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(57) Abstract

In a micro-multi-electrode arrangement for electrochemical measurement and the generation of electroactive species,
where the electrodes (1, 2, 3) are arranged on a carrier (5), there are an inner electrode (1) and at least two other electrodes (2, 3)

with the inner electrode (1) circuited as the reference electrode and the other electrodes (2, 3) at least partly surrounding the inner
electrode (1) in the projection on the carrier (5).

(57) Zusammenfassung

Bei einer Mikro-Mehrelektrodenanordnung fiir elektrochemische Messung und Erzeugung elektroaktiver Spezies, bei wel-
cher die Elektroden (1, 2, 3) auf einem Tréger (5) angeordnet sind, sind eine innere Elektrode (1) und wenigstens zwei weitere
Elektroden (2, 3) vorgesehen, wobei die innere Elektrode (1) als Referenzelektrode beschaltet ist und die weiteren Elektroden (2,
3) die innere Elektrode (1) in der Projektion auf den Tréger (5) zumindest teilweise umgeben.

+ Siehe Riickseite




BENENNUNGEN VON “DE”

Bis auf weiteres hat jede Benennung von “DE” in einer internationalen
Anmeldung, deren internationaler Anmeldetag vor dem 3. Oktober 1890 liegt, Wirkung
im Gebiet der Bundesrepublik Deutschland mit Ausnahme des Gebistes der fritheren

DDR.

AT

REQRBIAOZTEZRBEE

LEDIGLICH ZUR INFORMATION

Code, die zur Identifizierung von PCT-Vertragsstaaten auf den Kopfbdgen der Schriften, die internationale
Anmeldungen gemiss dem PCT veréffentlichen.

Osterreich

Australien

Barbados

Belgien

Burkina Fasso

Bulgarien

Benin

Brasilien

Kanada

Zentrake Afrikanische Republik
Kongo

Schweiz

Kamerun

Deutschland, Bundesrepublik
Dénemark

ES
H
FR

8

EEEREESFRAE

Spanicn

Finnland

Frankreich

Gabon

Vereinigtes Konigreich
Ungarn

Italien

Japan

Demokratische Volksrepublik Korea
Republik Korea
Liechtenstein

Sri Lanka

Luxemburg

Monaco

Madagaskar

FIJRUBBEEZEEE

Mali
Mauritanien
Malawi
Nicderlande
Norwegen
Ruminicn
Sudan
Schweden
Sencgal
Soviet Union
Tachad
Togo
Vercinigtc Staaten von Amerika

. /{‘



WO 90/12314 : PCT/AT90/00027

10

15

20

25

30

35

Mikro-Mehrelektrodenanordnung

Die Erfindung bezieht sich auf eine Mikro-Mehrelektrodenan-
ordnung filir elektrochemische Messung und Erzeugung elektro-

aktiver Spezies, bei welcher die Elektroden auf einem Triger
angeordnet sind.

Fir die sichere Detektion und Erzeugung geringster Mengen
elektroaktiver Spezies sind bisher keine geeigneten Mikro-
Mehrelektrodenanordnungen bekannt geworden. Ein wesentliches
Problem bei der Untersuchung elektrochemischer Prozesse fiir
die Messung und Erzeugung elektroaktiver Spezies, insbeson-
dere auf dem Gebiet der Biologie, besteht darin, eine ge-
eignete Oberflichenbeschaffenheit wund Geometrie der ver-
wendeten Elektroden bzw. Elektrodenmaterialien zu erzielen.
Nur gleichm&éfige und weitgehend reproduzierbare homogene
Morphologie kann eine einheitlich ablaufende Elektroden-
reaktion ermdglichen, wie dies fiir Messungen geringer Stréme
und Messungen unter r&umlich besonders beengten Verh#ltnissen
von Bedeutung ist.

Miniaturisierte Elektroden fiir die vorgesehenen Verwendungs-
zwecke miissen bei Oberflichen im Quadratmikrometerbereich
eine bestimmte Materialbeschaffenheit der Oberfl&che auf-
weisen. Fir Messungen im biologischen Bereich muf sicherge-
stellt werden, da8 durch entsprechend niederen Stoffumsatz
das elektrochemische System nicht gestdrt wird, wodurch
allerdings in Kauf genommen werden muB, daB8 durch die
Elektroden &uBerst geringe Strdme fliefen. Bei potentio-
dynamischen Messungen mu8 eine derartige Mikroelektrodenan-
ordnung bei Anstiegsgeschwindigkeiten des Potentials von bis
zu 100 mV/s noch diffusionskontrollierte Str&me ermaglichen‘
deren HShe &hnlich den Vorgingen bei der Polarographie direkt
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proportional der Konzentration der elektroaktiven Spezies in
der untersuchten Elektrolytldsung ist.

Mit den geforderten Mikro-Mehrelektrodenanordnungen soll in
erster Linie die M8glichkeit geschaffen werden, elektrochemi-
sche Untersuchungen in Bereichen durchzufiihren, die bisher
einer Untersuchung nicht zuginglich waren. Neben Unter-
suchungen in biologischen Geweben sind hiebei auch Unter-
suchungen in elektrochemischen Reaktoren, in Batteriesystemen
und bei Korrosionsuntersuchungen von besonderer Bedeutung,
bei welchen bisher mit konventionellen Makroelektroden
Messungen nicht durchfiihrbar waren.

Es ist bereits bekannt, einzelne Mikroelektroden einzusetzen
und fiir Messungen eine Mehrzahl derartiger Einzel-Mikro-
elektroden 2zu verwenden. Derartige Einzel-Mikroelektroden
wurden flir potentiostatische und potentiodynamische Messungen
vorgeschlagen, wobei mitunter mehrere planare Elektroden
parallel <zueinander angeordnet wurden. Auch derartige
Elektrodenanordnungen, bestehend aus einer Mehrzahl von
einzelnen Mikroelektroden, haben jedoch den gravierenden
Nachteil, daB zwischen MeB- wund Gegenelektrode bzw.
Referenzelektrode ein groBer Spannungsabfall beobachtet wird

-und daB die Stromdichte- Verteilung in keiner Weise homogen

25

30
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ist. Mit derartigen einzelnen Mikroelektroden 13Bt sich eine
definierte Geometrie der Elektrodenoberflichen zueinander

nicht ohne weiteres aufrechterhalten und es sind daher

reproduzierbare Messungen nicht ohne weiteres mdglich.

Ziel der Erfindung ist es, eine Mikro-Mehrelektrodenanordnung
zu schaffen, welche sich durch definierte Geometrie und bei
elektrochemischen Messungen reproduzierbare MeBwerte aus~
zeichnet und gleichzeitig die St®ranfilligkeit verringert und
weitgehend rauschfreie Messungen ermdglicht. 3Zur L&sung
dieser Aufgabe besteht die erfindungsgemiBe Mikro-Mehr-
elektrodenanordnung im wesentlichen darin, daB eine innere
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Elektrode und wenigstens zwei weitere Elektroden vorgesehen
sind, wobei die innere Elektrode als Referenzelektrode
beschaltet ist und die weiteren Elektroden die innere
Elektrode in der Projektion auf den Trédger zumindest teil-
weise umgeben. Dadurch, daB eine innere Elektrode als
Referenzelektrode geschaltet ist und die weiteren Elektroden,
welche wahlweise als MeBelektroden oder Gegenelektroden zum
Einsatz gelangen k&nnen, diese innere Elektrode zumindest
teilweise umgeben, wird eine weitestgehende Abschirmung der
inneren Elektrode erzielt, wodurch wesentlich rauschfreiere
Messungen ermdglicht werden. Gleichzeitig wird durch eine
derartige Mikro-Mehrelektrodenanordnung die  Moglichkeit
geschaffen, eine definierte Geometrie festzulegen, bei
welcher wesentlich geringere Abstdnde der Elektroden von-
einander eingehalten werden konnen. Der wesentlich geringere
Abstand ist hiebei durch die Geometrie der Mikro-Mehr-
elektrodenanordnung eindeutig definiert und es kann aufgrund
eines derartigen geringen Abstandes der Elektroden von-
einander der EinfluB schlecht leitender Elektrolytldsungen,
wie z.B. physiologischer Losungen, weitestgehend verringert
werden. Mit derartigen, einen minimierten und definierten
Abstand zwischen den einzelnen Elektroden aufweisenden
Mikro-Mehrelektrodenanordnungen gelingen somit nicht nur
rauschfreie Messungen, sondern es gelingen auch erstmals
Messungen in Systemen, die bisher iberhaupt nicht oder nur
unter Einsatz aufwendiger Korrekturverfahren einer Unter-
suchung zugénglich waren, ohne da8 hiebei liberméBiger instru-
menteller Aufwand erforderlich wird. Auch in organischen
Elektrolyten, in denen bisher nicht ohne Zusédtze von Leit-
salzen Messungen vorgenommen werden kdénnen, gelingt mlt einer
derartigen Mlkro—Mehrelektrodenanordnung nunmehr direkt eine
analytische und reaktionskinetische Untersuchung. Durch die
quasi-Abschirmung der mittigen Referenzelektrode werden
Strommessungen weitgehend rauschfrei und auch in Drei-
elektrodentechnik bis in den Pikoampere-Bereich m&glich. Der
minimierte Abstand der einzelnen Elektroden untereinander
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fiihrt hiebei zu minimalen Potentialfehlern durch den elektro-
lytbedingten Spannungsabfall (iR-Abfall) und ermdglicht
gleichzeitig aufgrund der minimalen Abmessungen der elektro-
chemischen Zellen, wie sie mit dem jeweils vorliegenden
Elektrolyten gebildet werden, die Untersuchung und Bestimmung
lokaler Konzentrationsgradienten oder die gleichzeitige
simultane Uberwachung und Bestimmung mehrerer elektroaktiver
Spezies. Auch potentiodynamische Messungen in Dreielektroden-
anordnungen mit relativ hohen Anstiegsgeschwindigkeiten des
Potentials bis {iber 1 V/s k®nnen mit derartigen Mikro-Mehr-
elektroden durchgefiihrt werden, da kapazitive Effekte, die
bei makroskopischen Anordnungen {iiberwiegen, weitgehend
ausgeschlossen werden.

Mit der erfindungsgemiBen Mikro-Mehrelektrodenanordnung ist
es erstmalig gelungen, mit einer einfachen Dreielektroden-
struktur mit Gold als Elektrodenmaterial unterschiedliche
Neurotransmitter quantitativ nebeneinander zu bestimmen. Mit
Platin als Elektrodenmaterial und einem auf dem Elektroden-
material immobilisierten Enzym ist es beispielsweise ge-
lungen, einen miniaturisierten, zuverlidssigen Glucosesensor
zu realisieren. Ferner ist es mit Platin als Elektroden-
material und einer die Elektroden bedeckenden Nachfiihrmembran
méglich, Sauerstoffkonzentrationen in unterschiedlichen
Elektrolyten zu messen.

Die erfindungsgeméife Mikro-Mehrelektrodenanordnung 1d8t sich
in einfacher Weise auch filir Strukturen verwenden, bei welchen
auBer einer Referenzelektrode und wenigstens zwei weiteren
Elektroden zusdtzliche Elektroden auf engstem Raume unterge-
bracht werden, wobei eine Mehrzahl unterschiedlich elektro-
chemisch aktiver Spezies gleichzeitig detektierbar werden.
Neben einer simultanen Messung unterschiedlicher Substanzen
wird hiebei auch die laterale Aufldsung der Konzentration des
zu messenden Stoffes mbglich.
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Eine geometrisch besonders giinstige Elektrodenanordnung mit
besonders homogener Stromdichteverteilung 14Bt sich hiebei im
Rahmen der Erfindung erzielen, wenn die Ausbildung so
getroffen ist, daB die Elektroden konzentrisch angeordnet
sind. Die einzelnen Elektroden k®nnen auf das Trédgermaterial
aufgetragen sein, wobei die Kontaktierung beispielsweise
durch Leiterbahnen am Trigermaterial erfolgen kann. Um
zwischen benachbarten Elektroden Ablagerungen und damit eine
Verdnderung der Charakteristik der MeBergebnisse mit der Zeit
zu verhindern, kann mit Vorteil die Ausbildung so getroffen
sein, daB die die Elektroden bildenden Schichten durch
wenigstens eine Isolierschicht getrennt sind.

Eine konzentrische Anordnung von Elektroden kann im Prinzip
unterschiedliche geometrische Ausbildungen der =zu einem
Zentrum konzentrisch angecrdneten Elektroden erméglichen. Im
Sinne einer weitgehenden Homogenitdt der Stromdichtever-
teilung ist die Ausbildung jedoch mit Vorteil so getroffen,
daB die Elektroden aus wenigstens teilweise kreisringférmigen
Segmenten ausgebildet sind, und daf die Fliche der nichtakti-
ven Trennbereiche klein gegeniiber der Fliche der aktiven
Elektrodensegmente ist, wobei durch die MaBnahme, die Fliche
der nicht aktiven Trennbereiche klein gegeniiber der Fliche
der aktiven Elektrodensegmente zu halten, sichergestellt ist,

daB kapazitive Effekte weitgehend ausgeschlossen werden
kdnnen.

Flir eine Reihe von Messungen ist es vorteilhaft, eine im
wesentlichen planare Anordnung zu wihlen, wobei das zu
messende, die elektroaktive Spezies enthaltende Material auf
die Elektroden in Form von Tropfen aufgebracht werden kann.
Eine besonders bevorzugte Ausbildung der erfindungsgemiBen
Mikro-Mehrelektrodenanordnung besteht hiebei im wesentlichen
darin, daB die Elektroden in einer gemeinsamen Ebene ange-
ordnet sind. Die Kontaktierung der Elektroden kann bei einer
derartigen Ausbildung mit Vorteil so getroffen werden, daB



WO 90/12314 PCT/AT90/00027

10

15

20

25

30

35

-6 -

die einzelnen Elektroden {iber Durchbrechungen des Trigers an
der den Elektroden abgewandten Seite des Trigers mit Kontak-
ten verbunden sind.

Neben der durch die konzentrische Anordnung der weiteren
Elektroden relativ zur inneren Elektrode, welche als
Referenzelektrode beschaltet ist, erzielbaren Abschirmung der
inneren Elektrode, lassen sich naturgem$f auch Arbeits-
elektroden noch durch weitere Elektroden abschirmen. Die
innere Elektrode kann aber bei entsprechender Beschaltung
neben ihrer Funktion als Referenzelektrode auch die Funktion
einer Gegenelektrode {ibernehmen. Fiir die Verwendbarkeit der
inneren Elektrode als Referenzelektrode ist es besonders
vorteilhaft, die Ausbildung so zu treffen, GaB als innere
Elektrode eine Elektrode zweiter Art verwendet wird. Insbe-
sondere derartige Elektroden zweiter Art bendtigen ein
gewisses Mindestvolumen, wobei eine besonders wirksame
Abschirmung derartiger innerer Elektroden dann gelingt, wenn
die Ausbildung so getroffen ist, daB die innere Elektrode
auf dem Tr&germaterial angeordnet ist und wenigstens eine
weitere Elektrode unter Zwischenschaltung von wenigstens
einer Isolierschicht in Abstand von der die innere Elektrode
tragenden Fldche des Tr&gers angeordnet ist. Auf diese Weise
kann der r&umlichen Ausdehnung der inneren Elektrode Rechung
getragen werden und eine bessere Abschirmung und damit
Rauschfreiheit der Messung gewdhrleistet werden.

Zusédtzlich zu Arbeitselektroden kann aber auch eine Gegen-
elektrode angeordnet werden, wobei die Ausbildung mit Vorteil
so getroffen ist, daB wenigstens zwei Arbeitselektroden und
eine Gegenelektrode in radialem Abstand von der Referenz-
elektrode angeordnet sind und vorzugsweise die Gegenelektrode
grdBer als die Arbeitselektrode(n) ist wund in grbBerem
zentralen Abstand von der inneren Referenzelektrode ange-
ordnet ist als die Arbeitselektroden. Auf diese Weise wird
eine wirkungsvolle Abschirmung auch der Arbeitselektroden
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sichergestellt, so daB eine weitere Rauschverringerung der
Messungen sichergestellt werden kann.

Um volumindse Referenzelektroden mit hoher Langzeitstabilitit
auszubilden, kann mit Vorteil die Ausbildung so getroffen
sein, daB die innere Elektrode von einer nadelfdrmigen
Elektrode gebildet ist, daB wenigstens eine weitere Elektrode
unter Zwischenschaltung wenigstens einer Isolierschicht die
innere Elektrode wenigstens teilweise umschlieBt und daB8 die
innere Elektrode {iber eine Durchbrechung in der 1Isolier-
schicht mit dem jeweiligen Elektrolyten verbunden ist. Im
Hohlraum der inneren Elektrode kann hiebei der jeweils fiir
eine Elektrode zweiter Art erforderliche Elektrolyt aufge-
nommen sein, wobei die innere Elektrode iber die Durch-~
brechung mit dem jeweiligen Elektrolyten, in welchem die
Messung vorgenommen wird, in Verbindung steht und auf diese
Weise auch als Gegenelektrode verwendbar ist.

Gemd8 einer weiteren vorteilhaften Weiterbildung ist die
Ausbildung so getroffen, daB die innere Elektrode in einem
von Isolierschichten gebildeten Hohlraum angeordnet ist und
daB wenigstens eine weitere Elektrode in die Isolierschicht
eingebettet ist und in den Hohlraum miindet und/oder auf der
Oberfldche der Isolierschicht angeordnet ist, wobei auch mit
einer derartigen Ausbildung eine mehrfach verwendbare innere

Elektrode in guter Langzeitbestindikeit realisiert werden
kann.

Die selektive Erfassung bestimmter elektroaktiver Spezies
gelingt durch Anwendung entsprechend permeabler Membranen,
wobei erfindungsgem3if mit Vorteil die Ausbildung so getroffen

ist, daB i{iber den Elektroden wenigstens eine Membran angeord-
net ist.

In an sich bekannter Weise k&nnen als Elektrodenmaterialien
Metalle, insbesondere Golg, Platin, Palladium, Iridium,
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Rhodium, Molybd&n wund Wolfram, oder kohlenstoffhaltige,
leitféhige Substanzen, insbesondere glasartiger Kohlenstoff,
Polythiophen oder Polypyrrol, verwendet werden, wobei fiir die
gewlinschte Miniaturisierung mit Vorteil die Abmessungen der
Elektroden zwischen Bruchteilen von Mikrometern und Milli-
metern liegen.

Zur selektiven Erfassung von Metaboliten und fiir andere
biologische Messungen kann mit Vorteil die Ausbildung so
getroffen sein, da8 auf der Elektrodenanordnung biologisch
aktive Molekiile und Substanzen, insbesondere Enzyme und
Antikdrper, immobilisiert sind, wobei die Handhabung der
erfindungsgeméBfen Mikro-Mehrelektrodenanordnung dadurch
besonders einfach gestaltet werden kann, daB die Elektroden-
anordnung auf einem als Einstichsensor ausgebildeten Tréger
aufgebracht ist.

Um eine Uberwachung itiber li#ngere Zeitriume, insbesondere in
GefédBen oder inneren Organen, zu ermdglichen, ist mit Vorteil
die Ausbildung so getroffen, daB die Elektrodenanordnung in
einen als Katheter ausgebildeten Triger eingebaut ist.

Die Erfindung wird nachfolgend an Hand von in der Zeichnung
dargestellten Ausfiihrungsbeispielen niher erldutert, wobei in
der spegiellen Erlduterung der einzelnen Ausbildungsformen
noch weitere Vorteile der erfindungsgem#Ben Ausbildung
dargelegt werden.

In der Zeichnung zeigen: Fig. 1 einen Schnitt durch eine
erste Ausflihrungsform einer erfindungsgemiBen Mikro-Mehr-
elektrodenanordnung; Fig. 2 eine Draufsicht in Richtung des
Pfeiles II auf die Ausfiihrungsform gemiB Fig. 1 in ver-
kleinertem MaBstab, wobei die Fig. 1 einen Schnitt nach der
Linie I-I der Fig. 2 darstellt; Fig. 3 eine abgewandelte
Ausfihrungsform in einer zur Darstellung der Fig. 2 &hnlichen
Ansicht; Fig. 4 einen Schnitt durch eine weitere abgewandelte
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Ausfiihrungsform einer erfindungsgem&fen Mikro-Mehrelektroden-
anordnung; Fig. 5 eine Ansicht in Richtung des Pfeiles V auf
die Ausbildung gem#8 Fig. 4 in verkleinertem MaBstab, wobei
Fig. 4 einen Schnitt nach der Linie IV-IV der Fig. 5 dar-
stellt; Fig. 6 eine abgewandelte Ausfilhrungsform mit mehr-
schichtigem Aufbau in einer Darstellung analog zu den Fig. 1
und 4; Fig. 7 eine Draufsicht in Richtung des Pfeiles VII auf
die Ausbildung gem#B Fig. 6 in verkleinertem MaBstab, wobei
Fig. 6 einen Schnitt nach der Linie VI-VI der Fig. 7 dar-
stellt; Fig. 8 einen Schnitt durch eine nadelférmige er-
findungsgemiBe Elektrodenanordnung; Fig. 9 eine Draufsicht
auf eine weitere Ausfiihrungsform in einer zu Fig. 2, 3, 5
oder 7 &hnlichen Darstellung; die Fig. 10 bis 13 weitere
abgewandelte Ausfilhrungsformen im Schnitt, wobei die Elektro-
den zumindest teilweise in eine Isolierschicht eingebettet
sind und in einen in der bzw. den Isolierschichten ausge~
bildeten Hohlraum miinden; die Fig. 14 und 15 Draufsichten auf
unterschiedliche Ausbildungsformen von Tdgern fiir erfindungs-
geméBe Mikro-Mehrelektrodenanordnungen, wobei mehrere Systeme
von Mikroelektroden auf jeweils einem gemeinsamen Tr&ger
angeordnet sind; und die Fig. 16 und 17 weitere Anwendungs-
mdglichkeiten der erfindungsgemiBen Mikro-Mehrelektrodenan-
ordnung, wobei die erfindungsgemiBe Elektrodenanordnung beim
Ausfihrungsbeispiel gem#B Fig. 16 in einem Katheter eingebaut
ist und bei der Ausbildung gemdB8 Fig. 17 in einem Durch-
fluBmeBsystem Verwendung findet.

In den Fig. 1 und 2 sind die Elektroden 1, 2 und 3 auf einem
inerten Triger 5 angeordnet und jeweils mit einer Isolier-
schicht 4 voneinander elektrisch getrennt. Wesentlich filir die
Funktion ist der Umstand, daB die innere Elektrode 1, als
Referenzelektrode verwendet, von der nichst HuBeren Elektro-
de 2 zumindest teilweise umgeben wird, wobei auch durchaus
eine unterbrochene Elektrodenstruktur aus wenigstens teil-
weise kreisfdrmigen Segmenten 2a, 2b, 3a, 3b, wie dies in
Abb. 2 dargestellt ist, verwendet werden kann, wobei die
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nichtaktiven Trennbereiche kleiner sind als die aktiven
Elektrodenflichen.

Bei der Ausbildung gemdB Fig. 3 wird die innere Elektrode 1
von zwei, auf gleichem Radius liegenden, nahezu halbkreis-
féfmigen Elektroden 2 umgeben, wobei die innere Elektrode 1
neben der Funktion der Referenzelektrode auch als Gegen-
elektrode zu den MeB- bzw. Arbeitselektroden geschaltet
werden kann. '

Bei der Ausbildung gem#B8 Fig. 4 und 5 befinden sich wiederum
auf einem inerten Tr&germaterial 5 die einzelnen Elektroden 1
bis 3, wobei wieder die Referenzelektrode 1 von der MefR-
elektrode bzw. Arbeitselektrode 2 konzentrisch umgeben ist.
Die Gegenelektrode 3 umschlieB8t wieder die MeBelektrode 2.
Die Ableitung und Kontaktierung erfolgt durch den inerten
Trdager 5 mit Hilfe von Durchfiihrungskontaktierungen 6. Durch
diese Anordnung ist eine geschlossene Elektrodenstruktur
méglich.

Bei der Ausbildung gem#B8 Fig. 6 und 7 wird auf einem inerten
Trédger 5 in der Mitte der Struktur die Referenzelektrode 1
aufgebracht. Die Referenzelektrode 1 wird dann von einer
Isolierschicht 4 umschlossen, welche gleichzeitig die elek-
trisch kontaktierende und schematisch mit 15 bezeichnete
Leiterbahn 2zu einem nicht n3her dargestellten externen
AnschluB isoliert. Auf dieser Isolierschicht 4 wird in einem
ndchsten Verfahrensschritt wenigstens eine MeBelektrode 2
aufgebracht, diese und die Kontaktleiterbahn werden wiederum
von einer Isolierschicht 4 umgeben. Auf dieser Isolier-
schicht 4 befindet sich konzentrisch angeordnet die Gegen-
elektrode 3. In der Projektion auf den Tréger 5 wird somit
die innere Elektrode 1 von den weiteren Elektroden 2 und 3
umgeben. Durch diese, in Fig. 6 dargestellte Anordnung wird
wiederum eine nicht unterbrochene Elektrodenstruktur ermdg-
licht.
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Die jeweiligen Elektroden sind voneinander elektrisch iso-
liert und mit einer Ableitung elektrisch leitend zu einem
Steckkontakt verbunden. Die innere Elektrode wird bei einer
derartigen Konstruktion von der jeweils HuBeren quasi abge-
schirmt, wodurch bei vielen MeBverfahren auch die Bestimmung
kleinster MeBgr&B8en weitgehend rauscharm ermdglicht wird.

Zusdtzlich 1&8t sich die &HuBere Elektrode aufgrund der
Geometrie leicht gr&Ber als die n#chst innere Elektrode
ausbilden, wodurch die Forderung nach einer inerten Gegen-
elektrode, die gr8Ber als die jeweilige MeBelektrode sein
sollte, erfiillt werden kann.

Ein wesentlicher Vorteil der erfindungsgeméBen Anordnung der
Elektroden ist die Realisierbarkeit der kleinsten, optimalen
geometrischen ebenen Bauform einer Mehrelektrodenstruktur.
Dadurch kann eine Miniaturisierung bis in den Submikrometer-
bereich erreicht werden.

Eine weitere mégliche dreidimensionale Anordnung zeigt im
Schnitt Fig., 8. Auf einem leitenden nadelférmigen Triger 1,
der als Glas- oder als Metallmikroelektrode ausgebildet ist,
wird eine Isolierung 4 aufgebracht, die eine Offnung 7 zur
MeBumgebung aufweist. Konzentrisch dazu ist die bzw. eine
MeBelektrode 2 angeordnet und durch eine Isolierschicht 4 von
der Gegenelektrode 3 getrennt. Die gesamte Struktur wird dann
auBen von einer Isolierschicht 4 umgeben. Diese Anordnung
konnte vorteilshafterweise als Einstichsensor verwendet
werden.

In Fig. 9 ist eine weitere Mehrelektrodenanordnung darge-
stellt. Die Elektrode 1, als Referenzelektrode verwendet,
wird von zwei MeBelektroden 2a und 2b konzentrisch umgeben.
Die Gegenelektrode 3 umschlieBt die Gesamtstruktur. Diese
Anordnung hat einerseits den Vorteil der Detektionsm6glich-

keit zweier unterschiedlicher elektrochemisch aktiver Spezies
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und andererseits kann ein an der Elektrode 2a entstehendes
Produkt wieder an der Elektrode 2b umgesetzt werden, wodurch
eine Charakterisierung der Spezies mdglich wird. Die An-
ordnung gemdB Fig. 9 hat gegeniiber der Anordnung gem#B Fig. 2
den Vorteil einer glinstigen Diffusionsgeometrie.

Durch geeignete konstruktive MaBnahmen und spezielle Ver-
arbeitungstechniken gelingt es auBerdem, die auf der jeweili-
gen Elektrode aufgebrachten isolierenden Schichten mdglichst
diinn zu halten, so daB ein optimaler An- und Abtransport der
elektroaktiven Spezies bzw. der entstehenden Produkte mdglich
ist. Es tritt bei diesen Anordnungen keine Anreicherung von
Reaktionsprodukten im Bereich von Ecken und Kanten an der
Ubergangszone Isolierschicht - Elektrodenmaterial auf.

Falls aber eine Anreicherung von Reaktionsprodukten oder
elektroaktiven Spezies im Bereich von Elektroden oder eine
homogene Stromdichteverteilung erwiinscht ist, kann durch
Herstellung dicker Isolierschichten oder durch dreidimensio-
nale Aufbauteﬁ gemdB den Fig. 10 bis 13 eine definierte Menge
dieser Substanzen vor der Metallelektrode aufgebracht und
hinsichtlich der Konzentration dieser Substanz iiber l&ngere
Zeit hinweg konstant gehalten werden. Dariiber hinaus k&nnen
solche dreidimensionale Aufbauten dazu genutzt werden,
Schutz- und Diffusionsmembranen an einem bestimmten Platz in
definiertér Menge {iber l&ngere Zeit hinweg in Funktion zu
halten.

Fig. 10 zeigt eine der m8glichen Konstruktionen, wo auf einem
inerten Trdger 5 unmittelbar die Elektrode 1 aufsitzt.
Umgeben wird die Elektrode 1 von der Isolierschicht 4. Auf
diese Isolierschicht 4 wird eine Elektrode 2 aufgebracht.
Darauf folgt wieder eine Isolierschicht 4 und darauf wird die
Elektrode 3 aufgebracht. Die Elektrode 3 wird glinstigerweise
als Gegenelektrode eingesetzt.
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Die Anordnung der Elektrode 3 kann in verschiedenen Varianten
erfolgen, wobei eine weitere Variante in der Fig. 11 darge-
stellt ist. Die Elektrode 3 folgt einer Isolierschicht 4
direkt auf der Elektrode 2. Dadurch wird ein dreidimensiona-
ler Aufbau in einer quasi zylinderfdrmigen Pore erreicht.
Durch die Verwendung spezieller Isolierschichten, wie z.B.
Polyimid, kodnnen AufbauhBhen und damit quasi Porenléingen bis
zu mehreren 100 Mikrometern erreicht werden.

Fig. 12 wiederum zeigt eine quasi geschlossene Variante einer
Elektrodenanordnung. Auf einem inertem Trédger 5 befindet sich
die Elektrode 1 konzentrisch von Isolierschicht 4 umgeben.
Auf der Isolierschicht 4 befindet sich die als MeBelektrode
verwendete Elektrode 2, darauf eine Isolierschicht 4' und
dartiber die Elektrode 3. Die Isolierschicht 4' kann als
mikrobearbeitetes Silizium ausgebildet sein. Analog zur
Variante gem&#B Fig. 12 kann auch hier eine Variante gemiB

Fig. 13 mit unterschiedlicher Anordnung der Elektrode 3
realisiert werden.

Als Elektrodenmaterialien k&nnen alle leitf&higen Stoffe,
insbesondere Metalle, leitfdhige Polymere und glasartiger
Kohlenstoff, verwendet werden, wobei dlinnschichtlitographisch
verarbeitbare Edelmetalle, wie Gold, Platin, Palladium und
Silber, bevorzugt in Frage kommen. Fiir spezielle Anwendungen
kénnen auch andere Metalle als Elektrodenmaterial eingesetzt
werden.

Weiters kénnen auch unterschiedliche Elektrodenmaterialien
flir eine Mikro—Mehrelektrodenanordnung verwendet werden. So
kdnnen jeweils die Elektroden 1 bis 3 aus unterschiedlichen
Elektrodenmaterialien aufgebaut sein.

Zusdtzlich zu den einfachen Elektrodenanordnungen kdnnen auch
mehrere dieser Anordnungen miteinander kombiniert und auf
diese Art und Weise planare Vielfachelektroden hergestellt
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werden. Beispiele zeigen die Fig. 14 und 15. Auf einem
inerten Tréger 5 werden mindestens zwei der Elektrodenstruk-
turen gemdB den Fig. 1 bis 7 oder 10 bis 13 angeordnet.

Im einfachsten Fall konnen diese Mikroelektrodenstrukturen
als Dreielektrodenanordnung fiir alle elektrochemischen
MeBverfahren in all jenen Systemen eingesetzt werden, die
einer makroskbpischen Untersuchung nicht zuginglich sind.

Es handelt sich dann um einen voltammetrischen Sensor.
Gleichzeitig oder getrennt davon kann die Struktur auch als
miniaturisierte Referenzelektrode, pH~Sensor oder kondukto-
metrischer Sensor eingesetzt werden. Dariiberhinaus ko&nnen
solche Strukturen als elektrochemische Aktuatoren verwendet
werden, z.B. zur Sauerstoff- oder Wasserstoffproduktion oder
als Reizelektroden. Weiters k&nnen solche Strukturen als
Mikrosensoren fir die Impedanzspektroskopie eingesetzt
werden.

Ebenso konnte die Verwendung als Biosensor nachgewiesen
werden. Dazu werden auf einer der Elektroden Enzyme immobili-
siert. Es k&nnen auch mehrere Elektroden, beispielsweise
gemdB den Fig. 2, 3 oder 9, mit unterschiedlichen Enzymen
belegt werden. Die Elektrodenstruktur gemdB Fig. 14 kann auch
dazu verwendet werden, eine Differenzmessung auf kleinstem
Raum zwischen aktiven und denaturierten Enzymen im jeweiligen
MeBmedium vorzunehmen. Durch die damit erzielte Stdrungs-
unterdrilickung wird eine wesentliche Verbesserung der Genauig-
keit und Reproduzierbarkeit der Messungen erreicht.

Ein weiterer Vorteil der Elektrodenanordnung besteht in der
Méglichkeit, Schutzmembranen auf jeweils eine oder andere
Elektroden aufzubringen, wobei glinstigerweise dreidimensio-
nale Elektrodenanordnungen und Aufbauten gemdB den Fig. 10
bis 13 zum Einsatz kommen k®nnen, wobei beispielsweise bei
der Ausbildung gem#B Fig. 11 und 13 die oberste Schicht

73
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anstelle einer Isolierschicht 4 bzw. 4°' von einer Schutz-
membran gebildet sein kann.

Als Handhabungsmdglichkeit kann die Form eines Einstich~
sensors (Fig. 15) realisiert werden, ebenso die Variante als
Sensor, z.B. Glucosesensor 9, auf einem Katheter 10 (Fig. 16)
mit Zuleitungen 11, wodurch Untersuchungen von Substanz-
konzentrationen z.B. in KdrperhShlen direkt mdglich werden.

AuBerdem k®nnen diese Mikro-Mehrelektrodenanordnungen auf
einem MeBchip 12 integriert in einem Kanal 13 als DurchfluB-
sensor z.B. in einem medizinischem Analysator, eingebaut
werden (Fig. 17), wobei der MeBchip 12 in einer Verguf-
masse 14 aufgenommen ist. Die Mikroelektrodenstrukturen
kdnnen als Sensoren in einem zweidimensionalen Array ange-
ordnet fiir die Untersuchung von Zellkulturen ebenso wie fir
die Bestimmung von Gasen, z.B. Sauerstoff im Blut, direkt
verwendet werden.
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Patentanspriiche:

1. Mikro-Mehrelektrodenanordnung fiir elektrochemische Messung
und Erzeugung elektroaktiver Spezies, bei welcher die Elek-
troden (1,2,3) auf einem Trédger (5) angeordnet sind, dadurch
gekennzeichnet, daB eine innere Elektrode (1) und wenigstens
zwel weitere Elektroden (2,3) vorgesehen sind, wobei die
innere Elektrode (1) als Referenzelektrode beschaltet ist und
die weiteren Elektroden (2,3) die innere Elektrode (1) in der
Projektion auf den Trédger (5) zumindest teilweise umgeben.

2. Elektrodenanordnung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeich-
net, daB die Elektroden (1,2,3) konzentrisch angeordnet sind.

3. Elektrodenanordnung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch
gekennzeichnet, da8 die die Elektroden (1,2,3) bildenden
Schichten durch wenigstens eine Isolierschicht (4) getrennt
sind.

4. Elektrodenanordnung nach Anspruch 1, 2 oder 3, dadurch
gekennzeichnet, daB die Elektroden aus wenigstens teilweise
kreisringférmigen Segmenten (2a,2b,3a,3b) ausgebildet sind,
und daB die Fldche der nichtaktiven Trennbereiche klein
gegeniiber der Flidche der aktiven Elektrodensegmente ist.

5. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 4,
dadurch gekennzeichnet, daB die Elektroden (1,2,3) in einer
gemeinsamen Ebene angeordnet sind.

6. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 5,
dadurch gekennzeichnet, daB die einzelnen Elektroden (1,2,3)
iber Durchbrechungen (6) des Trigers (5) an der den Elektro-
den abgewandten Seite des Trigers (5) mit Kontakten verbunden
sind.

-
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7. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis &6,
dadurch gekennzeichnet, daB die innere Elektrode (1) auf dem
Trédgermaterial (5) angeordnet ist und wenigstens eine weitere
Elektrode (2,3) unter Zwischenschaltung von wenigstens einer
Isolierschicht (4) in Abstand von der die innere Elektrode

(1) tragenden Fliche des Trdgers (5) angeordnet ist.

8. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 7,
dadurch gekennzeichnet, daB wenigstens zwei Arbeitselektroden
(2a,2b) und eine Gegenelektrode (3) in radialem Abstand von
der Referenzelektrode (1) angeordnet sind.

9. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 8,
dadurch gekennzeichnet, daB die Gegenelektrode (3) gr&Ber als
die Arbeitselektrode(n) (2) ist und in grbBerem zentralen
Abstand von der inneren Referenzelektrode (1) angeordnet ist
als die Arbeitselektroden (2).

10. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 9,
dadurch gekennzeichnet, daB die innere Elektrode (1) wvon
einer nadelfdrmigen Elektrode (1) gebildet ist, daB wenig-
stens eine weitere Elektrode (2,3) unter Zwischenschaltung
wenigstens einer Isolierschicht (4) die innere Elektrode (1)
wenigstens teilweise umschlieBt und daB die innere Elektrode
(1) iber eine Durchbrechung (7) in der Isolierschicht (4) mit
dem jeweiligen Elektrolyten verbunden ist. (Fig. 8)

11. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 10,
dadurch gekennzeichnet, daB die innere Elektrode (1) in einem
von Isolierschichten (4,4') gebildeten Hohlraum angeordnet
ist und daB wenigstens eine weitere Elektrode (2,3) in die
Isolierschicht (4) eingebettet ist und in den Hohlraum miindet
und/oder auf der Oberfliche der Isolierschicht (4) angeordnet
ist. (Fig. 10 bis 13)
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12. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 11,
dadurch gekennzeichnet, daB {iber den Elektroden (1,2,3)
wenigstens eine Membran angeordnet ist.

13. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriliche 1 bis 12,
dadurch gekennzeichnet, daB als Elektrodenmaterialien Me-
talle, insbesondere Gold, Platin, Palladium, Iridium, Rhodi-
um, Molybddn und Wolfram, oder kohlenstoffhaltige, leitf&hige
Substanzén, insbesondere glasartiger -Kohlenstoff, Poly-
thiophen oder Polypyrrol, verwendet werden.

14, Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 13,
dadurch gekennzeichnet, daB als innere Elektrode (1) eine

Elektrode zweiter Art verwendet wird.

15. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 14,
dadurch gekennzeichnet, daB die Abmessungen der Elektroden
(1,2,3) zwischen Bruchteilen von Mikrometern und Millimetern
liegen.

l6. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 15,
dadurch gekennzeichnet, daB auf der Elektrodenanordnung
biologisch aktive Molekiile und Substanzen, insbesondere
Enzyme und Antikdrper, immobilisiert sind.

17. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 16,
dadurch gekennzeichnet, daB die Elektrodenanordnung auf einem
als Einstichsensor ausgebildeten Trdger aufgebracht ist.
(Fig. 15)

18. Elektrodenanordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 17,
dadurch gekengzeichnet, daB die Elektrodenanordnung in einen
als Katheter ausgebildeten Triger eingebaut ist. (Fig. 16)
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