Anordnung lasst
sich bevorzugt fur den Aufbau von analytischen Teststreifen verwenden,
welche auf einer Tragerfolie (Substrat) eine Kapillarkanalstruktur far den
Transport einer wassrigen Biofllissigkeit in den Elektrodenbereich zur Durch-
fihrung elektrochemischer Analysen aufweist.

Fur eine kostengiinstige Herstellung derartiger Einmal-Teststreifen lassen
sich Tragermaterialien bzw. Substrate 10 auf Kunststoffbasis, insbesondere
Polymerfolien einsetzen. Die Funktionstauglichkeit der nicht gezeigten kapil-
laren Transportstrecken lasst sich durch eine hydrophile Deckschicht 12 si-
cherstellen, wobei durch die Elektrodenstruktur 14 eine definierte Detek-

tionszone geschaffen wird.

Fig. 2 veranschaulicht den Verfahrensablauf fur die Herstellung solche Elek-
trodentrager. Zunachst wird eine Polyesterfolie 10 als Substrat durch Auf-
dampfen oder Aufsputtern von Gold einseitig vollflachig mit einer ca. 50 nm
dicken Goldschicht 16 belegt. Sodann wird die beschichtete Folie als Target
mit einem Laserstrahl 18 beschossen, um bestimmte Bereiche der Gold-
schicht 16 abzutragen bzw. zu verdampfen. Die Laserablation erlaubt die



WO 2004/013366 PCT/EP2003/007331

10

15

20

-7-
Freilegung eines mikrostrukturierten Flachenmusters, wobei durch gezielten
Energietransfer ein schichtselektives Abtragen der Goldschicht moglich ist.

Im nachsten Verfahrensschritt wird auf das Substrat 10 und die darauf er-
zeugte Elektrodenstruktur 14 eine Aluminiumschicht 20 mit einer Schicht-
dicke von ca. 50 nm bzw. 100 nm aufgedampft. AnschlieBend wird die Hy-
drophilie dieser Schicht durch eine chemische Behandlung bzw. Modifikation
erhoht. Zu diesem Zweck wird die Aluminiumschicht 20 durch Kochen im
Wasserbad oder Beaufschlagen mit Wasserdampf oxidiert, wobei die so ge-
bildete hydrophile Aluminiumoxid/hydroxid-Schicht bzw. Deckschicht 12 eine
dauerhaft hohe Oberflachenspannung und Polaritat besitzt, um ein gutes
FlieBverhalten einer polaren Fliissigprobe zu erreichen. Dabei hat sich her-
ausgestellt, dass aufgrund der geringen Schichtdicke und Porositat der
Oxidschicht 12 die Funktionsfahigkeit der Elektrodenstruktur 14 nicht we-
sentlich beeintrachtigt wird.

Grundsatzlich ist die Reihenfolge der zuvor beschriebenen Prozesse — ab-
hangig von den verwendeten Materialien — variierbar. So kann das Substrat
10 zunachst mit Aluminium beschichtet und die Elektrodenstruktur 14 auf der
Aluminiumschicht erzeugt werden. Dabei ist es moglich, die Aluminium-
schicht vor oder nach dem Aufbringen der Elektrodenstruktur in eine
hydrophile Deckschicht umzuwandeln, wobei grundsétzlich auch physikali-
sche Methoden zur Hydrophilierung wie Plasmabehandlung denkbar sind.
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Patentanspriiche

Verfahren zur Herstellung eines mit einer Schichtelektrode versehenen
isolierenden Substrats, insbesondere fiir einen analytischen Teststrei-

fen, umfassend eine Kombination der folgenden Verfahrensschritte:

a) die Schichtelektrode (14) wird als strukturiertes Flachenmuster auf
dem Substrat (10) gebildet,

b) die Wasseraffinitat einer Deckschicht (12) des Substrats (10) wird
durch eine chemische oder physikalische Oberflachenbehandlung
erhoht.

Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass das Sub-
strat (10) mit einem Ausgangsmaterial (20) der Deckschicht (12) be-
schichtet, vorzugsweise mit Aluminium als Ausgangsmaterial bedampft
wird.

Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass
das Substrat (10) nach dem Aufbringen der Schichtelekirode (14) vor-
zugsweise ganzflachig mit der Deckschicht (12) versehen wird.

Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass
die Schichtelekirode (14) auf die Deckschicht (12) aufgebracht wird,
wobei die Deckschicht (12) vor oder nach dem Aufbringen der Schicht-
elektrode (14) hydrophiliert wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 4, dadurch gekennzeich-
net, dass das gegebenenfalls bereits mit der Deckschicht (12) verse-
hene Substrat (10) durch einen Diinnschichtdepositionsprozess, insbe-
sondere durch Aufdampfen oder Aufsputtern mit einer Elektroden-
schicht (16) zur Ausbildung der Schichtelektrode (14) belegt wird.
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Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 5, dadurch gekennzeich-
net, dass die Schichtelektrode (14) durch bereichsweises selektives
Abtragen, vorzugsweise durch Laserablation (18) einer zuvor gebilde-
ten Elektrodenschicht (16) geometrisch strukturiert wird.

Verfahren nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichnet, dass die Elek-
trodenschicht (16) vor dem Strukiurieren der Schichtelektrode (14)

ganzflachig mit einem Reagenzfilm versehen wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 5, dadurch gekennzeich-
net, dass die Schichtelektrode (14) mittels einer Maske beim Aufbrin-
gen strukturiert wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 5, dadurch gekennzeich-
net, dass die Schichtelektrode (14) durch ein Druckverfahren struktu-
riert aufgebracht wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 9, dadurch gekennzeich-
net, dass die Schichtelekirode (14) eine Schichtdicke kleiner 10 Mikro-
meter, vorzugsweise kleiner 100 Nanometer hat.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 10, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Schichtelekirode (14) aus einem metallischen Elek-
trodenmaterial, vorzugsweise aus Gold, Platin, Palladium oder Iridium
besteht.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 11, dadurch gekenn-
zeichnet, dass das Substrat (10) aus einem hydrophoben Isolatormate-
rial, insbesondere einer Polymerfolie besteht.
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Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 12, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Deckschicht (12) zunachst hydrophob ist und durch
die Oberflachenbehandlung vorzugsweise unter Bildung einer anorga-
nischen Oxidschicht hydrophil wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 13, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Oberflichenbehandlung der Deckschicht (12) durch
Einwirkung von Wasser erfolgt.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 14, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Deckschicht (12) aus einem mit Wasser oxidierba-
ren anorganischen Ausgangsmaterial (20) besteht und durch Beauf-
schlagung mit heiRem Wasser oder Wasserdampf hydrophiliert wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 14, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Deckschicht (12) durch Hydrolyse eines Phosphor-
saureesters hydrophil ausgestattet wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 16, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Deckschicht (12) mit einer Schichtdicke von weniger
als 100 Mikrometer, vorzugsweise weniger als 50 Mikrometer ausgebil-
det wird.

Mit einer Schichtelekirode versehenes isolierendes Substrat (10) insbe-
sondere fiir einen analytischen Teststreifen, wobei die Schichtelektrode
(14) eine elekirisch leitende Flachenstruktur aufweist und unter oder
auf einer hydrophil ausgebildeten Deckschicht (12) angeordnet ist.
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