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Zusammenfassung

Akustische Sensoren reagieren duBerst empfindlich auf Anderungen der physikalischen
Eigenschaften anliegender Schichten oder Fliissigkeiten mit einer Verstimmung ihrer Re-
sonanzfrequenz. In dieser Arbeit wurden neuartige hochfrequente 39-110 MHz Schwing-
quarze (HFF), realisiert als ,,inverted mesa“-Strukturen, und 10 bzw. 19 MHz Standard-
schwingquarze (QCM) sowie horizontal-polarisierte 69 bzw. 102 MHz Oberflichenwel-
lensensoren (SAW), hergestellt in Diinnfilmtechnologie, fiir die Fliissigkeits- und Biosen-
sorik verwendet. Die Abhingigkeiten der Sensorsignale von wichtigen Einfliissen wie der
Massenbelegung, der Viskositdt, Dichte und Elastizitit des anliegenden Mediums, der
Stoffkonzentration, der Assoziations- und Dissoziationsrate, der Temperatur sowie des
Fluiddruckes ebenso wie den geometrischen Abmessungen der Messzelle wurden experi-
mentell und theoretisch betrachtet.

Motivation fiir diese Arbeit war es, neue Anwendungsfelder fiir akustische Sensoren zu
erarbeiten, die Genauigkeit und Vergleichbarkeit der Ergebnisse zu verbessern sowie We-
ge zur deutlichen Empfindlichkeitssteigerung aufzuzeigen.

Die Verwendung eines FlieBinjektionsanalysesystems mit einer temperierbaren Wech-
selzelle sowie minimierten Sensormesskammern ermdglicht die weitgehende Eliminierung
storender Viskositéts- und Temperatureinfliisse sowie eine Optimierung der Analytanlage-
rung. Die Beachtung wichtiger Designkriterien bei der Herstellung der Transducer ist fiir
den spiteren Einsatz in der Sensorik eine wichtige Voraussetzung. Ersatzschaltbildmodelle
zur Sensormodellierung haben sich zur Berechnung der notwendigen Parameter fiir das
Sensordesign bewéhrt.

Der Einsatz der Sensoren als Rheometer zeigte den erwarteten \/E -Einfluss der Fliis-
sigkeitsparameter fiir newtonsche Glycerinldsungen. Die Frequenzabhéngigkeit der Visko-
sitdit und Elastizitdt, welche aus Relaxationseffekten in viskoelastischen Polyethylengly-
kollosungen resultiert, konnte durch Verwendung verschieden frequenter Sensoren unter-
sucht werden. Der Federmodul von 10% PEG 35000 wurde zu etwa 10 MPa und die Rela-
xationszeit zu etwa 1 ns abgeschétzt. Akustische Sensoren, insbesondere druckunempfind-
liche SAW-Sensoren, ermoglichen im Gegensatz zu konventionellen Rheometern durch
die miniaturisierte Bauweise und hohe Abtastfrequenz die kontinuierliche und kostengiins-
tige Uberwachung rheologischer Parameter.

In der Biosensorik konnte am Beispiel des Nachweises von Bakteriophagen in dieser
Arbeit erstmals gezeigt werden, dass hochfrequente Schwingquarze aufgrund der hohen
Empfindlichkeit fiir den Analytnachweis hervorragend geeignet sind. Die Nachweisgrenze
konnte fiir 56 MHz HFF-Sensoren mit 5-10° Phagen/ml gegeniiber Standardschwing-
quarzen um den Faktor 200 verbessert werden. Beim Nachweis groer Analyten, wie etwa
der Legionella-Bakterien ist die geringe Eindringtiefe bei hohen Sensorfrequenzen nachtei-
lig fiir den Messeffekt. Die Echtzeitdetektion biologischer Molekiile erlaubt, aus den Sen-
sorsignalen in der Assoziations- und Dissoziationsphase auf die Affinitit der komplemen-
taren Bindungspartner zu schlieBen. Untersuchungen mit Virusprotein 73 und komplemen-
tdren AntikOrpern lieferten eine Dissoziationskonstante von 170 nmol/l. Die Ergebnisse
zeigen, dass akustische Sensoren vielversprechend in schnellen Screeningverfahren zur
Beurteilung von Bindungseigenschaften eingesetzt werden konnen.



Summary

Acoustic sensors react very sensitive to changes of the physical properties of adjacent
layers or fluids with a shift of their resonant frequency. A new quartz crystal variant, high
fundamental frequency 39-110 MHz quartz crystals (HFF) realized as inverted mesa struc-
tures and standard 10 and 19 MHz quartz crystal microbalance sensors (QCM) as well as
horizontally polarized 69 and 102 MHz surface acoustic wave sensors (SAW) fabricated in
thin film technology were used throughout liquid and biosensing applications. The de-
pendence of the sensor signals on important influences like mass accumulation, viscosity,
density and elasticity of the adjacent medium, the analyte concentration, the association
and dissociation rate, temperature and fluid pressure as well as the geometry of the fluid
chamber was experimentally and theoretically investigated.

The motivation for this work was to demonstrate new application fields for acoustic
sensors, to improve accuracy and comparability of the results and to indicate ways for im-
proving sensor sensitivity.

The use of a flow injection analysis system with a temperature-stabilized plug-in mount
in combination with minimized fluid chambers facilitates to a large extent the elimination
of perturbing viscosity and temperature influences as well as optimization of the analyte
adsorption. The observation of important design criteria in transducer development is a
crucial prerequisite for the use in sensor applications. Appropriate equivalent circuits for
sensor modeling proved their suitability for calculation of the necessary parameters for the
sensor design.

The use of the sensors as rheometers showed the expected \/E -influence of the liquid
parameters of newtonian glycerol solutions. The frequency dependence of viscosity and
elasticity resulting from relaxation effects in viscoelastic polyethylenglycol solutions was
investigated by the use of sensors with different resonant frequencies. The high-frequency
modulus of 10% PEG 35000 was found to be approximately 10 MPa and the relaxation
period 1 ns. Acoustic sensors, especially pressure-insensitive SAW-sensors, in contrast to
conventional rheometers allow for a continuous and cost saving control of rheological pa-
rameters due to the minimized set-up and high sampling rate.

In biosensing the excellent suitability of HFF-sensors for analyte detection could be
shown for the first time in this work with the detection of bacteriophages due to the high
sensitivity. The detection limit of 56 MHz HFF-sensors showed to be 5-10° phages/ml,
which is an improvement by a factor of 200 compared to standard QCM sensors. The
lower penetration depth of high frequent sensors is a drawback for sensitivity in the detec-
tion process of big analytes, like legionella-bacteria. The real time detection of biological
particles allows to calculate the binding affinity of complementary binding partners from
the frequency signals in the association and dissociation phase. Investigations with virus
protein 73 and complementary antibodies produced a dissociation constant of 170 nmol/l.
The results showed that acoustic sensors are a promising tool for the use in rapid screening
procedures for evaluation of binding affinity.
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Kapitel 1

Einleitung

Schwingquarze und Oberflichenwellenbauelemente sind in allen elektronischen Geré-
ten, die stabile Frequenzen bendtigen, weitverbreitete Bauelemente. Deshalb finden sie in
Funk-, Radioanlagen, Quarzuhren und anderen Geriten Verwendung. Wegen der weiten
Verbreitung sind diese frequenzgebenden Bauelemente in vielen Variationen kostengiins-
tig erhéltlich. Neuere Anwendungen wie die moderne Telekommunikationstechnik erfor-
dern die Verwendung immer hoherer frequenzgebender Bauelemente. Aus diesem Grund
werden seit den 70er Jahren auch Oberflaichenwellenbauelemente, die Frequenzen bis in
den GHz-Bereich erlauben, eingesetzt. Seit einigen Jahren gibt es zudem eine neue Gene-
ration von hochfrequenten Schwingquarzsensoren, die Frequenzen bis zu einigen 100 MHz
ermoglichen [KAS98]. Die physikalischen Eigenschaften und der zugrunde liegende pie-
zoelektrische Effekt sind gut erforscht. Schwingquarze und Oberflaichenwellenbauelemen-
te basieren auf dem Prinzip einer Kristallschwingung im Volumen bzw. an der Oberfldche
eines piezoelektrischen Kristalls. Aus diesem Grund spricht man auch von akustischen
Bauelementen.

Neben der rein elektronischen Anwendung konnen diese akustischen Bauelemente we-
gen der Wechselwirkung der elektroakustischen Kristallschwingung mit den elektrischen
und akustischen Eigenschaften angrenzender Medien auch fiir sensorische Zwecke einge-
setzt werden. Die heute existierenden, schnellen integrierten Schaltungen sind in der Lage,
die Resonanzfrequenz akustischer Sensoren sehr genau und zuverldssig zu messen. Aufler-
dem machte es die Miniaturisierung der elektronischen Bauelemente moglich, die fiir ein
Schwingquarzmesssystem notwendige Elektronik in einem handlichen Gehduse unterzu-
bringen. Diese Tatsachen halfen der akustischen Sensorik sich neue Anwendungsgebiete
zu erschlieBen. Dazu zéhlen die Fliissigkeitscharakterisierung, elektrochemische Anwen-
dungen sowie die Gas- und Biosensorik.



2 1. EINLEITUNG

Historische Entwicklung

Der tiiberwiegende Anteil an Beitrdgen zur akustischen Sensorik stammt aus dem Ge-
biet der Schwingquarzsensorik. In den 50er Jahren wurden Schwingquarze (AT-Schnitt)
erstmals wegen ihrer Massensensitivitdt — sie reagieren mit Verstimmung ihrer Resonanz-
frequenz bei Massebelegung an ihrer Oberfliche — in der Sensorik eingesetzt. Sauerbrey
etablierte 1959 die Schichtdicken-Messung in Bedampfungsanlagen [SAU59]. Ausgehend
von einem Modell, das die Massebelegung nur als zusitzliche Quarzlage beschreibt, konn-
te er eine lineare Bezichung zwischen dem Frequenzabfall und der Massebelegung herlei-
ten. Er pragte den Begriff der Quarzkristall-Mikrowaage. Genauigkeiten von 0,1 ng konn-
ten damals bereits erreicht werden. 1964 benutzte King einen beschichteten Schwingquarz,
um einen empfindlichen und selektiven Detektor fiir die Gaschromatographie zu konstruie-
ren [KIN64]. Er beschichtete die Quarze mit verschiedenen Substraten aus gaschromato-
graphischen Sdulen und untersuchte die sorbierenden Komponenten des vorbeistromenden
Gasflusses. Guilbault et al. konnten mit dieser Technik Schwefeldioxid mit einer Empfind-
lichkeit von 5 ppm nachweisen [GUI75]. Spiter wurden verschiedenste Gase auf diese
Weise untersucht.

Der erste Einsatz eines Schwingquarzsensors als Immunosensor wurde 1972 von Shons
et al. berichtet [SHO72]. Shons konnte mit einem Albumin-beschichteten Schwingquarz
spezifische Antikorper detektieren. Die Messungen erfolgten nach der Inkubation am tro-
ckenen Quarz. Die direkte Messung in Fliissigkeiten war lange Zeit mit Schwierigkeiten
behaftet. 1973 wurden von Schulz et. al. Aerosoltrépfchen aus einem Fliissigkeitschroma-
tographen auf die Sensoroberfliche gespriiht und nach Verdampfung des Losungsmittels,
die geloste Komponente detektiert [SCH73]. Erst in den 80er Jahren erschienen Berichte
iiber Messungen, in denen eine Seite eines Schwingquarzes in direktem Kontakt mit einer
Fliissigkeit stand und dieser gleichzeitig vermessen wurde [KON80][NOMS80]. Kanazawa
leitete 1985 aus einem einfachen Modell, welches das Eindringen einer evaneszenten,
akustischen Scherwelle in die anliegende Fliissigkeit beschreibt, eine Beziehung zwischen
dem Frequenzabfall und den physikalischen Eigenschaften (Viskositdt, Dichte) von Fliis-
sigkeit und Quarz ab [KANS8S5]. In den 80er Jahren erschienen iiberdies Beitrdge zum elek-
trochemischen Einsatz der Schwingquarzmikrowaage [DEA88][GRZ87][SCHS5].

In der Immunsensorik bieten akustische Sensoren im Vergleich zu etablierten Techni-
ken den Vorteil, biologische Partikel in Realzeit zu detektieren und damit Erkenntnisse
iiber den Bindungsvorgang zu liefern. Durch Verwendung von geeigneten FlieBsystemen
konnte die Leistungsfihigkeit der Schwingquarzmikrowaage im Bereich der Mikrowdgung
in der fliissigen Phase stark verbessert werden. Dies ermoglichte in den 90er Jahren immu-
nologische Nachweise fiir eine Vielzahl von Analyten, z.B. der Nachweis von Enterobak-
terien [GUI92], die Detektion von HIV-positiven Humanserumproben [ABE94][KOS94],
der Nachweis von Atrazin [SKL97] sowie von Toxinen [HAR97]. Thompson konnte sogar
die Hybridisierung von DNA-Einzelstrangen auf dem Sensor untersuchen [THO95]. Die
Sensitivitit dieser ,,Mikrowaagen* war immer wieder Gegenstand von Optimierungsversu-
chen. Ward stellte 1993 eine neue Art von sehr empfindlichen hochfrequenten Schwing-
quarzsensoren fiir den Einsatz in Fliissigkeiten vor [WAR93]. Diese zentrisch diinngeétz-
ten Schwingquarze wurden zur elektrochemischen Mikrowadgung eingesetzt.



1. EINLEITUNG 3

Die erfolgreiche Entwicklung des Interdigital-Transducers (IDT) durch White und Volt-
mer im Jahr 1965 [WHI65] erlaubte die direkte piezoelektrische Anregung von Oberfli-
chenwellen und setzte damit den Grundstein fiir die Entwicklung einer Vielzahl von Sen-
sorelementen, die auf oberflichengenerierten akustischen Wellen beruhen (Abbildung 2.2).
Wohltjen und Dessy stellten 1979 den ersten chemischen Sensor auf Basis eines Rayleigh-
Oberflaichenwellensensors (SAW) vor [WOH79]. Dieser mit einem sensitiven Polymer
beschichtete Sensor wurde fiir die Gassensorik eingesetzt. Es zeigte sich jedoch, dass diese
Rayleigh-Oberfldchenwelle, wegen ihrer Auslenkung normal zur Sensoroberfliche und
Laufrichtung und einer damit verbundenen Energieabstrahlung, nicht fiir Fliissigkeitsan-
wendungen geeignet ist. Zwar wurde 1983 eine Studie iiber Antigen-Antikorper-
Reaktionen auf Rayleigh-SAW-Sensoren [BAS83] vorgestellt, spiter wurde von Calabrese
et al. [CAL87] jedoch gezeigt, dass anstelle der Rayleigh-SAW Mode eine akustische Plat-
tenmode (Kapitel 2.2) vermessen wurde. Fiir Fliissigkeitsanwendungen sind transversal
polarisierte Wellenformen (Scherwellen) besser geeignet, da sie zwar mit dem fliissigen
Medium in Wechselwirkung treten, aber keine Energie durch Modenkonversion einkop-
peln. Wichtige Entwicklungen sind hier akustische Plattenmodensensoren [SHA91]
[MARS89] sowie transversal polarisierte Oberflaichenwellensensoren [DRO93][KON93]
[LEI98]. Wichtige Beitrdge zu immunosensorischen Anwendungen mit transversalen
SAW-Sensoren wurden 1996 von Schickfus et al. [SCH96] und Wessa [WES96] vorge-
stellt.

Ziele und Organisation der Arbeit

Viele der im historischen Abriss beschriebenen Techniken und Anwendungen mit akus-
tischen Sensoren haben in wichtigen Punkten entscheidende Nachteile. So reicht die Ver-
wendung von Laboraufbauten oder Modellanalyten zwar aus, die prinzipielle Eignung
akustischer Sensoren fiir gewisse Anwendungen aufzuzeigen, ein reeller Einsatz in der mo-
dernen Analytik und Diagnostik stellt jedoch hohere Anforderungen an die Sensortechnik,
das Fluidsystem, aber auch an die genaue Kenntnis der Storeinfliisse. Weitere Problem-
felder der beschriebenen Anwendungen sind die Quantifizierbarkeit und Genauigkeit der
Messungen, die Vergleichbarkeit der Ergebnisse verschiedener akustischer Sensortechni-
ken sowie anderer Messtechniken. Nicht zuletzt ist die bisher erzielte Empfindlichkeit und
Nachweisgrenze flir bestimmte Analytnachweise unzureichend.

In der vorliegenden Arbeit wird der Einsatz der akustischen Sensorelemente, Schwing-
quarzmikrowaagen und Oberflichenwellensensoren, fiir die Fliissigkeitscharakterisierung
und fiir die Mikrowédgung in der Biosensorik mit dem Ziel beschrieben, neue Anwendungs-
felder aufzuzeigen, hohere Anspriiche an die Genauigkeit, Quantifizierbarkeit und Ver-
gleichbarkeit der Messungen zu stellen, sowie Wege zur deutlichen Empfindlichkeitsstei-
gerung aufzuzeigen.

Fiir die Durchfithrung verschiedener Sensoranwendungen ist ein genaues Verstindnis
des Sensorprinzips und der zugrunde liegenden physikalischen Vorgidnge von grofler Be-
deutung. Die theoretische Auswertung des physikalischen Messeffektes erlaubt die
Charakterisierung des an den wellenfithrenden Bereich anliegenden Messmediums
(Kapitel 2). Dabei wird der aus der Literatur bekannte Formalismus fiir Schichtsysteme mit
Schwingquarzsensoren in dieser Arbeit bei Beriicksichtigung eines Korrekturterms um-
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fassend auch fiir Schichtsysteme mit horizontal polarisierten Oberflachenwellensensoren
eingesetzt. Das Transducerverhalten wird weitgehend modelliert und erlaubt so Aussagen
iiber die Auswirkung verschiedener Designgrof3en und physikalischer Einflussfaktoren zu
machen (Kapitel 3). Die Modellierung des Transducerverhaltens kann dabei durch den in
dieser Arbeit erstellten Formalismus fiir beliebige Sensor-Schichtsysteme erfolgen. Als
Sensorelemente werden neuartige hochfrequente Grundtonschwingquarze sowie horizon-
tal-polarisierte Oberflachenwellenbauelemente mit spezieller Aufbau- und Kontaktierungs-
technik eingesetzt. Die Wahl einer geeigneten Messmethodik beeinflusst entscheidend die
Anzahl der Messparameter sowie die Auswertbarkeit fiir theoretische Berechnungen (Ka-
pitel 4).

Im experimentellen Teil der Arbeit werden die Starken und Schwiéchen der verschiede-
nen Sensorelemente in den verschiedenen Anwendungen und unter dem Einfluss von Stor-
groflen aufgezeigt. Ein storungsfreies Fluidsystem, ein optimiertes Transducerdesign sowie
die Kontrolle externer physikalischer Storeinfliisse sind fiir Messungen unbedingt erforder-
lich (Kapitel 5). Akustische Sensoren eignen sich sehr gut fiir den Einsatz in der Rheolo-
gie. Neben der Bestimmung der Viskositdt und Dichte newtonscher Glycerinlosungen
konnen auch Relaxationseffekte viskoelastischer Polyethylenglykollosungen charakteri-
siert und quantifiziert werden. Die Verwendung der akustischen Sensoren als Rheometer
wird im Vergleich zu kommerziellen Rheometern erortert (Kapitel 6). Der Einsatz akusti-
scher Sensoren zur Mikrowégung in der Biosensorik wird anhand der spezifischen Detek-
tion reeller Analyten, wie des Hiillproteins VP73 des Erregers der afrikanischen Schweine-
pest, des Bakteriophagen M13 sowie des Bakteriums Legionella pneumophila erlautert.
Die theoretisch vorhergesagte Sensitivititssteigerung fiir hohere Arbeitsfrequenzen der
verwendeten hochfrequenten Grundtonschwingquarze und Oberflaichenwellenbauelemente
wird experimentell iiberpriift. Anhand vergleichbarer Ergebnisse etablierter analytischer
Methoden und neuer Realzeitmethoden, wie der Oberflaichenplasmonenresonanz, wird die
Leistungsfahigkeit akustischer Sensoren im klassischen Analytnachweis, der Klassifizie-
rung von Serumproben sowie der Affinititsbestimmung bewertet (Kapitel 7).



Kapitel 2

Theorie der akustischen Sensorelemente

In diesem Kapitel werden die Grundlagen der akustischen Sensorik aufgezeigt. Der
physikalische Messeffekt der verwendeten Schwingquarz- und Oberflichenwellensensoren
wird erkldrt und die Grundlagen zur Charakterisierung verschiedener Messmedien
(Schichten, Fliissigkeiten) werden dargestellt. Wichtige KenngroBBen wie die akustische
Impedanz, die Viskositdt und Elastizitdt werden eingefiihrt. Die Verkniipfung der akusti-
schen Impedanz des Messmediums mit den Messparametern der verwendeten Sensoren
erlaubt die exakte Berechnung der physikalisch-mechanischen Eigenschaften des Messme-
diums (Dichte, Viskositit, Elastizitditsmodul, Massebelegung). Wihrend diese Vorgehens-
weise in der Literatur nur fiir Schwingquarzsensoren beschrieben ist [BAN99], wird dieser
Formalismus in dieser Arbeit erstmalig umfassend auch fiir Scherwellen-Oberflachen-
wellensensoren angewendet. Mithilfe der theoretisch abgeleiteten Zusammenhédnge wird
die Empfindlichkeit der verschiedenen in dieser Arbeit entwickelten Sensoren verglichen.

2.1 Der piezoelektrische Effekt

Der piezoelektrische Effekt wurde 1880 von den Briidern Pierre und Jacques Curie an
Quarz, Rochelle-Salz und Turmalin entdeckt. Sie hatten die Kristalle mit Gewichten be-
lastet und die induzierten Spannungen gemessen [CURS0]. Ein Jahr spéter bestitigten sie
experimentell den inversen Effekt, die Deformation der Kristalle bei von au3en angelegter
Spannung [MAS50]. Voraussetzung fiir den Piezo-Effekt ist eine polare Achse im Kris-
tallgitter, die also keine Inversionssymmetrie aufweist. Die verwendeten Kristallschnitte
und deren Materialparameter sind in Anhang A dargestellt.

Durch das Anlegen eines elektrischen Feldes verschieben sich Ladungen, welche durch
das Kristallgitter gebunden sind. Folge ist eine Deformation des Kristalls. Uber die Ober-
fliche kann ein Einfluss auf das Verhalten des Systems erfolgen. Das Anlegen einer har-
monischen Wechselspannung fiihrt dann zu einer periodischen Schwingung, deren
Schwingungsform abhingig ist vom Kristallschnitt.
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Der piezoelektrische Effekt ist zu unterscheiden von der Elektrostriktion, einem Effekt
zweiter Ordnung, der analog zum Kerr-Effekt in der Optik, eine Deformation des Materials
proportional zum Quadrat der anliegenden Spannung und unabhéngig von deren Vorzei-
chen beschreibt. In Quarz hat die Elektrostriktion kleine Koeffizienten und wird deshalb
nicht betrachtet.

) +¢+ + +¢
Co™ QD
Abbildung 2.1: Piezoelektrischer Effekt dargestellt anhand der Einheitszelle eines Quarz-

kristalls. Bei Druckanwendung verkleinert sich das Dipolmoment der Einheitszelle in Druck-
richtung.

)
=

2.2 Klassifizierung akustischer Sensorelemente

Akustische Wellen (elastische Kristallschwingungen) kénnen beziiglich sensorischer
Anwendung in elastische Volumenwellen und oberflichengenerierte Wellen unterteilt wer-
den [AND94]. Oberflichengenerierte Wellen kdnnen wiederum unterschieden werden in
verschiedene Typen von Oberflaichenwellen und Plattenmoden. Abbildung 2.2 fiihrt die fiir
die Sensorik relevanten Wellentypen auf.

2.2.1 Elastische Volumenwellen

Elastische Volumenwellen, engl.: bulk acoustic wave (BAW), breiten sich im Volumen
eines piezoelektrischen Kristalls aus und wechselwirken nur an den entgegengesetzten
Oberflichen des Kiristalls. Zu dieser Wellenform gehoren Schwingquarzsensoren. Die
Untergruppe der Torsionsschwinger ist vor allem fiir die Viskositdtsmessung bei niedrigen
Frequenzen (<100 kHz) und hohen Arbeitsdriicken von Bedeutung. Die Gruppe der Scher-
schwinger umfasst alle sonstigen Schwingquarzsensoren hoherer Frequenz. Alle im
historischen Abriss aufgezdhlten Schwingquarzsensoren sowie die in dieser Arbeit
verwendeten Schwingquarzsensoren zdhlen zur Gruppe der Dickenscherschwinger mit
einem AT-Schnitt (Kapitel 4.1 und Anhang A).
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Akustische
Wellen
oberflachengenerierte Elastische Volumen-
akustische Wellen wellen BAW
Torsionsschwinger Scherschwinger
I
Oberflachenwellen Akustische Platten-
SAW moden APM
Rayleigh- Transversale Love Mode Transversale Lamb Wellen
Oberflichenwellen Oberflichenwellen Plattenmoden
R-SAW SH-SAW SH-APM

Abbildung 2.2: Verschiedene Typen akustischer Wellen mit Bedeutung fiir die Sensorik.

2.2.2 Oberflachenwellen

Akustische Oberflichenwellen, engl.: surface acoustic wave (SAW), werden durch In-
terdigitaltransducer (IDT) auf einer Seite eines piezoelektrischen Kristalls angeregt. Es
handelt sich dabei um Schallwellen, die sich an der Oberfliche eines Festkorpers ausbrei-
ten. An dessen Oberfliche wirken kleinere Riickstellkrdafte als im Inneren eines Kristalls,
woraus eine kleinere Schallgeschwindigkeit resultiert. Die Welle bleibt somit an der Ober-
flache gebunden und konvertiert nicht im Kristall zu Volumenwellen. Als Substratmateria-
lien finden vor allem a-Quarz (SiO,), Lithiumniobat (LiNbO3) und Lithiumtantalat (Li-
TaO3) Verwendung. Je nach Ausbreitungsmedium und Richtung der mechanischen Aus-
lenkungsrichtung werden verschiedene Arten akustischer Oberflichenwellen unterschie-
den:

e Rayleighwellen
Oberflachenwellen auf freien, rein elastischen isotropen Festkorpern wurden
erstmals 1885 von Lord Rayleigh beschrieben [RAY85]. Dieser klassische Typ von
Oberflichenwellen propagiert entlang der Sagittalebene, die durch den Wellenvektor
in Ausbreitungsrichtung und den Normalenvektor auf die Oberfliche aufgespannt
wird (Abbildung 2.3). Dadurch ergibt sich bei Rayleighwellen eine Auslenkungs-
komponente senkrecht zur Oberfliche und Ausbreitungsrichtung. Will man Ray-
leighwellen in fliissigen Medien anregen, so kann die Auslenkungskomponente in y-
Richtung an Kompressionsmoden der Fliissigkeit ankoppeln und die Welle wird zum
groflen Teil in die Fliissigkeit abgestrahlt. Wegen der daraus resultierenden starken
Beddmpfung, ist diese Oberflaichenwelle fiir Fliissigkeitsanwendungen nicht geeig-
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net. Die Eindringtiefe der Welle in das Substrat betridgt nur etwa ein Flinftel der Wel-
lenldnge. Da diese Welle auf sehr vielen Substraten angeregt werden kann, wird sie
am haufigsten in der Hochfrequenzfiltertechnik und in der Gassensorik benutzt.

e Transversale Oberflichenwellen

Transversale Oberflichenwellen besitzen eine Auslenkung senkrecht zur
Laufrichtung und parallel zur Oberfldche (Abbildung 2.3). Es handelt sich also um
horizontal polarisierte Scherwellen. Transversale Oberflichenscherwellen existieren
nur in piezoelektrischen Materialien [DIE80] und konnen bei speziellen Schnitten in
Lithiumniobat und Lithiumtantalat sowie in allen YZ-rotierten Quarzschnitten an-
geregt werden. Eine solche Welle kann in Fliissigkeiten keine Kompressionsmoden
anregen, sondern koppelt nur eine, fiir den sensorischen Messeffekt wichtige, eva-
neszente Scherwelle in die Fliissigkeit ein und wird daher nur minimal bedampft. Die
Eindringtiefe in das piezoelektrische Substrat ist etwas grofler als eine Wellenlénge.
Oberflichenscherwellen existieren in YZ-rotiertem Quarz nur fiir einen Schnittwin-
kelbereich von ca. -48° bis -103° (Bleustein-Gulyaev-Welle [BLE68]). Fiir alle
anderen Schnitte wird die Oberflichenlokalisierung erst durch Beschichtungen
erreicht [LEI98]. Die in dieser Arbeit verwendeten Sensorelemente wurden auf
einem -36°-Quarzschnitt hergestellt (Kapitel 4.2 und Anhang A).

Scherwelle Rayleighwelle
Sagittalebene _ " i
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Abbildung 2.3: Akustische Oberflichenscherwelle mit Auslenkung parallel zur Oberfliche
und Rayleighwelle mit Auslenkung normal zur Oberfliche [DIES0)].

e Love-Wellen
Eine weitere horizontal polarisierte Wellenform ist die ,,surface skimming bulk wave
— SSBW*, die unter einem kleinen Winkel ins Substrat abgestrahlt wird und vom
Empfinger-IDT aufgenommen wird, bevor die Welle die Substratunterseite erreicht.
Durch Beschichtung des Oberflichenwellenbauelements mit Metallen oder amor-
phem Siliziumdioxid kann die SSBW in eine gefiihrte Oberflichenwelle konvertiert
werden, die als Love Mode bezeichnet wird. Voraussetzung dafiir ist, dass die Aus-
breitungsgeschwindigkeit der Oberflachenscherwelle in der Schicht kleiner ist als im
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Substrat. Love Mode Sensoren sind wegen ihrer guten Empfindlichkeit von Bedeu-
tung fiir die Sensorik [GIZ93].

2.2.3 Plattenmoden

Im Spektrum der verschiedenen Moden, die ein Interdigitaltransducer erzeugt, gibt es
neben der reinen Oberflichenwelle und der SSBW auch Volumenmoden, die an der Sub-
stratunterseite reflektiert werden. Damit ist das ganze Substrat von der Resonanz erfasst
und sowohl die Bauelementoberseite als auch die Unterseite wird zu Schwingungen ange-
regt.

e Horizontal polarisierte Plattenmoden
Fiir die Fliissigkeitssensorik sind am besten die horizontal polarisierten Plattenmo-
den, engl.: shear horizontal acoustic plate modes (SH-APM), nutzbar, bei denen die
Auslenkung senkrecht zur Laufrichtung und parallel zur Oberfliche erfolgt
[MARS89]. Als Substrate eignen sich besonders Quarz (ST-Schnitt) und Lithiumnio-
bat (ZX-Schnitt). Als Vorteil erweist sich hier die Moglichkeit, auf der den IDT-
Transducern abgewandten Seite die Fliissigkeitsmessungen durchzufiihren.

e Lamb-Wellen

Wird die Substratdicke stark verkleinert (<A ), dann resultieren aus den Plattenmo-
den die beiden Lamb-Moden, eine symmetrische Dickenschwingung und eine anti-
metrische Biegeschwingung. Letztere wird oft auch als ,,flexural plate wave (FPW)*
bezeichnet und wird wegen ihrer guten Empfindlichkeit zur Mikrowdgung in der
fliissigen Phase eingesetzt [LAUOO]. Da in diesen diinnen Membranen die Wellenge-
schwindigkeit kleiner als die Kompressionswellengeschwindigkeit in Wasser ist,
werden selbst bei Biegeschwingungen keine Kompressionsmoden in Wasser ange-
regt und das Bauelement wird in Wasser nur gering beddmpft.

Zusammenfassend lésst sich sagen, dass alle akustischen Bauelemente, die in die anlie-
gende Fliissigkeit horizontal polarisierte Scherwellen einkoppeln, gut fiir die Fliissigkeits-
sensorik geeignet sind, da ansonsten Kompressionsmoden in der Fliissigkeit angeregt wer-
den und das Sensorelement stark bedampft werden wiirde. Das FPW Bauelement kann
hiervon, wegen seiner geringen Wellengeschwindigkeit im Substrat ausgenommen werden.

In der vorliegenden Arbeit werden in den Experimenten ausschlieBlich Schwingquarz-
sensoren, im folgenden mit QCM! bezeichnet, und Oberflichenscherwellen-Bauelemente,
im folgenden nur mit SAW bezeichnet, verwendet. Ebenso beziehen sich die theoretischen
Betrachtungen sowie die Bewertungen auf diese beiden Sensortypen.

I In der Sensorik wird oftmals die Bezeichnung Schwingquarzmikrowaage, engl.: quartz crystal
microbalance (QCM), verwendet.
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2.3 Der physikalische Messeffekt

In diesem Abschnitt wird der physikalische Messeffekt von Schwingquarzsensoren und
Oberflichenwellensensoren erldutert sowie prinzipielle Abhangigkeiten der Messparame-
ter von den Eigenschaften des Messmediums aufgezeigt.

Es zeigt sich, dass die Art der akustischen Wechselwirkung von Schwingquarz- und
Oberfldchenwellensensoren mit dem anliegenden Medium nahezu identisch ist, da in bei-
den Fillen an der Sensoroberfliche eine Scherschwingung vorliegt und diese ins anliegen-
de Medium eingekoppelt wird. Durch das tangentiale Einkoppeln der akustischen Trans-
versalwelle in anliegende elastische Schichten wird ein maximaler Energieiibertrag er-
reicht. Die Sensitivitit gegeniliber Massenbelegung ist so am grofiten. Beim Eindringen der
akustischen Transversalwelle in Fliissigkeiten ist diese evaneszent, wobei das Abklingver-
halten von den mechanischen Fliissigkeitsparametern (Viskositit, Dichte und Elastizitéts-
modul) abhingt. Die Wechselwirkung der Transversalwelle mit dem anliegenden Medium
beeinflusst direkt das Schwingverhalten des Quarzresonators bzw. des Oberflichenwellen-
sensors und damit die im folgenden ndher erlduterten Messparameter. Diese akustische
Wechselwirkung wird im folgenden als physikalischer Sensoreffekt bezeichnet. Dariiber
hinaus reagieren die Sensorelemente unter gewissen Umstéinden auch auf Anderung der
elektrischen Eigenschaften (Dielektrizitét, Leitfahigkeit).

2.3.1 Schwingquarzsensoren

Die in dieser Arbeit verwendeten Schwingquarze sind Dickenscherschwinger. Eine an
den beiden Elektroden angelegte Wechselspannung fiihrt somit zu einer Dickenscher-
schwingung der Quarzplatte (Abbildung 2.4). In der Quarzscheibe bildet sich eine stehen-
de Transversalwelle aus, wobei die beiden Stirnflichen Orte maximaler Amplitude sind.

Bei der Dickenscherschwingung wird die Amplitude der elastischen Transversalwelle
tangential in das zu messende Medium eingekoppelt. Durch die Wechselwirkung der
Transversalwelle mit dem anliegenden Medium dndert sich das Schwingverhalten des
Quarzresonators und damit die zwei unabhéngigen Messparameter, ndmlich die Beddmp-
fung 7 und die Resonanzfrequenz f; (Kapitel 2.5.1). Die messtechnische Erfassung dieser
MessgroBen ist die Basis fiir die Auswertung des physikalischen Messeffekts und wird in
Kapitel 4.3 dargestellt.

Die Dicke der Quarzscheibe d,, bestimmt neben der mechanischen Stabilitit auch die
Wellenldnge A und damit die Resonanzfrequenz fj tiber die Beziehung 1/2 =d, und da-
mit:

v b e
Jo 2724, \ p, 2.1)

mit der Wellenlénge A, der Dicke der Quarzscheibe d,, der Schersteifigkeit von Quarz ces,
der Dichte von Quarz p,, der Resonanzfrequenz f, sowie der Schallgeschwindigkeit in
Quarz v=3340 m/s.
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Abbildung 2.4: Querschnitt durch eine Quarzscheibe vom AT-Schnitt (Dickenscher-
schwingung) mit aufgebrachten Elektroden (schwarz).

Mechanische Eigenschaften des Messmediums

Sauerbrey zeigte 1959, dass die Verstimmung der Resonanzfrequenzen von Schwing-
quarzen bei Beladung einer Oberfliche mit einer diinnen Schicht genutzt werden kann, um
diese Schichten zu wiegen [SAUS59]. Die Empfindlichkeit dieser Schwingquarz-
Mikrowaage erlaubt den Nachweis einer Masse von weniger als 1 ng auf der gesamten
sensitiven Flidche. Sauerbrey gibt in einer linearen Niherung folgende, in Gleichung 2.42
ndher erlduterte Beziehung an:

Af ==C; -Am (2.2)

mit der Frequenzerniedrigung A4f, der Schichtwidgeempfindlichkeit Cy und der Masse-
belegung Am.

Im Modell von Sauerbrey wurde nur der Einfluss diinner elastischer Schichten auf die
Resonanzfrequenz eines Schwingquarzes untersucht. Kanazawa et al. stellten ein Modell
auf, welches die viskosen Eigenschaften von newtonschen Fliissigkeiten beriicksichtigt.
Durch die Kopplung der Scherwelle im Quarz mit einer evaneszenten Scherwelle in der
Fliissigkeit erhdlt man folgende, in Gleichung (2.48) néher erlduterte Beziehung:

Af ==C\pim (2.3)

mit der Frequenzerniedrigung Af, der Fliissigkeitsempfindlichkeit C; sowie der Fliissig-
keitsdichte p; und -viskositét 7;.

In Abschnitt 2.5 wird der Einfluss der mechanischen Eigenschaften des Messmediums
nédher untersucht und erlédutert.

Elektrische Eigenschaften des Messmediums

Eine Beeinflussung des Sensorverhaltens durch die elektrischen Eigenschaften von
Fliissigkeiten konnte phdnomenologisch beobachtet werden [PEL94], allerdings konnte
keine analytische Abhiingigkeit gefunden werden. Eine Anderung der Dielektrizitit der
Fliissigkeit fiihrt bei Quarzen mit asymmetrischer Elektrodengeometrie, vermutlich auf-
grund des inhomogenen elektrischen Feldes, zu Anderungen der Sensorsignale. Bei sym-
metrischer Elektrodengeometrie ist kein Effekt zu beobachten. Eine Anderung der Leitfi-
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higkeit fiihrt auch bei symmetrischen Elektrodengeometrien zu einer Beeinflussung der
Sensorsignale.

Dariiber hinaus zeigen sich beim Betrieb in einem FlieBsystem auch Abhingigkeiten der
Sensorsignale vom Fluiddruck sowie von nicht zu vernachldssigenden Temperatureinfliis-
sen. Diese Storeffekte werden in Kapitel 5 ndher untersucht.

2.3.2 Oberflichenwellenbauelemente

Mit Hilfe von Interdigitaltransducern (IDT) konnen bei Oberflichenwellenbauelemen-
ten durch Anlegen eines elektrischen Hochfrequenzsignals akustische Oberflaichenwellen
generiert werden; in dem Fall der hier verwendeten Bauelemente sind das Scherwellen.
Die Oberflichenwellen werden in der Konfiguration einer Verzogerungsleitung (delay
line) durch einen Sender-IDT generiert und nach Durchlaufen der Messstrecke als sensiti-
vem Bereich von einem Empfanger-IDT wieder aufgenommen (Kapitel 3.2 sowie Abbil-
dung 2.5). Der Begrift Verzogerungsleitung leitet sich aus der Tatsache ab, dass sich akus-
tische Wellen wesentlich langsamer ausbreiten als elektromagnetische Wellen und es da-
mit zu einer Signalverzégerung zwischen Sende- und Empfangstransducer kommt
[NIE89]. Alternativ zur Anordnung von zwei Interdigitaltransducern in einer Verdgerungs-
leitung gibt es auch die Moglichkeit, einen Transducer zwischen zwei akustisch reflektie-
renden Spiegeln zu positionieren. Die Strecke zwischen den Spiegeln erlaubt dann kon-
struktive Interferenz zwischen nacheinanderfolgenden Reflektionen. Im Transmissions-
spektrum erreicht man dadurch eine scharfe Kennlinie, wihrend bei der Verzdgerungslei-
tung ein Ubertragungsband resultiert (Abbildung 3.13). Die Anregung und Detektion der
akustoelektrischen Welle, die Basis fiir die elektrische Auswertung des physikalischen
Messeftekts, werden in Kapitel 3.2 sowie Kapitel 4.3 dargestellt.

Die Ausbreitungsgeschwindigkeit v und Ddmpfung o der akustischen Oberfldchenwelle
wird hauptsichlich durch die Eigenschaften des Substratmaterials bestimmt. Uber die phy-
sikalischen Randbedingungen beeinflusst aber auch das an den wellenfiihrenden Bereich
angrenzende Messmedium die Ausbreitungseigenschaften der akustoelektrischen Welle,
die somit geddmpft und phasenverschoben am Empfinger-IDT ankommt [MARS&9]
[LEI98]. Dies wird als Sensoreffekt genutzt. Bei den in dieser Arbeit durchgefiihrten An-
wendungen dient nur der Bereich der Wellenlaufstrecke zwischen dem Sender- und Emp-
fanger-IDT als Messstrecke.

Die Ausbreitungsgeschwindigkeit v und die durch den Elektrodenabstand der IDTs ein-
gepragte Wellenldnge A (Abbildung 3.10) bestimmen die Resonanzfrequenz f) der IDTs
und damit die Anregungsfrequenz der Oberflaichenwellenbauelemente. Mit der Geschwin-
digkeit der Oberfldchenscherwelle v=5092m/s und einer Wellenldnge von 48 um fiir
verwendete SAW-Sensoren folgt: fy=v/A=106 MHz. Die tatsdchliche Frequenz liegt
allerdings wegen des verlangsamenden Einflusses der Metallisierung auf die Wellenge-
schwindigkeit etwas niedriger bei ungefdhr 102,5 MHz (Gleichung 3.19).
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Abbildung 2.5: Prinzip eines ,,delay-line* Oberflichenwellensensors.

Neben den mechanischen und elektrischen Einfliissen auf das Sensorsignal kdnnen
Temperatureinfliisse nicht vernachlissigt werden. Sie werden als Storeffekt in Kapitel 5
ndher untersucht.

Mechanische Eigenschaften des Messmediums

Die theoretischen Betrachtungen in Kapitel 2.6.3 zeigen, dass die Anderung der Reso-
nanzfrequenz eine Funktion der Massenbelegung ist, jedoch kann nur in Grenzfillen eine
lineare Beziehung wie flir Quarzresonatoren angegeben werden. Fiir weiche Schichten
folgt der in Gleichung (2.58) ndher erlduterte Zusammenhang:

A
=y - Am (2.4)
v
mit der Geschwindigkeitsdnderung der Oberflichenwelle Av/v, der Empfindlichkeitskon-

stanten Cjs und der Massebelegung Am.

Durch die Kopplung der Scherwelle im Quarzsubstrat mit einer evaneszenten Scher-
welle in der Fliissigkeit erhédlt man folgende, in Gleichung (2.55) néher erlduterte Bezie-
hung:

Av
o ==Cp\pim (2.5)

mit der Geschwindigkeitsinderung der Oberflichenwelle Av/Av, der Fliissigkeitsemp-
findlichkeit C; sowie der Fliissigkeitsdichte p; und —viskositit 7,.

In Abschnitt 2.6 wird der Einfluss der mechanischen Eigenschaften des Messmediums
ndher untersucht und erlautert.



14 2. THEORIE DER AKUSTISCHEN SENSORELEMENTE

Elektrische Eigenschaften des Messmediums

Niemczyk et al. konnten fiir die elektrische Wechselwirkung der Fliissigkeits-
eigenschaften mit der elektroakustischen Oberflichenwelle ein Ersatzschaltbild angeben,
aus dem sich die Geschwindigkeitsdnderung Av/v und die Ddmpfungsdnderung Aa/k der
Oberflaichenwelle ergibt zu [NIESS]:

2
AV_ K2 85"1‘80 (o]

\% 2 8@]] 612 +a)286ﬁ'2
s (2.6)
Aa K™ &5+& O 10E o

k 2 geﬁf 0'12 +(0286ﬁ’2

mit der Koppelkonstante K (Kapitel 3.2.2), der Kreisfrequenz @, den Dielektrizitidtszahlen
von Vakuum gy, Substrat g5 (Quarz 5,5) und Fliissigkeit g, der effektiven Dielektrizitat
o= &5t & und der Leitfahigkeit der Flissigkeit o;.

Unterhalb einer Grenzleitfahigkeit ogr= @&, hdngen die Geschwindigkeitsénderung
und die Dampfungsdnderung linear von der Leitfdhigkeit ab. Oberhalb dieses Grenzwertes
ndhert sich die Geschwindigkeitsinderung einem Sattigungswert, der von den Dielektrizi-
titskonstanten bestimmt wird; die Ddmpfungsidnderung geht dann langsam wieder zuriick.
Der Sensor reagiert also nur auf geringe Leitfahigkeiten, ansonsten dominiert der Einfluss
der Dielektrizitdtskonstanten bzw. der mechanischen Einfliisse.
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2.4 Akustische Impedanz

In den folgenden Abschnitten wird ein akustisches Modell fiir das Sensor-Probe-System
entwickelt, das es erlaubt bei Beladung des Sensors mit beliebigen Schichtsystemen die
physikalischen Parameter der Probe mit den Messparametern in Beziehung zu setzen. Da
die akustische Impedanz der Sensoroberfliache die zentrale Messgrof3e darstellt, soll auf die
Definition der akustischen Impedanz in diesem Abschnitt gesondert eingegangen werden.

Zunichst sollen homogene Medien, danach Schichtsysteme betrachtet werden. Alle
Modelle sind eindimensional in dem Sinn, dass dic Wellen und Medien als lateral unend-
lich ausgedehnt betrachtet werden, also keine Randeffekte auftreten. Zunachst werden nur
elastische Medien betrachtet. Die Erweiterung auf viskoelastische Medien geschieht durch
komplexe Verallgemeinerung der Gleichungen. Von der akustischen Impedanz einer
viskoelastischen Schicht ausgehend, konnen die Impedanzen von elastischen Schichten
sowie newtonschen und maxwellschen Fliissigkeiten als Spezialfille abgeleitet werden.
Die fiir die Beschreibung der verschiedenen Medien notwendigen physikalischen Zusam-
menhédnge werden in diesem Abschnitt erldutert. Der Unterschied flir Quarzresonatoren
und Oberfldchenwellenbauelemente wird herausgestellt. Wéhrend in der Literatur bisher
nur das Verhalten von Schwingquarzen mit beliebiger akustischer Last beschrieben ist,
wird in dieser Arbeit diese theoretische Beschreibung durch Einfiihrung eines Korrektur-
terms auch fiir Scherwellen-Oberflichenwellensensoren mit beliebiger akustischer Last
erweitert.

2.4.1 Definition der akustischen Impedanz

Gegeben ist ein elastisches Medium mit der Dichte p und dem Elastizititsmodul G. Die
Auslenkung der Volumenelemente in x-Richtung um ihre Ruhelage ist u,(y,¢). Im folgen-
den wird dem Formalismus in Johannsmann gefolgt [JOH91]. Zur Definition des Koordi-
natensystems siche Abbildung 2.6.

Ein Gradient der Auslenkung Ou,/0y fiihrt zu der Spannung 7,

T, = Gaa”yx . (2.7)
uy(y,t) muss die Wellengleichung [ROS88] erfiillen:
2 2
T =65 3)
Die Losung der Wellengleichung sind ebene Wellen der Form
u,(y,t)= (Aeiky +Be ™ )e”‘” (2.9)

mit den Amplituden 4, B, der Wellenzahl £ und der Dichte p.
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Diese Wellenfunktion beschreibt stehende Wellen, wie sie fiir Quarzresonatoren typisch
sind. Es gilt:

v=|— (2.10)

Die Schallgeschwindigkeit ist eine Materialkonstante, die von der Art der Auslenkung
und der Ausbreitungsrichtung abhdngen kann.

Aus Griinden der Vollstidndigkeit soll an dieser Stelle auch die Spannung fiir ein nicht
rein elastisches Medium angegeben werden. Die Spannung ist in dissipativen Medien pro-
portional zur zeitlichen Auslenkungsdanderung, welche oft auch als Schergeschwindigkeit,
oder Scherrate bezeichnet wird:

Txy:ng aux
ot\ oy

mit der dynamischen Viskositét 7 als Proportionalititskonstante.

2.11)

y=0

Neben der Schallgeschwindigkeit ist die akustische Impedanz des Mediums Z,,. eine
wichtige Materialkonstante. Sie wird im folgenden als spezifische Impedanz bezeichnet,
um sie von der nachfolgend definierten ,,Grenzflichenimpedanz* unterscheiden zu kénnen.
Sie ist definiert als:

def
Zspez :p'v:'\lp'G (212)

Die akustische Impedanz einer Grenzflache, in dieser Arbeit vornehmlich die Flidche
zwischen Sensor und anliegendem Medium, wird allgemein definiert als Quotient aus me-
chanischer Spannung 7, und der Auslenkungsgeschwindigkeit du,/0t:

def T,
Z, =
Y= A o (2.13)

und ist damit analog zur elektrischen Impedanz definiert:

Ly = (2.14)

Dabei entsprechen sich zum einen mechanische Spannung und elektrische Spannung,
zum anderen Auslenkungsgeschwindigkeit und elektrischer Strom.

Wegen der Eindimensionalitdt ist die akustische Impedanz nur von der Variablen y in
Normalenrichtung zur Oberfldche abhingig. Man kann daher von der Impedanz einer Fla-
che, hier der Sensoroberfliche, sprechen.

Fiir homogene Medien ist die akustische Impedanz gleich der spezifischen Impedanz;
mit Gleichung(2.8) und (2.9) folgt nimlich:
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T, G-ou,/0y Giku
Z = i = X = r = 'G=ZS ez
Aot ot iom, VP y (2.15)

Es gibt unterschiedliche Konventionen bzgl. der Behandlung der Ausbreitungsebene A
der Scherwelle. Krifte und akustische Impedanzen werden in dieser Arbeit auf die Fliche
A normiert, elektrische Impedanzen jedoch nicht. Die hier verwendete, nicht auf die Flache
A normierte akustische Impedanz A-Z soll mechanische Impedanz Z,,,.., heif3en.

Die akustische Impedanz verkniipft die Partikelgeschwindigkeit ou,/0¢t der Welle mit
der Impulsstromdichte P und der Energiestromdichte / iiber die Gleichungen:

ou 1 ou z
pP=z,, 2= 1=—27,. | & 2.16
PE o 27 (ﬁt] (2.16)

Physikalisch relevant wird die akustische Impedanz an der Grenzfldche zweier Medien.
Dort miissen Impuls- und Energiestromdichte erhalten sein. Dieses ist dquivalent zu der
Stetigkeit der Auslenkungen u,(y,#) und der Spannung T, an der Grenzfliche [JOH91].

In dieser Arbeit werden nur eindimensionale Modelle mit jeweils einer Schwingungs-
mode betrachtet, deshalb ist immer nur ein Tensorelement von Bedeutung und der Tensor-
charakter der Impedanz und der anderen komplexen Grofen braucht nicht berticksichtigt
werden.

2.4.2 Stehende und laufende akustische Wellen

Samtliche in dieser Arbeit verwendete Sensoren flihren an der Grenzfliche zum anlie-
genden Messmedium Scheroszillationen (x-Richtung in Abbildung 2.6) aus. Dennoch un-
terscheiden sich Oberflichenwellensensoren und Schwingquarzsensoren darin, dass ein
Schwingquarzsensor ein Resonator mit stehenden akustischen Wellen ist, wéhrend auf
einem Oberfldchenwellensensor in der hier verwendeten Delay-line-Anordnung eine kon-
tinuierliche Ausbreitung der akustischen Wellen in z-Richtung stattfindet.

Die unterschiedliche Art der Wellenausbreitung wirkt sich auf die Berechnung der
akustischen Impedanz aus. Die Wellenfunktion u,(y,z,¢) beschreibt eine Scherwelle (Aus-
lenkung in x-Richtung), die sich in z-Richtung ausbreitet. Sie muss folgende Wellenglei-
chung erfiillen [AUL90][MARY4] :

82ux _ aTxy " 8TXZ

o 3 Gc?zux azux
or 9y oz ov* oz?

(2.17)

Eine harmonische Zeitabhiingigkeit ¢'“’und Ausbreitung in z-Richtung e °° der Welle
vorausgesetzt (ky = w/vy ), ergibt sich
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[ _EJ ﬁzux _ aTxy :Gazux

) ok oy o> (2.18)
R
Pkorr

dabei ist vy die Ausbreitungsgeschwindigkeit der Oberflaichenwelle.

Gleichung (2.18) ist damit bis auf den Korrekturfaktor py,,, identisch mit der Wellenglei-
chung fiir stehende Wellen (2.8) und kann mit dem Ldsungsansatz (2.9) gelost werden.

In der Literatur wird das Konzept zur Ableitung von Schichteigenschaften durch die Be-
ziehung zwischen den Messparametern und der akustischen Impedanz zwar des 6fteren fiir
Quarzresonatoren angegeben, kaum aber fiir Oberflichenwellensensoren. In dieser Arbeit
wird mithilfe des Korrekturfaktors oy, dieses Konzept auch auf Oberflaichenwellensenso-
ren angewendet.

Zur Berechnung der akustischen Impedanz verschiedener Schichten im folgenden Ab-
schnitt wird der Korrekturfaktor in folgender Weise definiert:

yo, fiir QCM (stehende Wellen)
_ 2
Porr = p— % = p( = V—gJ fiir SAW (laufende Wellen) (2.19)
Yo Vo

mit der Dichte p und dem Elastizititsmodul G des Ausbreitungsmediums sowie den Wel-
lengeschwindigkeiten vs im anliegenden Medium und v, der Oberflichenwelle.

Die Beschrinkung auf elastische Systeme wird im folgenden nicht weitergefiihrt und
viskose Energiedissipation erlaubt. Dies geschieht iiber den Imaginérteil G”” des komple-
xen Elastizititsmoduls G =G'+iG". Wellenzahl k, Schallgeschwindigkeit ¢ und die
akustische Impedanz 7 werden komplex2.

2.4.3 Impedanz einer viskoelastischen Schicht

In diesem Abschnitt wird die Impedanz einer viskoelastischen Schicht mit einer defi-
nierten Dicke abgeleitet. Abbildung 2.6 verdeutlicht schematisch die Verhiltnisse.

Eine Schicht ist akustisch endlich dick, wenn die Dicke kleiner als einige Eindringtiefen
ist [BAN99]. Dann wird die an der Grenzfliche Sensor/Schicht erzeugte akustische Welle
an der Grenzflache Schicht/Luft reflektiert und die Schwingung des Resonators wird durch
die Dicke des Films beeinflusst.

2 Komplexe GroBen werden im folgenden mit dem Operator ,,*“ versehen.
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Abbildung 2.6: Viskoelastische Schicht auf einem Sensor.

Die Wellengleichung lautet (2.8):

L 0%
Pkorr “Ux = G ayzx (220)

mit dem komplexen Elastizititsmodul der Schicht G =G'+iG", wobei G’ die Energie-
speicherung (Speichermodul) und G"=w-n die Energieverluste (Verlustmodul) be-
schreibt. py,,, ist die korrigierte Schichtdichte aus Gleichung (2.19).

Als Losung der Wellengleichung ergeben sich ebene Wellen (2.9) mit der komplexen
Wellenzahl:

k = o propr | G (2.21)

Durch folgende zwei Randbedingungen werden die Integrationskonstanten 4, B in Glei-
chung (2.9) bestimmt:

1) u,(0) =u,y d.h. Kontinuitit der Auslenkung an der Grenzfldche Sensor/Schicht

i1) T w(hs) =0 d.h. die obere Grenzflache Schicht/Luft ist spannungsfrei, dabei ist /; die
Schichtdicke.

Die Losung der Wellengleichung lautet dann:

Lot

ez‘/éhs + e—i/éhs (2.22)

Ghh=y) | ik(h=y) )
ux(yat) = uxO

Mit v, =u, =iwu, sowie —tanh(ix)=tanh(-ix)=i-tan(x) und (2.22) in (2.13) ergibt sich
die akustische Impedanz der Grenzflache Sensor/viskoelastische Schicht zu:

2s = \/é-pkorr -tanh(— ilé-hs)z i\/é-pkm -tan(lg-hs) (2.23)

Die Eindringtiefe o der akustischen Welle in das viskoelastische Medium wird in dieser
Arbeit durch folgende Beziehung abgeschétzt:

1
 Re(k)

(2.24)

mit der komplexen Wellenzahl k.
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2.4.4 Impedanz einer idealen elastischen Schicht

Ein Film, der geniigend diinn und starr ist, um keine akustische Phasenénderung inner-
halb der Schicht zu erzeugen, kann als ideale elastische Schicht angesehen werden. In die-
sem Fall schwingt die ganze Schicht synchron mit der Quarzoberfléache.

Fiir kleine Schichtdicken %, kann der Tangens in Gleichung (2.23) linearisiert werden
(tanx = x).

Mit Gleichung (2.13) ergibt sich die akustische Impedanz einer idealen elastischen
Schicht:

A

Zs zia)hspkorr (225)

mit o, der korrigierten Schichtdichte aus Gleichung (2.19).

2.4.5 Impedanz einer viskoelastischen Fliissigkeit

Eine viskoelastische Fliissigkeit zeigt im Gegensatz zur im Anschluss behandelten new-
tonschen Fliissigkeit viskose und elastische Eigenschaften. Aus diesem Grund kann sie
physikalisch wie eine viskoelastische Schicht mit unendlich grofer Dicke behandelt wer-
den. Eine Serienschaltung eines viskosen und eines elastischen Mediums dient im soge-
nannten Maxwellmodell zur Beschreibung des physikalischen Verhaltens einer viskoelasti-
schen oder maxwellschen Fliissigkeit (Abbildung 2.7).

Eine maxwellsche Fliissigkeit zeigt unter Scherbeanspruchung einen Relaxationspro-
zess erster Ordnung, d. h. die Reorientierungszeit z; der Molekiile nach Scherbelastung ist
zu berticksichtigen.

AANA—s

Viskoses Elastisches
Dampfungsmedium Speichermedium

Abbildung 2.7: Maxwell-Modell fiir eine viskoelastische Fliissigkeit

Der Elastizitdtsmodul nimmt bei oszillierender Scherbeanspruchung folgende Form an:

G(w)=G'+iG" = G'(0)+ion' (w) (2.26)

mit dem dynamischen Elastizitdtsmodul G (@), der dynamischen Viskositéit 77{@). Sowohl
der Elastizitdtsmodul als auch die Viskositit werden frequenzabhingig.

Zuweilen wird auch eine komplexe Viskositit definiert [BOH81]:
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H(w) =n'(w)-in"(w) mit é(m) =ion (2.27)
Eine wichtige GroBe ist ferner der Verlustwinkel & welcher definiert ist als:

ane " C@ _on(@) 1
G'(w) G(w) ot

(2.28)

Mason zeigt, dass unter Berlicksichtigung der Relaxation bei Scherbeanspruchung Glei-
chung (2.26) folgende Form annimmt [MAS65].

G,.0°1? G,T
G(o)=G'(0)+ion ()= 22275 4 jp—2=Ts
(@)= G'(0)+ion' (@) ot T e (2.29)

mit den nachfolgend definierten GroBen:

e frequenzunabhéingiger Hochfrequenz-Elastizititsmodul (Federmodul) G, = lim G'(w)
W—>0
e statische Viskositét (auch Nullviskositdt) 7, = lin}) n'(w)
—>

e Relaxationszeitkonstante z; aus der Beziehung (2.28) bzw. 7, =17,/G,,

Abbildung 2.8 zeigt den auf G, normierten Real- bzw. Imaginérteil des Elastizitdtsmo-
duls als Funktion des Produkts wz.

relativer Elastizitatsmodul

Phase T

Abbildung 2.8: Der Einfluss des Relaxationseffekts nach dem Maxwellmodell auf den dyna-
mischen Elastizititsmodul G =G’ +ion'.
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Ein wichtiges Kriterium zur Charakterisierung des Messmediums ist das Produkt wr.
Folgende Grenzfille einer maxwellschen Fliissigkeit konnen unterschieden werden:

1) oty << 1: Newtonsche Fliissigkeit mit G (@w)=0, n{w)=mn;, Go=c©
il) oty =1 : Maxwellsche Fliissigkeit mit elastischen und dissipativen Eigenschaften
ii1) w7, > 1: Elastischer Festkorper mit G (@)= Go, 11(@)=0

Eine maxwellsche Fliissigkeit ist durch die Relaxationskonstante z; bzw. den Hochfre-
quenz-Elastizitdtsmodul G, und die Nullviskositit 7; eindeutig bestimmt. Die durch her-
kommliche niederfrequente Viskosimeter [SCH95] bestimmte Viskositét ist mit der Null-
viskositit 7; identisch.

Die akustische Impedanz einer viskoelastischen Fliissigkeit kann ausgehend von der
Impedanz eines viskoelastischen Films gefunden werden. Die Fliissigkeitsschicht habe
unendliche Dicke. Die korrigierte Dichte py,,,- aus Gleichung (2.19) ist ungefédhr die Fliis-
sigkeitsdichte p, da die Wellengeschwindigkeit in Fliissigkeit kleiner ist als im Quarzsub-
strat3. Die Wellenausbreitung ist unidirektional und Gleichung (2.22) vereinfacht sich zu:

ux(y, t) = uer_ﬂGyeia)t (230)

mit der komplexen Wellenzahl

2
kzanp |G= 2L ;P (2.31)
Goo n

In dieser Arbeit wird die Eindringtiefe der akustischen Welle in das viskoelastische Flu-
id aus der komplexen Wellenzahl (2.31) nach Gleichung (2.24) bestimmt.

Wegen tanh(— ilghs)zl fiir groBe Schichtdicken /4, folgt mit Gleichung (2.23) die akus-
tische Impedanz eines viskoelastischen Fluids zu:

=G p; = 5> t+io 55 (2.32)

5 - 0/Go0’t: | pGor
§ l+ot; l+wr;

mit der Fliissigkeitsdichte p;.

2.4.6 Newtonsche Fliissigkeiten

Newtonsche Fliissigkeiten zeigen rein viskose (dissipative) Eigenschaften und kdnnen
als Grenzfall einer viskoelastischen Fliissigkeit mitwzy << 1 angesehen werden. Dann folgt
G1w)=0, n(w)=n; sowie G,=.

3 Diese Niherung ist fiir die verwendeten Sensoren bis 102 MHz und maximalen Viskosititen
von 100 mPa-s sicher giiltig.



2.4 AKUSTISCHE IMPEDANZ 23

Der komplexe Wellenvektor wird zu:

~ |op; ,
k=i |—-(1+i 233
\ 27, (1+1) (233)

und beschreibt eine evaneszente Scherwelle, die in das Fluid eindringt mit einer
Eindringtiefe von:

5:ﬁ

2.34
op) (2.34)

Die akustische Impedanz ergibt sich aus Gleichung (2.32) zu:

7, = ,/@ (1+1) (2.35)

mit der Fliissigkeitsdichte p; und der Fliissigkeitsviskositét 7;.

Real- und Imaginirteil der akustischen Impedanz sind im Fall newtonscher Fliissigkei-
ten gleich groB.
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2.5 Schwingquarzsensoren

Die Messgrofen Frequenzdnderung und Dampfung eines Quarzresonators werden mit
den im vorigen Abschnitt definierten akustischen Impedanzen des angrenzenden Mediums
verkniipft. Auf diese Weise konnen die mechanischen Eigenschaften (Dichte, Viskositét,
Elastizitét) des anliegenden Mediums direkt bestimmt werden. Die Gleichungen von Sau-
erbrey und Kanazawa konnen als Grenzfille gewonnen werden.

2.5.1 AKkustische Lasten

Zur Auswertung der Experimente ist es notwendig, die akustische Last mit den Messpa-
rametern in Beziehung zu setzen. Dazu werden die Eigenfrequenzen des gekoppelten
Quarz-Probe-Systems mit den Wellengleichungen der Probe (2.8) und des Quarzes (3.2)
bestimmt. Aus der Forderung nach Stetigkeit der Auslenkung und der mechanischen Span-

nung an der Grenzschicht Sensor-Probe ergibt sich die charakteristische Gleichung
[EGG87]*:

tank,d, = tann% = z% (2.36)
q

mit der spezifischen akustischen Impedanz von Quarz Z, =,/cesp, und der elektrisch
gemessenen Serienresonanzfrequenz des belasteten und unbelasteten Quarzes f bzw. fj.

Die Resonanzfrequenz wird bei Beriicksichtigung der Ddmpfung komplex [SCH69]:

A

f=f+ill (2.37)

Die Dampfung entspricht der halben Halbwertsbreite der Resonanzkurve: I" = Afypy /2
(Kapitel 5.3.1).

Fiir kleine Anderungen von der Resonanzfrequenz ist f = fo +Af , mit der Resonanz-
frequenzidnderung:

Af = Af +iAT (2.38)

Der Tangens in Gleichung (2.36) kann bei kleinen Anderungen linearisiert werden und es
ergibt sich:

>

i ZLast
T Z

I

(2.39)

SN

q

4 Die charakteristische Gleichung kann auch aus dem Mason-Modell in Kapitel 3.1 abgeleitet
werden [JOHO1].
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Diese wichtige Beziehung erlaubt es, die akustische Impedanz der Probe und damit de-
ren physikalischen Eigenschaften direkt mit Frequenzverschiebung Af und Dampfungsén-
derung A/” von Quarzresonatoren in Beziehung zu setzen:

A ImZ) 4 AL _Re(Zyy)

I 7z, I 7 (2.40)

q

2.5.2 Schichtsysteme

Viskoelastische Schichten

Fiir viskoelastische Schichtsysteme folgt mit der Beziehung (2.39) und der akustischen
Impedanz (2.23) die komplexe Frequenzdnderung fiir eine viskoelastische Schicht:

Af = Af +iAl =—f; —“GS"OS‘tan[Zﬂfohs gs J (2.41)

7T\ C66 * Pq

mit p, G der Dichte und dem Elastizitdtsmodul und den Indices ¢, s fiir Quarz und
Schicht.

Frequenzénderung Af und Ddmpfung A/™ konnen somit bei bekannten physikalischen
Schichtparametern numerisch bestimmt werden. Abbildung 2.9 zeigt den berechneten I-
magindrteil und Realteil der akustischen Impedanz bei vorgegebener Dicke von 1 um und
Frequenz @ von 10° s7 als Funktion des Elastizititsmoduls G = G +iwn. Der Speicher-
modul G wurde von 0 bis 7 MPa und der Verlustmodul w7 von 0 bis 10 MPa variiert. Der
Imaginérteil der akustischen Impedanz ist dabei proportional zur Frequenzidnderung und
der Realteil zur Dampfungsdnderung. Elastische Filme liegen iiber der G-Achse (7=0),
Fliissigkeiten liegen iiber der wn-Achse (G=0). Ist lg-hs =nx/2, dann tritt das
Phinomen der Schichtresonanz auf [LUC97][MAR94]. An der Resonanzstelle steigt, wie
am berechneten Graphen in Abbildung 2.9 zu sehen ist, die Resonanzfrequenz sprunghaft
an und kann sogar die Frequenz des freien Quarzes iibersteigen. Die Ddmpfung wird an der
Resonanzstelle maximal.

Diinne Schichten

Aus der akustischen Impedanz fiir diinne homogene Schichten (2.25) folgt mit Glei-
chung (2.40):

2f02 def
A== oY Am

Al'=0
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Abbildung 2.9: Berechnung der Schichtresonanz einer viskoelastischen Schicht als Funktion
des Elastizititsmoduls G = G'+iwn. Die Frequenzinderung und Dimpfung eines Quarz-

resonators ist proportional zum dargestellten Imagindrteil bzw. Realteil der akustischen
Impedanz der Schicht.
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Dabei ist f) die Resonanzfrequenz der Grundschwingung, Am die Massenbelegung pro
Flache [ng/cmz], p, die Quarzdichte, c44 die Schersteifigkeit des Quarzes, ps die Dichte, Ag
die Schichtdicke und Cr die Schichtwéigeempfindlichkeit [em?-Hz/ng]s.

Dies ist die von Sauerbrey vorgestellte Nédherung fiir diilnne Filme [SAUS9]. Eine elasti-
sche Schichtanlagerung fiihrt zu keiner Dampfung des Quarzresonators. Die Schichtwi-
geempfindlichkeiten der, in dieser Arbeit verwendeten, Sensoren sind in Tabelle 2.1 ange-
geben. Es liegt eine quadratische Abhéngigkeit der Empfindlichkeitskonstanten von der
Resonanzfrequenz vor.

QCM 10 19 39 5 63 70 111
Cy [em’™Hz/ng] 023 081 345 7,12 891 11,12 2798

Tabelle 2.1: Schichtwdgeempfindlichkeiten der verwendeten Schwingquarzsensoren.

Betrachtet man nun keine homogene, den ganzen Quarz bedeckende Fremdschicht, son-
dern nur punktuelle Massenbelegung (mit der Masse AM [ng]) auf einer Quarzscheibe,
dann ist die differentielle Schichtwageempfindlichkeit definiert als:

_ A

cy 2.43
AT (2.43)

Die integrale Schichtwigeempfindlichkeit aus Gleichung (2.42) ergibt sich dann durch
Integration iiber die gesamte Plattenoberfliche F:

Cp=[,crdF (2.44)

2.5.3 Flussigkeitslasten

Maxwellsche Fliissigkeiten

Das Maxwellmodell (2.32) liefert mit der Beziehung (2.39) die komplexe Frequenzver-
schiebung fiir maxwellsche Fliissigkeiten

A = Af 4 iaT =i, V2IG (@) Hior (@) .45
”\/066 "Pq

mit der Resonanzfrequenz der Grundschwingung fj, der Kreisfrequenz o =27 f, der Dichte
p, und der Schersteifigkeit cg5 des Quarzes sowie der Fliissigkeitsdichte p;.

5 Formel (2.42) gilt nur fiir die Grundschwingung. Fiir die n-te Oberschwingung ist foz durch
n- f02 Zu ersetzen.
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Die frequenzabhingige Viskositit 7°(@w) und Elastizitdt G’(w) der Flissigkeit kdnnen
aus (2.45) direkt bestimmt werden:

2
Jo pi (2.46)
0 ,C
(@) =— p;] 66 (AFAf)
fopi

In dieser Arbeit wird die Zeitkonstante der Relaxation z;, die statische Viskositét 77; und
der Hochfrequenz-Elastizitdtsmodul G, sukzessive mithilfe von Gleichung (2.29) aus
(2.46) berechnet.

G'(o ,
(@) m=n@i+o*?) wd G, =1 (2.47)

Y o'(e) 7

Auf diese Weise kann eine maxwellsche Fliissigkeit durch Messung der Frequenzénde-
rung Af und der Dampfungsidnderung A/” bei bekannter Fliissigkeitsdichte vollstindig
charakterisiert werden.

Newtonsche Fliissigkeiten

Im Fall von newtonschen Fliissigkeiten (rein viskose Eigenschaften) folgt mit der akus-
tischen Impedanz (2.35) und der Beziehung (2.40) die Frequenz- und Dampfungsénde-

rung:
2 P e
Af=_f02' — ==Ci\ o
T+ PyCe6
> [ om @
Al = fi - = CJ\/Pﬂ]z
7T PyCe6

mit der Resonanzfrequenz der Grundschwingung f, =®,/(2x), der Dichte p, und der
Schersteifigkeit cgs von Quarz, der Dichte p; und die Viskositét 77; der Fliissigkeit sowie
der Fliissigkeitsempfindlichkeit C; [m2 / kg\/g ].

(2.48)

Dies ist die von Kanazawa et al. abgeleitete Beziehung fiir rein viskose Fliissigkeiten
[KANS5]P.

6 Diese Formel gilt fiir die Grundschwingung. Fiir die n-te Oberschwingung ist fos/ 2 durch
Jn- f03/ 2 Zu ersetzen.
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2.6 Oberflachenwellensensoren

Bei den in dieser Arbeit verwendeten Oberflichenwellensensoren wird die Ober-
flichenlokalisierung der horizontal polarisierten Oberflichenscherwelle und damit auch
die Empfindlichkeit stark von der Metallisierung beeinflusst. Ein transzendentes Modell
zur Beschreibung der Sensoreigenschaften ist deshalb schwierig zu erstellen. In dieser Ar-
beit werden jedoch, dhnlich wie bei Schwingquarzen, die MessgrdBen, nimlich die Ande-
rung der Geschwindigkeit und der Dampfung der laufenden Oberflichenwelle, mit den in
Abschnitt 2.4 definierten akustischen Impedanzen der angrenzenden Medien verkniipft.
Die Proportionalitdtskonstanten fiir die verwendeten SAW-Sensoren werden in dieser Ar-
beit durch Simulationsrechnungen bestimmt. Ein von Leidl und Drobe entwickeltes Simu-
lationsprogramm gestattet es, die MessgroBBen, Geschwindigkeitsdnderung und Dampfung,
fiir beliebige Schichtsysteme numerisch zu berechnen (Anhang B). Auf diese Weise kann
der Einfluss der mechanischen Eigenschaften (Dichte, Viskositit, Elastizitit, Schichthdhe)
des anliegenden Mediums auf die Sensorsignale modelliert werden. Im Gegensatz zu den
in der Literatur erwidhnten Modellen ist in dieser Arbeit mithilfe der modellierten Empfind-
lichkeitskonstanten eine exakte Beschreibung des anliegenden Mediums auf SAW-
Sensoren moglich. Bei Kenntnis der Messgroflen kann somit auf die physikalischen Ei-
genschaften des anliegenden Mediums geschlossen werden.

2.6.1 AKkustische Lasten

Zur Auswertung der Experimente ist es notwendig, die physikalischen Eigenschaften
der akustischen Lasten mit den Messparametern in Beziehung zu setzen. Eine Oberfla-
chenwelle kann durch die Wellenzahl £ = @w/v sowie die Dimpfung « charakterisiert wer-
den (@ = 27xf, v Ausbreitungsgeschwindigkeit). Wie in den vorherigen Abschnitten wird
die Dampfung als Imaginérteil einer komplexen Grofe, in diesem Fall der komplexen Wel-
lenzahl aufgefasst [AUL90]:

P i (2.49)

Die ebene Welle ¢ beschreibt dann die ortliche und zeitliche Ausbreitung der
Oberflachenwelle in z-Richtung. Die Wechselwirkung der Oberflichenwelle mit
anliegenden Medien resultiert in einer Anderung der Wellenausbreitung:

Ak _4v,;ha (2.50)
kv k

Gleichung (2.50) wurde durch Bildung des totalen Differentials von k= lg(v,a) erhal-
ten. Die relative Anderung der Ausbreitungsgeschwindigkeit Av/v sowie die relative Ande-
rung der Ddmpfung Ao’k kénnen experimentell bestimmt werden.

Auld konnte folgenden Zusammenhang zwischen den Messparametern und der akusti-
schen Impedanz Z;,, anliegender Medien aufzeigen [AUL90]:
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A

A?k =i (@) Zpas (2.51)

dabei ist C(w) eine frequenzabhidngige Konstante, die abhingig vom Leistungsfluss aus
dem Quarzsubstrat in das angrenzende Medium ist. C(@) wird in den folgenden Abschnit-
ten durch Simulation des Sensorverhaltens bestimmt. Z Last 1St die in Abschnitt (2.4) be-
stimmte akustische Impedanz angrenzender Medien.

Fiir die Geschwindigkeitsdnderung Av/v und Dampfungsidnderung Aok folgt somit:

Av__

= —Cl0) ) wnd SE = C(0) Re(Z1a) @52

2.6.2 Flussigkeitslasten

Newtonsche Fliissigkeiten

Im Fall von newtonschen Fliissigkeiten (rein viskose Eigenschaften) folgt mit der akus-
tischen Impedanz (2.35) und der Bezichung (2.52) die Anderung der Geschwindigkeit
Av/v und Dampfung A a/k der Oberflaichenwelle:

A def
&+ o) (N pm

v
(2.53)

A def

705 ~ C(a))wf@ = Cro(@W pim

mit p; und 7; Dichte und Viskositdt der Fliissigkeit. Cy,, Cy, sind die frequenzabhén-
gigen Fliissigkeitsempfindlichkeiten [mz\/g / kg].

Die Fliissigkeitsempfindlichkeiten der verwendeten SAW-Sensoren wurden mithilfe des
Simulationsprogramms bestimmt, indem die Geschwindigkeitsdnderung und die Damp-
fungsanderung zwischen zwei angenommenen Fliissigkeiten mit 7=1 mPas und n=4
mPa-s, p=1000 kg/m3 berechnet wurde. Die Empfindlichkeitskonstanten Cy, und Cy,, sind
aufgrund der Simulationsergebnisse nicht identisch. Abbildung 2.10 zeigt diese berechne-
ten Empfindlichkeiten in Abhingigkeit der Metallisierungshhe von SAW-Sensoren. Es ist
zu dabei zu beachten, dass die Resonanzfrequenz der Sensoren abhéngig ist von der Wel-
lenldnge der Sensoren und von der Hohe der Metallisierung /4, (Gleichung 3.19).

In Tabelle 2.2 sind die berechneten Fliissigkeitsempfindlichkeiten C;,, Cy, fiir die in
dieser Arbeit verwendeten Oberflichenwellensensoren mit Wellenldngen von 48 und 72
um und einer Metallisierungshdhe von 385 nm angegeben.
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Abbildung 2.10: Berechnete Fliissigkeitsempfindlichkeiten Cro, Cry, [107 s /m%kg ] in Ab-
hdngigkeit der Metallisierungshéhe fiir SAW-Sensoren mit Wellenlingen von 48 und 72 um.

SAW-Sensor Cr, Ciqg

102 MHz (1=48 um, hy;=385nm) 6,50 7,76
69 MHz (A=72 um, hy;=385 nm) 4,53 5,05

Tabelle 2.2: Flissigkeitsempfindlichkeiten Cr,, Cr, [10’4-\/§/m2kg | der in dieser Arbeit
verwendeten Sensoren mit der Wellenldnge A und der Metallisierungshéhe hyy.

Durch numerische Rechnungen mithilfe des Simulationsprogramms wurde die Fre-
quenzabhingigkeit der Empfindlichkeitskonstanten zu C;,,, Cr,, o< @”? bestimmt.

Maxwellsche Fliissigkeiten

Das Maxwellmodell (2.32) liefert mit der Bezichung (2.51) die komplexe Geschwin-
digkeits- und Dampfungsidnderung AIQ/ k fiir maxwellsche Fliissigkeiten:

A?k =i-Clol p)(G'(0) +ion' (o)) (2.54)
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Die Proportionalititskonstante C(w) kann in guter Néherung durch die fiir newtonsche
Fliissigkeiten gefundenen Empfindlichkeitskonstanten ausgedriickt werden, da es sich bei
newtonschen Fliissigkeiten um einen Spezialfall viskoelastischer Fliissigkeiten handelt:

Yo o, % Iy, (G (@) +io7 (@)))
% Q) (2.55)
A7a =Cia % Rel{p1 (G (@) +ion (@)

Die frequenzabhingige Viskositit 77°(w) und Elastizitit G'(@w) der Flissigkeit wird in
dieser Arbeit damit direkt bestimmt zu:

ool (2]
C2-CroCropr |\ k v

, 1 Aa Av
n(@)=-—— | S22
CLaCval kv

(2.56)

Genau wie fiir Quarzresonatoren (2.47) kann die Zeitkonstante der Relaxation 7y, die
statische Viskositdt 7; und der Hochfrequenz-Elastizititsmodul G, aus Gleichung (2.56)
berechnet werden. Eine maxwellsche Fliissigkeit wird durch Messung der Geschwindig-
keitsdnderung Av/v und der Dampfungsédnderung Aa/k bei bekannter Fliissigkeitsdichte
vollstédndig charakterisiert.

2.6.3 Schichtsysteme

Diinne Schichten

Die Geschwindigkeitsdnderung Av/v und Didmpfungsinderung Aa/k durch Aufbrin-
gen einer diinnen Schicht auf dem wellenfithrenden Bereich folgt aus der akustischen Im-
pedanz einer diinnen Schicht (2.25) und der Beziehung (2.52) unter Beriicksichtigung der
korrigierten Dichte (2.19):

(2.57)

mit der Ausbreitungsgeschwindigkeit v der Oberfldchenwelle, einer frequenzabhéngigen
Konstante C(w), der Dichte ps und der Hohe /g der Schicht.
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Weiche Schichten

Ist der Elastizititsmodul der Schicht G viel kleiner als derjenige des Quarzsubstrates
c66, SO spricht man von einer weichen Schicht, hierfiir gilt” pg —G/ v ps und damit
folgt fiir die Geschwindigkeitsdnderung:

av,

def
; _C(w).w&@ =—Cylo)-Am (2.58)

Am

mit der Massenbelegung pro Fliche Am und der Empfindlichkeitskonstanten Cyy.

Die Schichtempfindlichkeit Cj, fiir weiche Schichten konnte in dieser Arbeit mithilfe
des Simulationsprogramms bestimmt werden, indem die Geschwindigkeitsdnderung und
die Dampfungsdnderung zwischen einem beschichteten Sensor und einem unbeschichtetem
Sensor berechnet wurde. Die angenommene Schicht habe dabei eine Dichte von
1000 kg/ms, sei 10 nm dick, und besitze einen Elastizitdtsmodul von 10° Pa. Abbildung
2.11 zeigt diese Schichtempfindlichkeit fiir SAW-Sensoren in Abhdngigkeit der Metallisie-
rungshohe.

In Tabelle 2.3 sind die berechneten Schichtempfindlichkeiten C), fiir die in dieser Ar-
beit verwendeten Oberflaichenwellensensoren mit Wellenldngen von 48 und 72 um und
einer Metallisierungshohe von 385 nm angegeben.

SAW-Sensor Cu

102 MHz (A=48 um, hyy=385 nm) 22,80
69 MHz (A=72 um, hy;=385 nm) 13,15

Tabelle 2.3: Schichtempfindlichkeiten Cyy [ m* / kg 1 fiir weiche Schichten der in dieser Arbeit
verwendeten Sensoren mit der Wellenlinge A und der Metallisierungshohe hyy.

Diese Ergebnisse eignen sich sehr gut, den Einfluss weicher Schichten, wie sie etwa in
der Biosensorik (Kapitel 8) vorliegen, zu untersuchen. Fiir metallische Schichten trifft je-
doch die in (2.58) gemachte Naherung nicht zu. Insbesondere ist der Interdigitaltransducer
zur Erzeugung der Oberflichenwellen selber eine metallische Schicht (Kapitel 3.2). Es ist
deshalb notwendig, den Einfluss der Goldmetallisierung der verwendeten Sensoren abzu-
schitzen.

. . 2 . ..
7 Giiltigkeit der Naherung: Py _% ~ p{l _G/ps J: s [1 _";] ~p, st erfillt, wenn
‘ U ces/p v

G/ps< 10'2~066 / p. Diese Annahme ist fiir diinne biologische Schichten oder Polymerschichten
sicher erfiillt. Fiir metallische Schichten gilt dies im Allgemeinen nicht!
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Abbildung 2.11: Berechnete Schichtempfindlichkeiten Cyy | m? / kg | fiir weiche Schichten in
Abhdingigkeit der Metallisierungshéhe fiir SAW-Sensoren mit Wellenlingen von 48 und
72 um.

Goldmetallisierungen

In Abbildung 2.12 sind die Messwerte fiir die relative Geschwindigkeitsdnderung als
Funktion der effektiven Goldhdhe fiir SAW-Sensoren aus der Arbeit von Leidl [LEI98]
sowie dieser Arbeit dargestellt.

Die Ergebnisse der numerischen Berechnung fiir die Geschwindigkeitsdnderung Av/v
als Funktion der normierten effektiven Goldhdhe 4, lassen sich durch ein Polynom
3. Grades darstellen [LEI9S]:

A o 0.0083 -7y —0.221- T +0.096 T (2.59)

1%

mit der normierten effektiven Metallisierungshdhe A, g =100-y-hy, /A, wobei y die Me-
tallisierungsrate der SAW-Sensoren ist (Kapitel 3.2.2).
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Abbildung 2.12: Berechneter und gemessener Einfluss der effektiven Goldhohe auf die Ge-
schwindigkeitsinderung Av/v der Oberflichenwelle.

Viskoelastische Schichten

Fiir beliebige viskoelastische Schichten auf dem wellenfiihrenden Bereich folgt mit der
Beziehung (2.51) und der akustischen Impedanz (2.23) unter Beriicksichtigung der korri-
gierten Dichte (2.19) die komplexe Geschwindigkeits- und Ddmpfungsianderung AIE/ k fir
eine viskoelastische Schicht:

AN AV Aa A G, G
_ZTHTZ_C(CO) G, .(ps j tan( ZS} (2.60)

k J V*

mit dem Elastizitdtsmodul der Schicht és =G, +ion,, der Ausbreitungsgeschwindigkeit
der Oberflachenwelle im Quarzsubstrat v und einer frequenzabhingigen Konstante C(w).

Die Geschwindigkeitsdnderung ist somit proportional zum Imaginérteil der akustischen
Impedanz, wihrend die Dampfungsédnderung proportional zum Realteil der akustischen
Impedanz ist. Die Konstante C(®) kann in diesem Fall nicht direkt bestimmt werden. Den-
noch konnen durch Gleichung (2.60) durch Regressionsanalyse experimenteller Daten
Aussagen iiber die Schichtparameter gefunden werden, ohne C(w) explizit zu bestimmen
[SCH98]. Genau wie fiir Quarzresonatoren tritt an den Polen des Tangens
k- hy = n'r/2 das Phidnomen der Schichtresonanz auf (sieche Abbildung 2.9).
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2.7 Empfindlichkeiten

Fiir die Grenzfille diinner Schichten sowie newtonscher Fliissigkeitslasten konnten fiir
Quarzresonatoren als auch fiir SAW-Sensoren explizit Empfindlichkeitskonstanten ange-
geben werden. Zur besseren Vergleichsmoglichkeit muss allerdings die Geschwindigkeits-
dnderung Av/v fiir SAW-Sensoren in eine relative Frequenzénderung Af/f umgerechnet
werden, was nach folgender Beziehung einfach moglich ist (Kapitel 4.3.3):

o _d A
S dpr v

mit dem Mittenabstand der IDT-Transducer d;prund der Lénge der Messstrecke ds (Abbil-
dung 3.11).

(2.61)

Massenempfindlichkeit
Die Empfindlichkeit fiir Massenbeschichtung wird in dieser Arbeit definiert als:

def . A
Sy = lim o (2.62)

Am—0 Am

mit der Massenbelegung pro Fldche Am und der Massenempfindlichkeit Sy, [ Hz - cm? / ng 1.

Fiir die in dieser Arbeit verwendeten Sensoren ergeben sich die in Abbildung 2.13 angege-
benen Massenempfindlichkeiten. Fiir SAW-Sensoren werden nur weiche Schichten nach
Gleichung (2.58) betrachtet. Die Zahlen iiber den Balken geben die relative Anderung in
Bezug auf einen 10 MHz-Schwingquarzsensor an.

Eine absolute Steigerung des Messwertes durch eine hohere Empfindlichkeit garantiert
noch keine Verbesserung der minimal detektierbaren Massenbelegung, oder unteren De-
tektionsgrenze, beim Analytnachweis (Kapitel 7). Hier ist zu untersuchen, inwieweit Stor-
effekte (Kapitel 5) bei empfindlicheren Sensoren das Signalrauschen erhohen. Aussage-
kréftiger in Bezug auf die Detektionsgrenze ist das in Gleichung 4.20 definierte Sig-
nal/Rauschverhiltnis. Empfindlichere Sensoren bieten jedoch das Potential, bei gleichzei-
tiger Unterdriickung der Storeffekte eine deutliche Verbesserung der Detektionsgrenze zu
erzielen (Kapitel 7.1).

Fliissigkeitsempfindlichkeit

Die Empfindlichkeit fiir newtonsche Fliissigkeitslasten wird in dieser Arbeit definiert
als:

Y fim Y

Ao ~0 AN oy
mit der Dichte p; und der Viskositdt 77; der Fliissigkeit sowie der Fliissigkeitsempfindlich-
keit Sy, [m?/kg/s .

St

(2.63)
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Abbildung 2.13: Vergleich der verwendeten Sensoren in Bezug auf die berechnete bzw.
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Fiir die in dieser Arbeit verwendeten Sensoren ergeben sich die in Abbildung 2.14
angegebenen Fliissigkeitsempfindlichkeiten. Die Zahlen iiber den Balken geben die
relative Anderung in Bezug auf einen 10 MHz-Schwingquarzsensor an.

Eine hohe Empfindlichkeit akustischer Sensoren fiir die Fliissigkeitscharakterisierung
ist nur dort ausschlaggebend, wo geringe Konzentrationsunterschiede erkannt werden sol-
len. In den meisten Anwendungsfillen ist dies jedoch nicht erforderlich. Wichtiger sind
hier die Reproduzierbarkeit der Messwerte und die Giiltigkeit der Theorie, d.h. die Giiltig-
keit des wurzelformigen Verhaltens aus den Gleichungen (2.48) und (2.53) fiir newtonsche
Fliissigkeiten, liber einen groBen Viskosititsbereich. Die Untersuchung viskoelastischer
Fliissigkeiten mit Sensoren unterschiedlicher Frequenz bietet die Moglichkeit, frequenzab-
héngige GroBen, wie die Viskositit und Elastizitdt, zu bestimmen und dadurch die Relaxa-
tionsprozesse viskoelastischer Fliissigkeiten zu charakterisieren (Kapitel 6).

Der Vergleich von Abbildung 2.13 und Abbildung 2.14 zeigt fiir die verschiedenen
Sensortypen unterschiedliche Abhédngigkeiten von der Resonanzfrequenz (Tabelle 2.4).

Sensor Sy St
/2

Oberfliachenwellensensor ot f 2«

Schwingquarzsensor oc f S f 32

Tabelle 2.4: Theoretischer Vergleich der Abhdngigkeit der Massenempfindlichkeit Sy und
der Fliissigkeitsempfindlichkeit Sy von der Resonanzfrequenz f der beiden Sensortypen.

Die theoretische Auswertung zeigt, dass die Massenbelegung fiir die verwendeten Sen-
soren quadratisch von der Resonanzfrequenz abhdngig ist. Die Abhdngigkeit der Fliissig-
keitsempfindlichkeit von der Resonanzfrequenz ist fiir die verwendeten Oberflichenwel-
lensensoren ausgeprégter als fiir Quarzresonatoren.



Kapitel 3

Modellierung des Transducerverhaltens

Ein erfolgreicher Einsatz akustischer Transducer in sensorischen Anwendungen setzt
ein vertieftes Verstindnis des Transducerverhaltens voraus. Nur dann kdnnen spezielle
Designkriterien zur Vermeidung von Storeffekten abgeleitet werden (Kapitel 5.1). Eine
theoretische Simulation des Einflusses verschiedener Messgroflen erlaubt ferner die Sen-
sorempfindlichkeit fiir bestimmte Anwendungen zu optimieren. In diesem Kapitel werden
sowohl fiir Schwingquarzresonatoren als auch fiir Oberflichenwellenbauelemente bekann-
te theoretische Zusammenhidnge der Transducertheorie aus der Hochfrequenztechnik
zusammengestellt und daraus elektrische Ersatzschaltbildmodelle zur Signaliibertragung
entwickelt, die es erlauben, das Sensorverhalten zu simulieren. In dieser Arbeit wurde zu-
sitzlich zur rein elektrischen Ubertragungscharakteristik der Einfluss beliebiger akusti-
scher Lasten (Kapitel 2) mit in das Modell aufgenommen. Auf diese Weise konnte die
Ubertragungscharakteristik freier und akustisch belasteter QCM- und SAW-Sensoren mo-
delliert werdend. Wéhrend in der Literatur fiir Quarzresonatoren bereits Ersatzschaltbild-
modelle zur Beschreibung des Einflusses beliebiger akustischer Medien auf das Signalver-
halten des Transducers erwédhnt wurden, wird im Fall der Oberflichenwellenbauelemente
nur von einem Ersatzschaltbildmodell zur Beschreibung des akustisch unbelasteten Trans-
ducers berichtet. In dieser Arbeit wird dieses Modell fiir SAW-Transducer so erweitert,
dass auch der Einfluss eines beliebigen anliegenden Mediums auf das Signalverhalten des
Transducers erfasst wird.

3.1 Schwingquarzsensoren

Im folgenden wird ein eindimensionales akustisches Modell zum besseren Verstindnis
von Quarzresonatoren bei Belegung mit beliebigen viskoelastischen Schichtsystemen ent-

8 Die Modellrechnungen in diesem Kapitel wurden basierend auf den angegebenen theoretischen
Beziehungen mit Mathcad 2000 (MathSoft, Inc.) durchgefiihrt.

39
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wickelt [JOH91][KOS94][NAK90]. Die Eindimensionalitiit ist in dem Sinn zu verstehen,
dass Quarz und Schichten lateral als unendlich ausgedehnt betrachtet werden. Die Eindi-
mensionalitdt legt den Formalismus elektrischer Ersatzschaltkreise aus der Theorie der
Signaliibertragung nahe. Das Modell selbst basiert auf dem Mason-Ersatzschaltbild, das
akustische und elektrische Impedanzen verbindet [MAS48]. Elektrische Ersatzschaltbild-
modelle fiir Schwingquarzsensoren wurden bereits an anderer Stelle vorgestellt [FIL94]
[GRA%4].

3.1.1 Akustisches Ersatzschaltbild nach Mason

Eine Quarzplatte vom AT-Typ mit der Dichte p, ist in zwei Dimensionen unendlich
ausgedehnt und weist in y-Richtung die Dicke d auf. Es liegt eine Auslenkung der
Volumenelemente um ihre Ruhelage u(y,t) vor. Das Koordinatensystem ist in Abbildung
2.6 veranschaulicht.

Unter Berticksichtigung der Kristallsymmetrie ergeben sich die piezoelektrischen Glei-
chungen fiir die Grundmode der Dickenscherschwingung in Quarz [Anhang A, DIE80]:

. ou
T = c66S6 +MyS6 + €26 E Se=— (a)
oy
00 (3.1)
D, =e5686 +eE E, = a_;l (b)

Ts ist hier die wirksame Spannungskomponente (engl.: stress) und Ss die entsprechende
Dehnung (engl.: strain). Aus Griinden der Allgemeingiiltigkeit ist in der Spannungs-
Dehnungsbeziehung ein Viskositdtsterm mit der phinomenologischen Quarzviskositit
eingefiigt. c44, €26 und €3 sind die in den AT-Schnitt gedrehte Schersteifigkeit’ des Quar-
zes, die relevante Komponente des piezoelektrischen Tensors bzw. die dielektrische Kon-
stante. Dabei wurde die reduzierte Schreibweise verwendet (Anhang A). Ferner beschreibt
D; die dielektrische Verschiebung, £, das elektrische Feld sowie ¢,.; das elektrische Poten-
tial.

Aus der Bewegungsgleichung und unter der Annahme einer harmonischen Zeitabhin-
gigkeit ei®? folgt die Wellengleichung fiir die Dickenscherschwingung im Quarz:

. 8T6 ~ 0 zl/l oA 656 .
pgu = 8_)/ = Cgg 6_)/2 mit Cgq = Cg + 8— +10m, (3.2)
22

hierbei ist ¢ die effektive Schersteifigkeit, deren Realteil die piezoelektrisch verstirkte
Schersteifigkeit darstellt.

Die Losung dieser Wellengleichung sind ebene Wellen, wie in Gleichung (2.9), mit dem

9 Die Komponente cgs des Elastizititsmoduls von Quarz wird in dieser Arbeit von nun an als
Schersteifigkeit bezeichnet, da es sich, wegen der Eindimensionalitdt des Systems, nur noch um
eine Zahl handelt.
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Wellenvektor £q:m/ﬁq:m-1/pq / Ceq Wobei p, die Dichte und v, die Schall-
geschwindigkeit in Quarz mit AT-Schnitt sind.

Fiir Quarz ergibt sich die mechanische Impedanz nach Kapitel 2.4.1:

Zmeen = A-Z = A\[py - Ee (3.3)

Das elektroakustische Ersatzschaltbild fiir eine Quarzscheibe mit endlicher Dicke d und
aktiver Elektrodenfldche 4, begrenzt durch die Flidchen bei y =0 und y =d, lasst sich von
den Beziechungen zwischen den Kriften F;, F> und den Teilchengeschwindigkeiten u , i,

ableiten. Die beiden Seiten werden durch die Indices 1 und 2 gekennzeichnet. Dabei ist
auch die piezoelektrische Kopplung zu beriicksichtigen [ROS88].

Die Krifte an den beiden Quarzoberflichen mit der Elektrodenfliche 4 werden be-
stimmt durch die Beziehung:

E,Z :A'T6|y=0’d (34)

Aus den Beziehungen (3.1) bis (3.4) ergibt sich:

5 _ P / , k,d :
Fr= F(y=0)=— 28y — ) +i7, 0 tan| 22 |, 4 {26 E22) ]
i-sin(k,d) 2 io
. (3.5)
5 _ 7 / , kd
By= By =d)=—2m0 (i — i) = iZ, 0 tan[qTJuz

" iesin(k,d)

mit dem Verschiebungsstrom [ =iwDA=ioC,V —(eys/€2)C, (1) —11,) und der Elektro-
denkapazitit C, =¢,,4/d . Die Spannung V' zwischen den Elektroden berechnet sich nach:

d
Dd e
V:_IEzdyz__i(uz—ul) (3.6)
0 €pn &x

Die Beziehungen (3.5) und (3.6) erhélt man auch, wenn die Kirchhoffschen Gesetze
auf den folgenden Schaltkreis angewendet werden.

Das Ersatzschaltbild besitzt zwei akustische und einen elektrischen Ausgang. Es enthilt
keine Ndherungen auBer der angenommenen unendlichen lateralen Ausdehnung des piezo-
elektrischen Kristalls. Der elektrische Ausgang ist mit den mechanischen Ausgidngen iiber
einen elektromechanischen Transformator mit dem Transformationsverhiltnis @ verbun-
den. Der Transformator reprasentiert den piezoelektrischen Effekt. Die Kréfte entsprechen
den elektrischen Spannungen, die Teilchengeschwindigkeiten den elektrischen Stromen
und die mechanischen Impedanzen den elektrischen Impedanzen:

o= 2ed [ﬂ} (3.7)

d, V
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V=o¢.F
au
]=¢.5 (3.8)

-2
Zel =@ 'Zmech

mit dem Transformationsverhidltnis @, der elektrischen Spannung V, dem elektrischen
Strom / und der elektrischen Impedanz Z,,.

u, —» o——iztan (kd/2) -T— i Z tan (kd/2) o > U,
iz
sin(kd)
Fy i L ;- wvioc, F,
— o—l—
vi Cy
o LD o

Abbildung 3.1: Masons Ersatzschaltbild mit einem elektrischen und zwei mechanischen To-
ren. Z ist die mechanische Impedanz von Quarz. F;, F, sind die Krdfte und uy,u, die Teil-
chengeschwindigkeiten an der Quarzoberfldiche [MAS48] [THUS4].

3.1.2 Ersatzschaltbild fiir den freien Quarz

Bei einem freien Quarz sind beide Oberflichen unbelastet und beide mechanischen
Ports konnen wegen der geringen akustischen Impedanz von Luft kurzgeschlossen werden.
In der Nahe der Resonanzfrequenz der Grundmode ist A=2d und daher kd/2 =7/2. Die
sich nach den trigonometrischen Additionstheoremen ergebende Kotangensfunktion der
Gesamtimpedanz ist klein und ldsst sich in eine Taylorreihe entwickeln. Rosenbaum leitet
daraus das elektrische Ersatzschaltbild in Abbildung 3.2 mit der Gesamtimpedanz Z,, des
seriellen dynamischen Zweiges ab [ROS88]:

(M9, 1 8(‘366 + 656/‘922)61(1 | pd)
Zser = "2 +— ) +i10 — 5
exd) io e A 8essA (3.9)
%/_/ %{_}
R e L

mit der Viskositét 7,, der Dicke d,;, der Dichte p, sowie der piezoelektrisch verstiarkten
Schersteifigkeit c45+e 262/ &7 des Quarzes (Quarzkonstanten in Anhang A).
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Die serielle Impedanz bildet zusammen mit der Kapazitit Cy einen Schwingkreis. Das
vereinfachte Ersatzschaltbild eines Schwingquarzes in Abbildung 3.2 ist auch unter dem
Namen Butterworth-Van Dyke (BVD) Ersatzschaltbild bekannt.

Die elektrische Gesamtimpedanz des Schaltbildes ergibt sich zu:

el _ Zser'ZO

ges — Zser + Z() (310)

mit der Parallelimpedanz Zy=1/iwC

Die statische Kapazitit Cy reprasentiert die Elektrodenkapazitit. C, R und L sind dyna-
mische GroBen des schwingenden Quarzes:
C beschreibt die elastischen Eigenschaften des Kristalls.
R Dbeschreibt die Dissipation elektrischer Energie durch innere Reibung.
L Dbeschreibt die Tragheit der schwingenden Quarzmasse.

R C L
-

I
Co

Abbildung 3.2: Elektrisches BVD-Ersatzschaltbild eines Schwingquarzes

Parasitare Elemente

Vor allem fiir hohe Resonanzfrequenzen ist das einfache Ersatzschaltbild fiir den freien
Quarz nicht mehr giiltig, da parasitire Effekte berticksichtigt werden miissen [NEU97].

o der elektrische Widerstand Ry der Metallelektroden muss als serielles Element zum
Schwingkreis berticksichtigt werden. Fiir hohe Frequenzen werden in der Regel
diinnere Elektroden gewéhlt, um die Massenbelastung zu verringern. Wegen der
schlechteren Leitfahigkeit ergibt sich jedoch ein erhohter Widerstand.

e die Streukapazitit Cg., zwischen den Elektroden und den Zufiihrungsdrihten bzw.
dem Gehéuse wird als paralleles Element zum Schwingkreis beriicksichtigt.
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3.1.3 Ersatzschaltbild fiir einen Quarzresonator mit Last

Das Mason Ersatzschaltbild kann fiir eine zuséitzliche, den Quarz bedeckende Schicht
und mit Abschluss durch eine Fliissigkeit wie in Abbildung 3.3, ergidnzt werden [DIES0].
Der freie akustische Port des Quarzes ist durch die geringe akustische Impedanz von Luft
kurzgeschlossen. Das akustische Verhalten des Quarzes wird durch den piezoelektrischen
Effekt iiber die Kapazitit Z; elektrisch beeinflusst. Ein schwacher piezoelektrischer Effekt
begiinstigt daher die Frequenzstabilitit von piezoelektrischen Resonatoren.

Die Impedanzen in Abbildung 3.3 ergeben sich zu :

A

Z=i-Z tan(lkdj Zy=—i- Lmechg Ze=— @’
1 mechg ) q%q 2 W} K ZCI)CO
A (3.11)
N A 1~ ~ Z ec 5
23 =10 Zpechs tan(—ksdsj Zy=—0— mechs Z; = A\ p) (G +ion,)
‘ 2 sinlk,d

mit den Wellenvektoren &, den Dicken d, der Fliissigkeitsdichte p;, dem Elastizitdtsmodul
G’ der Fliissigkeit und der Fliissigkeitsviskositit 77;, den mechanischen Impedanzen nach
Kapitel 2.4.1 und der Schwingungsfldche 4. Es beziehen sich die Indizes ¢ auf den Quarz
und s auf die Schicht.

Z, —?- Z, Z, Z,
Z,
i .I.Z Z, Z,
’ ’ K
vy G 3
3
1:®§
Quarz Schicht viskoser

Abschlu ss

Abbildung 3.3: Ersatzschaltbild eines Quarzes mit einseitiger akustischer Last bestehend aus
Schicht und Fliissigkeit.

. . . . . ~ Zy\Zi+7
Die Gesamtimpedanz der akustischen Last betragtl®: Z;,; =273 +M
Z3 + Z4 +7Z L

10 Die im Kapitel 5.3.2 betrachteten Kompressionswellen resultieren aus longitudinalen Schwin-
gungsbeitrdgen aufgrund der lateral endlichen Ausdehnung der Schwingquarzscheibe. Das Ma-
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Aus dieser akustischen Gesamtlast konnen an der Resonanzstelle die akustischen Impe-
danzen fiir viskoelastische und ideale elastische Schichten (Kapitel 2.4.3 bzw. 2.4.4) sowie
maxwellsche und newtonsche Fliissigkeiten (Kapitel 2.4.5 bzw. 2.4.6) abgeleitet werden.

3.1.4 Modellrechnungen

Die Gesamtimpedanz von unbelasteten 19 MHz sowie hochfrequenten 70 MHz
Schwingquarzen wurde gemessen (Kapitel 4.3.1) und mit der berechneten Gesamtimpe-
danz nach Gleichung (3.10) verglichen.

1000000 E
_ QCM 19 MHz
S, 100000 [
N : Rechnung
: L
S 10000 | \ :
@ 3 &
Qo i
— 1000 E....... -':
0 ...........
© _ /
& 100k
= : Messung
0
m L

10 |
| 1 | 1 | 1 |
18900 18950 19000 19050

Frequenz [kHZz]

Abbildung 3.4: Gemessene und berechnete Impedanz eines Standard-19 MHz Schwing-
quarzes.

Der Betrag der elektrischen Impedanz eines 19 MHz und eines 70 MHz Schwingquar-
zes ist in Abbildung 3.4 bzw. Abbildung 3.5 dargestellt. Auf Basis von Gleichung (3.10)
wurden die Messungen angefittet und die Regressionsparameter in Tabelle 3.1 angegeben.
Ferner wurden die Ersatzschaltbildparameter mithilfe von (3.9) direkt berechnet, um die
Qualitidt des BVD-Schaltbildes zu iiberpriifen. Dazu wurden die in Tabelle 3.1 angegebe-
nen Sensorparameter verwendet. Die Ergebnisse der Berechnungen sind grafisch in den
Abbildungen sowie numerisch in der Tabelle dargestellt.

sonmodell mit Last bleibt weiterhin giiltig, falls zur dargestellten transversalen akustischen Last
eine longitudinale akustische Last addiert wird [JOH91].
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Es zeigt sich, dass fiir 19 MHz-Quarze die Messergebnisse und Berechnungen gut iiber-
einstimmen. Der berechnete Widerstandswert R (Impedanzminimum in den Abbildungen)
ist jedoch viel niedriger als experimentell erwartet, weshalb aus dem Vergleich mit der
Messung ein parasitdrer Widerstand Rz von 4,5 2 resultiert. Dieser parasitire Widerstand
hat seine Ursache in einer begrenzten elektrischen Leitfdhigkeit der Elektroden sowie in
einer Dampfung bei der Verklebung des Quarzes auf dem Tragerchip. Dariiber hinaus er-
gibt sich aus der Berechnung eine parallele Streukapazitit von 3,5 pF.

100000 ¢
QCM 70 MHz
— L
Q10000 angepasste Rechnung
. E
=
g -
o 1000 N
o3 : T
o 1 .
S 00 = £ ‘\
& ; " Messung
o [
Y
m z
] ) ! . |
70000 70100 70200

Frequenz [kHz]

Abbildung 3.5: Gemessene und berechnete Impedanz eines 70 MHz HFF-Schwingquarzes.

Ebenso wie bei Standardquarzen ist bei dem hochfrequenten Schwingquarz ein parasitarer
Widerstand zu beriicksichtigen. Das berechnete Ergebnis fiir den hochfrequenten 70 MHz
Quarz stimmt erst nach einer angenommenen Verkleinerung des Elektrodendurchmessers
mit der Messung iiberein (Abbildung 3.5, Rechnung und angepasste Rechnung). Dieses
Ergebnis ist so zu interpretieren, dass zwar eine Metallisierung mit 1,5 mm Durchmesser
aufgebracht wurde, der Quarz sich jedoch so verhilt, als ob nur ein effektiver Elektroden-
durchmesser (entspricht der Schwingungsfliche) von 1,1 mm vorliegt. Die Ursache konnte
eine Abweichung des zugrunde liegenden Modells bei hohen Frequenzen sein, zu bertick-
sichtigen ist jedoch auch die sehr effektive Biindelung der Schwingungsenergie in der
Quarzmitte (,,energy trapping®), wie sie in Abschnitt 3.1.6 ndher betrachtet wird, so dass
nur eine reduzierte Schwingungsflache vorliegt.

Die Berechnungen beriicksichtigen nur die Hauptresonanz, nicht jedoch die Nebenresonan-
zen, die in Abbildung 3.4 und Abbildung 3.5 zu sehen sind und in Abschnitt 3.1.5 ndher
diskutiert werden.

Nachdem gezeigt wurde, dass das BVD-Schaltbild unter Beriicksichtigung parasitirer
Elemente eine Simulation von unbelasteten Quarzen erlaubt, wird nun ein 70 MHz Quarz-
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resonator mit verschiedenen akustischen Lasten mithilfe des Ersatzschaltbildes fiir einen
Quarzresonator mit akustischer Last (Abbildung 3.3) modelliert. Mit den parasitiren Ele-
menten Rg und Cgy,, sowie der Quarzdicke d,, und dem effektiven Elektrodendurchmesser
Dg liefert die Rechnung die elektrische Impedanz des Sensorelements in Abhidngigkeit ver-
schiedener akustischer Lasten.

19 MHz 70 MHz

Parameter Fit Rechnung Fit Rechnung gliel?;s;tge
R [ 4,766 0,264 6,145 0,507 0,943
C [fF] 33,47 36,44 10,96 18,95 10,19
L [mH] 2,11 1,938 0,471 0,273 0,507
Cy [pF] 8,36 5,732 5,70 2,98 1,603
Rg [ - 4,5 - 5,63 5,297
Cstreu [PF] - 3,5 - 6,85 3,70

d, [um] - 88,13 - 23,84 23,84
Dg [mm] - 4,0 - 1,5 1,1

Tabelle 3.1: Sensor- und Ersatzschaltbildparameter von 19 und 70 MHz Quarzresonatoren.
Die Fitparameter (R, C, L, Cg) wurden aus den Messungen gewonnen, wdihrend die berech-
neten Ergebnisse auf Basis von Gleichung (3.9) und (3.10) unter Beriicksichtigung der Sen-
sorparameter (parasitirer Widerstand Rg, Streukapazitit Csye,, Quarzdicke dg, Elektro-
dendurchmesser Dg ) gefunden wurden.

In Abbildung 3.6 ist als Ergebnis der Modellrechnungen der Betrag der elektrischen
Impedanz der verschiedenen akustischen Lasten im Bereich des Impedanzminimums dar-
gestellt, da dieses zum einen die Resonanzfrequenz (Frequenz am Minimum) und zum
anderen die Beddmpfung als Widerstandswert am Minimum beschreibt. Die Beddmpfung
des Quarzes ist iiber Gleichung 4.3 mit dem Widerstandswert verkniipft.

Die Impedanzkurve wurde bei Belastung des Sensors mit Wasser, mit einer maxwell-
schen Fliissigkeit, entsprechend 10% PEG 35000 aus Kapitel 6.2, und mit einer viskoelas-
tischen Schicht, entsprechend dem Antikorpermultilayer aus Kapitel 7.3, berechnet. Als
Referenz wurde die Impedanzkurve fiir einen unbelasteten Quarzresonator an Luft berech-
net. Die physikalischen Parameter der Lasten sind in Tabelle 3.2 zusammengefasst bzw.
wurden Tabellen entnommen [WEAS87][KUCS8].

Tabelle 3.2 gibt auch die Ergebnisse der Modellierung fiir die Frequenz und die Impe-
danz am Minimum der Impedanzkurve an. Die Rechnung zeigt, dass sich die Resonanzfre-
quenz in Abhéngigkeit der Belastung von Luft zu Wasser um 53 kHz verringert und der
Widerstandswert von 7 auf 203 K zunimmt. Fiir die maxwellsche Fliissigkeit betragt die
Frequenzerniedrigung lediglich 31,5 kHz, jedoch nimmt die Bedimpfung auf 263 2 zu.
Dieses Verhalten basiert auf der Beziehung 2.45 und wird in Kapitel 6 ndher erortert. Fiir
die viskoelastische Schicht ergibt sich eine hohere Frequenzerniedrigung (123,5 kHz) so-
wie eine stirkere Beddmpfung (313 £2) entsprechend der Beziehung 2.41.
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Abbildung 3.6: Modellierte elektrische Impedanz eines hochfrequenten 70 MHz Schwing-
quarzes mit verschiedenen akustischen Lasten (Luft, dest. Wasser, maxwellsche Fliissigkeit,
viskoelastische Schicht).

Resonanzfrequenz  Impedanz

Akustische Last [kEz] (2]
Luft 70026,0 7
Wasser 69973.0 203

maxwellsche Fliissigkeit
(p=930 kg/m’, n=24,7 mPas, 69994,5 262
Goo=5"10" N/m?)

viskoelastische Antikorperschicht
(dy= 420 nm, p=930 kg/m’, 69902,5 313
G'=2'10° N/m’, G""=2-10° N/m?)

Tabelle 3.2: Modellierte Resonanzfrequenz und Impedanz am Minimum der elektrischen Im-
pedanzkurve eines 70 MHz Quarzresonators fiir verschiedene akustische Lasten.
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3.1.5 Modenspektrum

Die experimentell beobachteten Nebenresonanzen (Abbildungen 3.4 und 3.5) lassen
sich aus folgender Beziehung fiir die Eigenresonanzen eines Quarzresonators mit kreis-
formiger Elektrode gewinnen [NEU97]:

1 066’12 011’712 CssP2
nmp = 3.12
Sump 21/_,)\/ i i 2 (12
mit der Hauptresonanz n=1,2,.. und den Nebenresonanzen m=0,1,.. p=0,1,.. , den

Komponenten des Elastizititsmoduls c;;, cs5 und c45 (Anhang A) sowie der Quarzdicke d,,,
der Quarzdichte p, und dem Elektrodendurchmesser (effektive Schwingungsfliche) Dp.

Dickenscherung -

n=1
symmetrisch /_.. / m;jl
/ .

n=1

antimetrisch — ,— m=2
> - p=1

twist n=1
/ Q m=1

Abbildung 3.7: Antimetrische Dickenscherschwingung und Dickentwistschwingung als Ur-
sache fiir Nebenresonanzen [NEU97].

©

Nebenresonanzen resultieren aus der endlichen lateralen Ausdehnung von Quarzresona-
toren und der damit verbundenen antimetrischen Dickenscherschwingung sowie der Di-
ckentwistschwingung (Abbildung 3.7) und folgen im Frequenzspektrum der Hauptreso-
nanz des Grundtones (n=1) oder des Obertones (n=2,3,..). Das Eigenresonanzspektrum
eines Standard-19 MHz sowie eines HFF-70 MHz Quarzresonators aus (3.12) ist in
Abbildung 3.8 als Funktion der normierten Resonanzfrequenz f7,,,/f;;; dargestellt. Es
zeigt sich, dass die Eigenresonanzen des HFF-Quarzes dichter liegen, als fiir den Stan-
dardquarz.

Nur bei einer Unterdriickung der Nebenresonanzen um 3 dB ist im Oszillatorbetrieb
(Kapitel 4.3.3) gewidhrleistet, dass die Oszillatorelektronik nicht auf einer Nebenresonanz
anschwingt [NEU97]. Dies gilt umso mehr bei HFF-Quarzen mit einem engeren Eigenre-
sonanzspektrum.
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Abbildung 3.8: Eigenresonanzspektrum nach Gleichung (3.12) eines Standard-19 MHz so-
wie eines HFF-70 MHz Quarzresonators als Funktion der normierten Resonanzfrequenz

Simp/f111 fiir die Grundmode (n=1, m,p=1,2,3,4).

Durch Optimierung des Elektrodendurchmessers konnen storende Nebenresonanzen un-
terdriickt werden [BEC61], aulerdem kann insbesondere bei HFF-Quarzen der Mindestab-
stand zu Nebenresonanzen durch den Elektrodenradius eingestellt werden [KAS98]. Aus
den Forderungen zur Optimierung fiir hochfrequente, diinne Quarze folgt ein kleiner Elekt-
rodenradius und eine diinne Plattierung [NEU97].

Bei den verwendeten Quarzresonatoren sind auch die Hauptresonanzen der Obertone
ausreichend unterdriickt, um ein Anschwingen der Oszillatorschaltung auf einem Oberton
zu vermeiden. Im Gegensatz dazu kann bei Impedanzmessungen gezielt ein Oberton aus-
gewdhlt werden, um bei hoherer Frequenz zu messen und damit eine hohere Empfindlich-
keit zu erzielen. In Kapitel 2.5 wurde jedoch gezeigt, dass die Empfindlichkeit mit der Fre-
quenz eines Obertones nicht so stark zeigt, wie mit der Frequenz eines Grundtones (Fuf3no-
ten 2 und 3), deshalb wurde dieser Ansatz in der vorliegenden Arbeit nicht weiter verfolgt.
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3.1.6 Laterale Empfindlichkeitsverteilung

Fiir die bisherigen theoretischen Modelle wurde ein lateral unendlich ausgedehntes
Quarzsubstrat mit einer gleichmiBigen Auslenkung der Scherschwingung angenommen.
Beriicksichtigt man die endlichen Abmessungen des Schwingungsbereiches, dann folgt
daraus eine lateral ungleichméBige Verteilung der Schwingungsamplitude.

Die Schwingungsamplitude ist proportional zur Massenempfindlichkeit und kann daher
experimentell gefunden werden, indem die Empfindlichkeitsverteilung auf einer Schwing-
quarzscheibe bestimmt wird. Abbildung 3.9 zeigt die elektrochemisch durch Masseab-
scheidung bestimmte Empfindlichkeitsverteilung eines Standard 20 MHz Quarzresonators
(& 8 mm) mit einem Elektrodendurchmesser von 4 mm [UTT95] [KOS95].

diff. Empfindlichkeit [Hz/ngd]

IS N

Abbildung 3.9: Raumliche Verteilung der differentiellen Empfindlichkeiten iiber der Quarz-
scheibe. Darunter ist schematisch der Querschnitt einer Quarzscheibe mit Elektroden und

mit der lateral nach aufsen hin kleiner werdenden Grundton-Schwingungsamplitude der Di-
ckenscherschwingung dargestellt.

In dieser Arbeit werden ausschlieBlich gleichméBig dicke Schichten iiber dem Schwin-
gungsbereich betrachtet. Die Schichtwidgeempfindlichkeit ergibt sich nach Gleichung
(2.44) als Flachenintegral tiber die in Abbildung 3.9 dargestellten differentiellen Empfind-

lichkeiten. Daher kann fiir gleichméBige Schichten ohne Einschrinkung die in Gleichung
(2.42) definierte Schichtwédgeempfindlichkeit verwendet werden.
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3.2 Oberflichenwellenbauelemente

In diesem Abschnitt soll, ausgehend von der theoretischen Beschreibung der Anregung
von akustischen Oberflichenwellen in piezoelektrischen Festkorpern, ein elektrisches Er-
satzschaltbild entwickelt werden, welches das Signalverhalten der verwendeten Oberfli-
chenwellenbauelemente beschreibt [LEI92][FIL95][MORSS5]. Es wird in dieser Arbeit so
erweitert, dass zusdtzlich der Einfluss beliebiger akustischer Lasten auf der Messstrecke
auf das Signalverhalten des Transducers modelliert werden kann.

3.2.1 Interdigitaltransducer

Interdigitaltransducer (IDT) bestehen aus in Laufrichtung der Welle hintereinander an-
geordneten Fingerstrukturen, die periodisch abwechselnd an Potentiale unterschiedlicher
Polaritdt angeschlossen werden. Ein IDT erzeugt ein ganzes Spektrum an verschiedenen
akustischen Moden (Kapitel 2.2). Von Interesse sind in dieser Arbeit Oberflichenscher-
wellen, da sie den Messeffekt vermitteln sowie wegen der Storeffekte Volumenmoden.

Normalfingerwandler Double-Split-Wandler

A A

Abbildung 3.10: Single- bzw. double-split Interdigitaltransducer zur Erzeugung einer Ober-
flichenwelle mit der Wellenlinge .

In der Delay-line-Anordnung mit zwei IDT wird kontinuierlich ein elektrisches Hoch-
frequenz-Signal in eine akustische Welle und wieder zuriick gewandelt (Kapitel 2.3.2). Fiir
diesen Zweck sind uniforme Wandler mit gleicher Geometrie und sogenannten double-
split-Strukturen, wegen geringer Storungen durch Reflexionen am besten geeignet
[LEI98]. Abbildung 3.10 zeigt einen Normalfingerwandler (zwei Finger pro Wellenlédnge)
und einen double-split Wandler (vier Finger pro Wellenlinge). Die Uberlappung der Fin-
ger wird im folgenden mit # bezeichnet.
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3.2.2 Elektrische Anregung einer akustischen Welle

Die piezoelektrischen Gleichungen (Anhang A) beschreiben die Anregung von Kristall-
schwingungen durch duflere elektrische Felder. Erzeugt man das Feld iiber Elektroden auf
der Oberfldche, beschreibt eine Greensfunktion den Zusammenhang zwischen Potential
und Ladungsdichte [MORS8S5]. Der Zusammenhang der angelegten elektrischen Potential-
differenz V; und dem Strom [ iiber die Sammelschiene der Fingerelektroden wird von der
Admittanz Y beschrieben. Die Frequenz wird im folgenden mit @=27xf bezeichnet. Neben
der akustischen Oberflachenwelle (SAW) werden von einem Interdigitaltransducer parallel
auch Volumenwellen (SSBW) angeregt, welche zur Berechnung der Admittanz beriick-
sichtigt werden miissen:

= G (@) + Ggspw (@) +1i - (a) C+ By (@) + BSSBW(CU)) (3.13)

Die Admittanz besteht aus drei wichtigen Termen:

e Kapazitit C, verursacht durch die statische Ladungsverteilung auf den Elektroden. Fiir
double-split-Strukturen ist C = J2-N p-W(gO +€S), mit der Anzahl der Finger-

quartette Np, der Fingeriiberlappung W und den Dielektrizititszahlen von Luft &
und des Substrats & .

e Konduktanz G(w), verursacht durch die Anregung der akustischen Welle.

e Suszeptanz B(w), bestimmt durch die Hilberttransformation'': B(w)=—-G(w)*1/7e .

Im folgenden werden die drei Terme C, G(w) und B(w) einzeln betrachtet und berechnet.

Konduktanz und Suszeptanz einer Oberflichenwelle

Die Strahlungskonduktanz Gsyp(@) eines Interdigitaltransducers beschreibt die Wech-
selwirkung eines elektrischen Signals mit einer akustischen Welle. Gy (@) ist proportio-
nal zur Stirke der erzeugten Welle und setzt sich aus drei Faktoren zusammen, die aus der
Berechnung von Strom und Ladungsverteilung der Elektroden folgen [MORSS5]:

Gsaw (@,7) = Gg(0)- e (@,7) - ag (@) (3.14)

mit der Metallisierungsrate y [%6] (Verhiltnis der Fingerbreite zu Spaltbreite, Abbildung
3.10), sowie den drei Faktoren:

e Materialfaktor Gs(w) : Materialfaktoren und Designparameter

T Der Operator * bezeichnet eine Faltung der beiden Funktionen: B (a)) =— J- ———du
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e Elementfaktor eg(m,y): Wechselwirkung der einzelnen Elektrode mit allen anderen, als
geerdet angenommenen Elektroden [DATS80].

e Array-Faktor ag(w): Uberlagerung der von einzelnen Elektroden erzeugten akustischen
Partialwellen. Finger werden als hintereinander angeordnete Deltaquellen betrachtet
[MORSS5].

Die genaue Rechnung liefert die Konduktanz Gy (@) und Suszeptanz Bsyw(®) in der
Néhe der Resonanzfrequenz @y und einer Metallisierungsrate von 50 % [LEI98]:

) 2
Goaw (x) =Gy - [SIH;X)}

Bsyw (x) =Gy .[sin(2-x)—2-x}

2. x2 (3.15)
mit
2

Gy :3.111-a)0-Nf>-W-(80+85)-(%J und x=N,.z.- 2=

Wy

mit der Anzahl der Fingerquartette Np, der Fingeriiberlappung W, und der Koppelkon-
stante k.

Die Koppelkonstante ist abhdngig von der effektiven Goldhdhe (Gleichung 2.59) und
der Wellenlidnge der Sensoren. Sie wurde fiir die verwendeten Sensoren experimentell be-
stimmt und ist in Tabelle 3.3 angegeben:

SAW-Sensor K

102 MHz (A=48 um, hyy=385 nm) 0,058
69 MHz (A=72 um, hy;=385 nm) 0,053

Tabelle 3.3: Koppelkonstante der in dieser Arbeit verwendeten SAW-Sensoren.

Konduktanz und Suszeptanz einer Volumenwelle

Neben den beschriebenen Oberflichenwellen werden von den Interdigitaltransducern
auch Volumenwellen angeregt. Dies geschieht durch Konversion der SAW in ,,surface
skimming bulk waves* (SSBW-Moden) an den Diskontinuitidten der Oberflidche. Jede
Elektrode (bzw. Fingerkante) wirkt so als Linienquelle einer sich ins Substrat ausbreiten-
den Welle. Die Superposition der einzelnen Partialwellen bestimmt dann das Frequenzver-
halten der Anregung von Volumenwellen.

Lee berechnet den Leitwert der SSBW-Moden abhidngig von dem der SAW [LEES81]:
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Gsspw (w) =Gy -CR - 1(w)

) 3.16
Bsspw (@) =Gy -CR- H[I(w)] (3.16)

mit der Hilberttransformation H(x), dem Faktor Gy aus (3.15) und der Konversationsrate
CR = Gy (@0)/Gsqw (@p).

Die Frequenzabhingigkeit der Funktion /(@) ist dhnlich der Konduktanz der Oberfla-
chenwelle eine Funktion von (sin(x)/x)*, nur wird hier bei einer hoheren Resonanzfrequenz
wp Uber alle Halbraumrichtungen im Substrat integriert [LEES81].

3.2.3 Ubertragungsstrecke

Eine SAW-Verzogerungsleitung (,,delay line*) besteht fiir die verwendeten Sensoren
aus zwei identischen IDT, die durch die akustische Welle miteinander gekoppelt sind. Die-
se Kopplung lésst sich mit der Konduktanz G(w) eines IDT ausdriicken.

Die Kurzschlusstransferadmittanz Y;, gibt das Verhiltnis zwischen dem Strom 7, in
einem kurzgeschlossenen IDT 2 und der Spannung »; an einem zweiten IDT 1, der eine
akustische Welle erzeugt, an:

A

% U —i-o-T
Yo(w)="2=G(w)-a-e (3.17)
1

mit dem Dampfungsfaktor a (0 bis 1) und der Laufzeit z,

Sender IDT Messstrecke Empfanger IDT

< >

Abbildung 3.11: Ubertragungsstrecke d und Messstrecke ds.

Bei der Anwendung von Oberflichenwellenbauelementen als Sensor kommt es zur
Wechselwirkung des anliegenden Mediums mit einem Teil des Sensors (Messstrecke mit
Linge ds). Die mechanischen und elektrischen Eigenschaften bewirken den erwiinschten
Messeffekt, ndmlich eine Dadmpfungsinderung A und eine Geschwindigkeitsdnderung
Av/v der akustischen Welle (Kapitel 2.6). Uber die Beziehung 2.51 sind Aa/k und Av/v
direkt mit der akustischen Impedanz einer beliebigen viskoelastischen Last Z s
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gekoppelt. Ein Einfluss des Messmediums ist nur bei der Oberflaichenwelle zu erwarten,
nicht bei der SSBW-Mode. Fiir die Transferadmittanzen folgt deshalb [MORS85][LEES81]:

. Av Aa

R kd ikd g [—-HTJ
_ —ikd pr v

Yoguw (@) = Gsgw (@) - € “Asqw €

%/—J
~ e—kds‘c(w)'ZLast
(3.18)
: 2 —i-kd pT 2
A Sin [op
Yizsspw (@) —[Go 'CR'[ )(}y)j J'aSSBW e [ j

mit den Dadmpfungsfaktoren as4y und asspy, der Wellenldange A, der Wellenzahl k=27/4,
den Faktoren Gy und Cy aus Gleichung (3.15) bzw. (3.16), den Resonanzfrequenzen der
Oberflaichenwelle ) und der SSBW-Mode @y, sowie y =7 - Np (a) -y, )/ wy, .

Der Ansatz die Transferadmittanz der Ubertragungsstrecke von Oberflichenwellenbau-
elementen direkt mit der akustischen Impedanz eines beliebigen anliegenden Mediums zu
verkniipfen wurde in dieser Arbeit erstmals verfolgt. Auf diese Weise ist es moglich die
Auswirkung beliebiger akustischer Medien auf der Messstrecke auf das Signalverhalten
des SAW-Sensors zu modellieren.

Die Frequenzen der Oberflachenwelle f) sowie der Volumenwelle f; sind durch folgen-
de Beziehungen gegeben:

Vb (1 +(Av/v), )

%
szf und Jo= 2

(3.19)

mit der durch die IDT vorgegebenen Wellenldnge A, der Ausbreitungsgeschwindigkeit
der Volumenwelle v4=5090 m/s und der durch die Metallisierung verursachten relativen
Anderung der SAW-Ausbreitungsgeschwindigkeit (Av/v),, (Gleichung 2.59).

3.2.4 FElektrisches Ersatzschaltbild des SAW

Mit einem kompletten Ersatzschaltbild der Messanordnung (Abschnitt 4.3.2) kann man
die MessgroBen Ubertragungsdimpfung /L und Phasenverschiebung ¢ berechnen und so
das Ubertragungsverhalten des SAW-Sensors simulieren [FIL95][LEI98].

Der SAW-Sensor wird durch ein Zweitor charakterisiert, dessen Matrix-Elemente die
vorher berechneten Leitwerte des IDT und der Ubertragungsstrecke darstellen. ¥ und Y>,
stehen als Kurzschlussadmittanzen fiir die Leitwerte eines einzelnen IDT (3.13); die Trans-
feradmittanzen Y, und ¥»; sind wegen der Reziprozitit piezoelektrischer Netzwerke
gleich und stehen fiir die Ubertragungsstrecke (3.18). Sie enthalten auch den Einfluss eines
beliebigen akustischen Mediums auf der Messstrecke. Zur Bestimmung des Ubertragungs-
verhaltens ist es notwendig, den Sender bzw. Empfanger und eine eventuelle Anpassung in
die Berechnungen mit einzubezichen [MAT75].
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Y11
Yz
o, Ll

Sender Anpassung SAW Anpassung Empfinger

$<S5<
£<
$<

Abbildung 3.12: Ersatzschaltbild eines Oberflichenwellensensors mit Messanordnung.

Das Ubertragungsverhalten des akustisch belasteten oder unbelasteten Transducers be-
rechnet sich aus dem komplexen Verhiltnis der Spannungen am Empfanger von Referenz-
pfad zum Testpfad:

Ure :( Yo Yoo j (YAII +Y1)(Y22 +)}2)—Y122
Urese  \ Yo1 + Y2 W.Y,-1,

(3.20)

mit der Lastadmittanz: Y, /2_1 =Y, /02_1 +Y / A2—1 , wobei Yy,,0, fiir die Admittanzen von
Sender bzw. Empfanger undY,, 4, fiir die Admittanzen der Anpassungselemente stehen.

Die Ubertragungsdimpfung (insertion loss /L) ist durch das Verhiltnis der Wirkleistun-
gen im Empfanger, die Phasenverschiebung ¢ durch das Argument des Spannungsverhalt-
nisses definiert:

J [dB]

o= arg(%j [rad]

Ref

A

UT est

A

Ref

IL=20- log(

(3.21)

Mit dem Modell lsst sich durch Berechnung von /L und ¢ das Ubertragungsverhalten
eines Oberflichenwellensensors an Luft sowie unter dem Einfluss anliegender Medien
simulieren.

Anpassungselemente

Bei Hochfrequenz-Anwendungen behandelt man Strome und Spannungen nicht mehr
separat, sondern benutzt das Wellenbild. Jede Fehlanpassung verursacht Reflexionen und
damit Stérungen bzw. Verluste. Die Anpassungselemente dienen dazu, die Impedanz eines
SAW-Filters an die geforderte Lastimpedanz fiir die Hochfrequenz-Quelle bzw. den Emp-
fanger anzupassen (hier 50 2).
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Eine Anpassung, die auf maximale Leistungsiibertragung ausgelegt ist, muss die
imagindren, vor allem kapazitive, Anteile der Anschlussimpedanz des SAW kompensieren
[MORSS]. Dazu dient eine Serieninduktivitét L4, die zusammen mit der Fingerkapazitit C
einen Schwingkreis bildet, der die gleiche Resonanzfrequenz f wie die akustische Welle
hat!2.

1

M e

(3.22)

Parasitare Elemente

Neben den beschriebenen Elementen des Ersatzschaltbildes miissen noch zusétzliche
Elemente eingefiihrt werden, um bisher nicht genannte Effekte, wie sie etwa durch den
Aufbau entstehen, zu beriicksichtigen:

e Der Elektrodenwiderstand Rr muss bei diinnen Metallbeschichtungen trotz hoher
Leitfdhigkeit (etwa bei Gold) beriicksichtigt werden. Dieser Widerstand liegt in Se-
rie zum SAW und wird in Y4 mit eingerechnet.

e Die Streukapazitit Cgy., bildet sich zwischen Kontaktpads bzw. Fingerelektroden
und der Gehdusemasse bzw. Kontaktplatine iiber das diinne Substratmaterial. Sie
wird als Parallelkapazitit zu Y;,,,, mit in das Modell einbezogen.

e Die Ubersprechkapazitit C,,,s kann als Parallelleitwert mit in Y, beriicksichtigt
werden. Sie entsteht durch kapazitives Ubersprechen zwischen den Metallflichen
der IDT; insbesondere eine (evtl. schlecht geerdete) Goldschicht auf der Laufstrecke
zwischen den Transducern wirkt dabei als Koppelkondensator.

3.2.5 Reflektierte Volumenwellen

Neben der Reflexion von Oberflichenwellen kommt es an den Diskontinuititen der
Oberflache auch zur Konversion in Volumenwellen. Wegen der hoheren Laufgeschwindig-
keit werden diese bei der Resonanzfrequenz der Oberflichenwelle in das Substrat hinein
abgestrahlt. Durch Reflexion an der Riickseite, bzw. Mehrfachreflexion an beiden
Oberflichen (Plattenmoden) tragen sie als "reflected bulk modes" zur Ubertragung bei
(Abbildung 3.13).

Nimmt man vereinfacht isotropes Material an, so gilt das allgemeine Reflexionsgesetz
und die Resonanzfrequenzen der Plattenmoden f;, berechnen sich aus der Bauelement-

geometrie zu einem Vielfachen der Resonanzfrequenz der ersten Volumenwelle f,
[MARS9]:

12 Tn der Praxis werden auch Anpassungen, bestehend aus induktiven und kapazitiven Elementen,
verwendet, mit denen zudem die ohmschen und induktiven Einfliisse der Zuleitung ausgegli-
chen werden konnen. Die Berechnung der Anpassung gestaltet sich dann jedoch weitaus auf-
wendiger.
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2
A
Fu=fo i1+ m* m=1,2,.. (3.23)
2'hsubstr

mit der Resonanzfrequenz der m-ten Plattenmode f,,, der Resonanzfrequenz der ersten Vo-
lumenmode f,=vp/A, der Substratdicke /g, und der durch die IDT-Strukturen vorgege-
benen Wellenlidnge A.

Die ersten Plattenmodenresonanzen liegen noch innerhalb des Hauptmaximums der
SAW-Resonanz der Oberflichenwelle und konnen dort Interferenzen verursachen. Sie tre-
ten in einem weiten Frequenzbereich auf; fiir den verwendeten 69 MHz Sensor beispiels-
weise bis zu einer Frequenz von 140 MHz. Gleichung (3.23) gibt in etwa die Frequenzab-
folge der Resonanzen wieder, beriicksichtigt jedoch nicht die Anisotropie des piezoelektri-
schen Substrates. Interferenzen zwischen der Oberflichenwelle und Volumenwellen kon-
nen durch Beachtung spezieller Kriterien beim Sensordesign vermieden werden (Kapitel
5.1.2).

Es wird von Sensorikanwendungen berichtet, in denen Plattenmoden gezielt zur Detek-
tion verwendet werden [MARS89]. Vorteilhaft ist dies dann, wenn auf der den IDT-
Strukturen abgewandten Seite gemessen werden soll, um beispielsweise die Fliissigkeit
von den elektrischen Zuleitungen zu trennen. Plattenmoden konnen durch stark absorbie-
rende Belédge auf der Sensorriickseite unterdriickt werden (Abbildung 3.14).

3.2.6 Modellrechnungen

Auf Basis der in diesem Abschnitt abgeleiteten Beziehungen (3.20) und (3.21) wurde
das elektrische Ubertragungsverhalten eines SAW-Sensors modelliert und mit Ubertra-
gungsmessungen an den Sensorelementen verglichen.

Abbildung 3.13 zeigt die gemessene und berechnete Ubertragungsdimpfung eines
69 MHz SAW-Sensors. Dieser wurde als ungehduster Sensor (Goldmetallisierung, ohne
Passivierung, unbeschichtete Riickseite) im Schnellwechselmodul mithilfe eines Netz-
werkanalysators (Kapitel 4.3.2) vermessen. Die numerischen Ergebnisse der Messung so-
wie des angepassten Modells fiir die verwendeten Sensoren sind in Tabelle 3.4 aufgefiihrt.
Die theoretischen Berechnungen wurden durch Verdnderung der parasitiren Elemente so-
wie der Anpassungsinduktivitdt den Messungen angepasst. Abbildung 3.13 zeigt das durch
den Array-Faktor der Konduktanz bestimmte typische sinx/x-Verhalten eines Ober-
flichenwellenbauelements. Die SAW-Mode (-11 dB) ist, wie erwartet, am wenigsten be-
dampft, der Beitrag der Volumenmode (SSBW) ist nur sehr schwach und im Graphen nicht
mehr zu erkennen. Die durch das Ubersprechen verursachte Grundlinie fillt bis zu -70 dB
ab. Stark ausgeprigt sind jedoch die reflektierten Volumenmoden (-35 dB, Plattenmoden,
Abschnitt 3.2.5).
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Abbildung 3.13: Gemessenes und simuliertes Ubertragungsverhalten eines 69 MHz- Ober-
fldchenwellensensors (Goldmetallisierung, keine Passivierung).

— Messung mit Epoxy-Beschichtung
o4 1) Modell
-1 4 - Messung ohne Beschichtung

Dampfung [dB]

=

-80 -

=
|

66 68 70 72 74 76 78 80
Frequenz [MHZ]

Abbildung 3.14: Gemessenes und simuliertes Ubertragungsverhalten eines 69 MHz- Ober-
fldchenwellensensors (Vorderseite: Goldmetallisierung, keine Passivierung; Riickseite:
Epoxydharz). Die Plattenmoden (Messung ohne Beschichtung) werden durch die Riickseiten-
beschichtung unterdriickt.
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Es ist moglich, die Plattenmoden durch Beschichtung der Sensorriickseite mit einem
stark dimpfenden Material (,,akustischer Sumpf) komplett zu unterdriicken. In Abbildung
3.14 ist das Messergebnis des 69-MHz Sensors dargestellt, welcher auf der Riickseite mit
einem Epoxydharz beschichtet wurde. Die Dampfung der SAW-Mode entspricht ungefahr
dem Wert vor der Beschichtung. Durch Verdnderung der parasitiren Elemente wurde das
Modell der Messung angepasst (Tabelle 3.). Es zeigt sich, dass vor allem die Anderung der
Streukapazitit von 5 auf 9 pF sowie der Ubersprechkapazitiit von 6 auf 19 fF fiir das ver-
dnderte Verhalten verantwortlich ist. Ferner erhdht sich die Anpassungsinduktivitit.

Neben dem Ubertragungsverhalten kann mit dem Modell auch die Resistanz und Reak-
tanz eines IDT bei offenem bzw. belastetem zweiten IDT berechnet werden. Der Elektro-
denwiderstand R ist dabei durch die Grundlinie der Resistanzkurve bestimmt. Die Streu-
kapazitit erhdlt man aus der Gesamtkapazitét, welche den linearen Verlauf der Reaktanz-
kurve bestimmt, durch Abziehen der berechneten Fingerkapazitit.

Parameter 69 MHz 102 MHz
Messung Modell Messung Modell
A [um] 72 72 48 48
Ssaw [MHz] 69,76 69,67 102,64 102,68
Ssspw [MHz] - 70,67 - 106,0
IL [dB] -11,4 (-10,3) -12,1(-11,3) -12,6 (-11,6) -11,8(-9,8)
hy [nm] 385 355 385 375
K [1] 0,053 0,052 0,058 0,058
Re [ - 7(10) - 15
Cireu [PF] : 509 : 10 (16)
Coross [fF] - 6 (19) - 8 (40)
Csui [PF] - 16,3 - 12,5
L, [uH] - 0,09 (0,18) - 0,06

Tabelle 3.4: Semsor- und Ersatzschaltbildparameter von 69 und 102 MHz SAW-
Sensorelementen: Wellenldnge A, Resonanzfrequenz der Oberflichenwelle fsqw sowie der
Volumenwelle fsspw, Ddampfung IL, Goldmetallisierungshohe hy;, Koppelkonstante K, Elekt-
rodenwiderstand R, Streukapazitdt Csirey, Ubersprechkapazitdt Ceross, Statische Fingerkapa-
zitdt Csar, Anpassungsinduktivitdt Ly. Die Zahlen beziehen sich auf die in den Abbildungen
3.13 und 3.14 dargestellten Messungen und Berechnungen fiir einen 69 MHZ Sensor sowie
auf einen ebenfalls verwendeten 102 MHZ-Sensor. Die geklammerten Zahlen beziehen sich
auf SAW-Sensoren mit Riickseitenbeschichtung zur Unterdriickung von Plattenmoden.

Nachdem gezeigt wurde, dass das theoretische Modell gute Berechnungen fiir das Uber-
tragungsverhalten der verwendeten Sensoren liefert, kann nun auch die Verédnderung des
Signals bei verschiedenen akustischen Lasten untersucht werden. Die anliegende akusti-
sche Last wird dabei in der Transferadmittanz aus Gleichung (3.18) beriicksichtigt. In
Abbildung 3.15 ist als Ergebnis der Modellrechnungen das Ubertragungsverhalten eines
102 MHz SAW-Sensors mit verschiedenen akustischen Lasten dargestellt. Nach Gleichung
4.4 ist die gemessene elektrische Ubertragungsdimpfung am Dimpfungsminimum der
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Kurve proportional zur akustischen Beddmpfung des Sensors. Die Phase ist bei der glei-
chen Frequenz proportional zur Geschwindigkeitsdnderung durch die akustische Last. Das
theoretische Modell beriicksichtigt nur Einfliisse des Messmediums auf die Messstrecke
zwischen den IDT, so wie dies im verwendeten FlieBsystem der Fall ist!3.

Luft e maxwellsche Flussigkeit

————— Wasser --—-—-—- viskoelastische Schicht

[6ap .01] ¢ aseud

102.60 102‘.\6\5
I I
102 103
Frequenz [MHZz]

Ubertragungsdampfung IL [dB]

| | |
100 101 104

Abbildung 3.15: Modelliertes Ubertragungsverhalten eines 102 MHz SAW-Sensors mit ver-
schiedenen akustischen Lasten auf der Messstrecke(Luft, dest. Wasser, maxwellsche Fliissig-
keit, viskoelastische Schicht).

Das Ubertragungsverhalten wurde bei akustischer Belastung des Sensors mit Wasser,
mit einer maxwellschen Fliissigkeit, entsprechend 10% PEG 35000 aus Kapitel 6.2, und
mit einer viskoelastischen Schicht, entsprechend dem Antikorpermultilayer aus Kapitel
7.3, berechnet. Als Referenz wurde das Ubertragungsverhalten fiir einen unbelasteten
Quarzresonator an Luft berechnet. Die physikalischen Parameter der akustischen Lasten

sind in Tabelle 3.5 zusammengefasst bzw. wurden Tabellen entnommen [WEAS87]
[KUCSS].

13 Ein Einfluss des Messmediums auf die Fingerstrukturen wiirde zudem die Resonanzfrequenz
des Sensors dndern, da dann direkt die Anregung und Detektion der elektroakustischen Wellen
beeinflusst wird. Eine Interpretation der Messsignale wiirde dadurch stark erschwert.
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Tabelle 3.5 gibt auch die Ergebnisse der Modellierung fiir die Ubertragungsdimpfung
und Phase am Dampfungsminimum an. Es ist zu erkennen, dass sich die Ddmpfung in Ab-
hingigkeit der Belastung von Luft zu Wasser um 4,5 dB verstédrkt und sich die Phase um
30° verringert. Fiir die maxwellsche Fliissigkeit betridgt die Phasendnderung lediglich 4°,
jedoch nimmt die Beddmpfung um 9.6 dB zu. Dieses Verhalten wurde aus der Beziechung
2.55 abgeleitet. Fiir die viskoelastische Schicht ergibt sich eine Phasendnderung von 54°
sowie eine Zunahme der Beddmpfung um 8,1 dB entsprechend der Beziehung 2.60.

Ubertragungs- Phase

Akustische Last dimpfung [dB)] [deg]
Luft 12 00!
Wasser 17,5 2032

maxwellsche Fliissigkeit
(p=930 kg/m’, n=24,7 mPas, 21,7 2605
Goo=5"10" N/m?)

viskoelastische Antikorper-
schicht
(dy= 420 nm, p=930 kg/m’,
G'=2-10° N/m’, G"=2-10° N/m’)

-20,2 -2655

Tabelle 3.5: Modelliertes Ubertragungsverhalten mit der Dédmpfung und Phase am Démp-
fungsminimum eines 102 MHz SAW-Sensors fiir verschiedene akustische Lasten.

3.3 Diskussion

Die fiir Quarzresonatoren und Oberflichenwellensensoren abgeleiteten Ersatzschalt-
bildmodelle erlauben eine sehr gute Simulierung des elektrischen Verhaltens. Durch spe-
zielle Erweiterungen konnen auch akustische Lasten im Modell beriicksichtigt werden.

Die theoretische Annahme unendlich ausgedehnter piezoelektrischer Substrate ist in der
Praxis nicht zutreffend und fiihrt bei Quarzresonatoren zu den betrachteten Nebenresonan-
zen. Es zeigt sich, dass diese bei HFF-Quarzen wesentlich dichter und néher an der Haupt-
resonanz liegen, allerdings in der Regel ebenso wie die harmonischen Obertone stirker
beddmpft sind, als die erste Hauptresonanz und somit in der Oszillatormessmethode nicht
zu Frequenzspriingen zwischen verschiedenen Moden fiihren. Fiir SAW-Sensoren trifft die
Annahme unendlich ausgedehnter Substrate, insbesondere die Dicke betreffend, nicht zu.
Bei den verwendeten Sensoren betrdgt die Dicke nur 7 bzw. 10 Wellenldngen (69 MHz
bzw. 102 MHz) und ein Einfluss der Substratunterseite kann nicht mehr vernachlassigt
werden. Als Folge treten die betrachteten Plattenmoden auf, welche in der Regel stark be-
ddmpft sind und zudem durch geeignete absorbierende Beldge komplett unterdriickt wer-
den kénnen. Die Ubertragung iiber Volumenwellen (SSBW-Mode) ist in der Messung
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kaum nachweisbar, zeigt sich aber ebenso wie die Ubertragung iiber Plattenmoden in Inter-
ferenzerscheinungen mit der SAW-Mode [LEI98]. In Kapitel 5.1.2 werden weitere Stor-
faktoren behandelt sowie daraus resultierende Designvorgaben abgeleitet.

Die verwendeten Modelle sind fiir die Entwicklung und Analyse von Quarzresonatoren
und SAW-Sensorelementen sehr hilfreich. Sie zeigen klar die Auswirkungen von Verénde-
rungen im Bauelemente-Design auf das elektrische Verhalten. Unter Zuhilfenahme von
korrigierten Parametern aus Messungen an bereits vorhandenen Bauelementen ldsst sich
das Verhalten von Neuentwicklungen vorhersagen und deren Design optimieren.

Die Modelle erlauben eine Auswertung des Messeffektes anliegender akustischer
Lasten in einem groflen Frequenzbereich um die eigentliche Resonanzstelle. Durch die
genaue Vorhersage der GroBe des Messeffektes ist es bereits im Vorfeld beim
Sensordesign moglich, die Sensorempfindlichkeit fiir bestimmte Anwendungen, wie z.B.
die Charakterisierung verschieden viskoser Fliissigkeiten oder der Analytnachweis, zu
optimieren. Die Kenntnis der Auswirkungen des Messeffektes iiber einen groflen
Frequenzbereich erlaubt zudem die richtige Wahl der Messmethode in spéteren
Experimenten. Impedanz- und Ubertragungsmessungen erlauben die exakte Bestimmung
der Frequenz und Ddmpfung des Sensors, wihrend mit der Oszillatormethode lediglich die
Frequenz exakt, dafiir aber sehr schnell mit einer hohen Abtastrate, bestimmt werden kann
(Kapitel 4.3). Uberdies kénnen mit einer Impedanz- oder Ubertragungsmessung im
Gegensatz zu einer Oszillatormessung auch noch sehr stark bedidmpfte Sensoren
vermessen werden.



Kapitel 4

Sensorelemente und Messmethodik

In diesem Kapitel werden die Kenndaten, Herstellungsverfahren sowie Aufbautechni-
ken, der verwendeten Sensoren vorgestellt. Die messtechnische Erfassung der Messgrofien
bildet die Grundlage fiir die Auswertung des physikalischen Messeffektes. Verschiedene
angewandte passive und aktive elektrische Messmethoden werden aufgefiihrt. Das FlieBin-
jektionsanalysesystem stellt eine spezielle, weit entwickelte Analysentechnik fiir kleine
Probenmengen dar. Das dafiir realisierte Analysensystem mit den notwendigen Fluidkom-
ponenten wird ebenso dargestellt, wie das Grundprinzip des immunologischen Analyt-
nachweises auf akustischen Sensoren. Die Bindungsvorgéinge auf der Sensoroberfliche
werden durch die intrinsische Bindungskinetik sowie durch fluidische Transportvorgénge
beeinflusst. Die zum Verstdndnis der Bindungsvorgidnge notigen theoretischen Zusam-
menhénge werden angegeben. Der Vergleich akustischer Sensoren mit wichtigen, in die-
sem Kapitel dargestellten Methoden der instrumentellen Analytik ermdglicht eine Bewer-
tung der Leistungsfdhigkeit der verwendeten Sensorelemente.

4.1 Schwingquarzsensoren

4.1.1 Aufbau der Schwingquarze

In dieser Arbeit wurden hochfrequente Grundton-Schwingquarze, engl.: high funda-
mental frequency (HFF), verwendet. Diese neuartigen Schwingquarze wurden bisher vor-
wiegend in der Hochfrequenztechnik, jedoch kaum in der Sensorik eingesetzt [WAR92].
Es handelt sich dabei um Schwingquarzscheiben, die im mittleren Bereich technologisch
gediinnt werden. Da die Dicke der Quarze beim hier verwendeten AT-Schnitt (Anhang A)
die Frequenz festlegt, konnen auf diese Weise mechanisch stabile Schwingquarze mit
hohen Resonanzfrequenzen hergestellt werden. Die von der Fa. Vectron International/Ne-
ckarbischofsheim gelieferten Quarze sind in Abbildung 4.2 dargestellt. Beim Aufbau der
gediinnten Schwingquarze auf einen Kunststofftriger mittels Silikonkleber wird der ge-

65
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diinnte Bereich einer Secite als fluidische Messkammer, die durch Fluidkanile im Kunst-
stoff mit Fliissigkeit befiillt werden kann, verwendet (Abbildungen 4.1 und 4.2). Die elekt-
rische Kontaktierung erfolgt durch eine wedge-bond-Technik mit Gold-Bonddrihten. Die
Abmessungen der verwendeten Quarze sowie die resultierende Hohe der Messkammer
sind in Tabelle 4.1 angegeben.

L

Abbildung 4.1: HFF-Schwingquarz als Quarzblank (links) und als aufgebauter Sen-
sorchip (Aufsicht, rechts).

QCM Sensortyp 10 19 39 56 63 70 111

Frequenz an Luft [MHz] 9,85 18,89 38,94 56,06 62,61 69,89 110,97
Membrandicke!4 [um] 167 88 43 30 27 24 15
Randdicke [um] 167 88 80 80 80 80 80
D-Quarz D, [mm] 8 8 5 5 5 5 5
J-Membran [mm] - - 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5
J-Elektrode Dg [mm] 4 4 1,5 1,5 1,5 1,5 1,5
Elektrodendicke [nm] 350 350 100 100 100 100 100
Messzellenhohe hz [um] 40 40 19 25 27 28 33
Giite in Luft 7880 6120 23870 16570 27830 9850 12180
Giite in Wasser 1820 1580 630 630 980 690 1000

Tabelle 4.1: Ubersicht iiber die Kenndaten sowie Giiten der verwendeten Schwing-
quarzsensoren. 10 und 19 sind Standardschwingquarze; 39 bis 110 sind HFF-
Quarze.

Zu Vergleichszwecken wurden neben den HFF-Schwingquarzen (39 bis 110 MHz) auch
Standard-Schwingquarze (10 und 19 MHz) benutzt. Die Messkammer wurde in diesem
Fall feinwerktechnisch als Vertiefung im Kunststoff bei ansonsten gleicher Aufbautechnik
realisiert. Als Elektrodenmaterial wurde wegen der guten chemischen Resistenz und biolo-

14" Die Membrandicke wurde aufgrund der gemessenen Resonanzfrequenz der Sensoren berechnet. Die
Massenbelastung der Goldmetallisierung wurde dabei nicht beriicksichtigt.
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gischen Vertriglichkeit ausschlielich Gold mit den in Tabelle 4.1 angegebenen Dicken
verwendet. Fiir eine optimale Elektrodenbeschichtung erweist sich eine diinne Haftschicht
aus Nickel-Chrom als erforderlich. Neben den Kenndaten sind in Tabelle 4.1 auch die
mittels Impedanzmessung bestimmten Giiten der Quarze in Luft und Wasser aufgefiihrt.

Membran
(Dicke d)

Rand
(Dicke dj)

HFF Schwing- Gold-
quarz \ elektrode
Kontaktpad -\ .—'/ Kontaktpad

\

i Vi

Mess- i 3 Kunststoff-
Bonddraht kammer FlieBkanale triger

N

Abbildung 4.2: HFF-Schwingquarz als Quarzblank und als aufgebauter Sensorchip
im Querschnitt [UTT01].

4.1.2 Mikrotechnologische Herstellung

Unterschiedlichste Techniken kénnen zur Herstellung von hochfrequenten Quarzschei-
ben eingesetzt werden. Neben wirtschaftlichen Aspekten sind vor allem die Planparallelitit
und die Oberflachenrauhigkeit im strukturierten Gebiet ausschlaggebende Kriterien, nach
denen diese Techniken zu beurteilen sind (Kapitel 5.1).

Folgende Techniken werden zur Herstellung gediinnter Bereiche, die auch als ,,inverted
mesa“ —Strukturen bezeichnet werden, eingesetzt [KAS98]:

e Teilchenspur-Atztechnik: Das Prinzip beruht auf der lokalen Zerstdrung der chemi-
schen Quarzbindungen im Kristall mit Hilfe hochenergetischer Schwerionen im
MeV-Bereich. Entlang der Flugbahnen der Schwerionen ist die Atzgeschwindigkeit
wesentlich hoher als im iibrigen nicht bestrahlten Gebiet. Auf diese Weise herge-
stellte inverted-mesa-Strukturen weisen allerdings eine hohe Oberfldchenrauhigkeit
auf.



68 4. SENSORELEMENTE UND MESSMETHODIK

e Mechanische Strukturierung mittels einer Mikroschleifmaschine: Diese Technik ba-
siert auf einer mit Diamantsplittern beschichteten Stahlkugel, die magnetisch auf ei-
ner rotierenden Achse befestigt ist und damit beliebige Strukturen in einen ange-
driickten Schwingquarz schleifen kann. Nachteilig sind hier die hohe Oberflache-
rauhigkeit sowie der zeitliche Fertigungsaufwand.

¢ Plasmaitzen (Trockenidtzen): kel -lonen aus einem Plasma werden durch ein elekt-
risches Feld beschleunigt und treffen auf die gekiihlten Quarzscheiben. Die hoch-
energetischen Teilchen zerstauben das Target, in dem sie Energie durch Stofl auf
dessen Atome iibertragen. Mit Argon als Sputtergas erreicht man dadurch eine Atz-
rate von 12 um/h. Durch Beimischung eines chemisch reaktiven Gases (z.B. CgF¢)
kann die Atzrate auf 30 um/h gesteigert werden.

e Strukturierung durch nasschemisches Atzen in Kombination mit Lithographie: Aus-
gangsmaterial ist ein bei starken Feldstirken gelagertes spezielles Quarzmaterial
(,,swept quartz*). Die Oberfliche der Quarzscheiben wird vor dem Atzen sehr glatt
poliert, da sich sonst eventuelle Rauhigkeiten durch den Atzschritt noch verstirken.
Der Bereich auferhalb der inverted-mesa-Struktur wird durch eine lithographisch
aufgebrachte Chrom-Gold-Schicht geschiitzt, welche gegen die in der Regel ver-
wendeten Atzfliissigkeiten (z.B. Flusssdure, Natronlauge) resistent ist. Dieses Ver-
fahren ermdglicht die Herstellung sehr glatter Oberfldchen mit einem Rauhigkeits-
wert von 1,5 nm auch nach 35 um Atztiefe.

Die hier verwendeten HFF-Quarze wurden nach dem nasschemischen Atzverfahren her-
gestellt. Der mittlere Rauhigkeitswert der Oberfliche verwendeter HFF-Quarze konnte
mithilfe von eigenen AFM-Untersuchungen zu unter 1 nm bei maximalen Rauhigkeiten
von bis zu 10 nm festgestellt werden (Tabelle 5.2).
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4.2 Oberflachenwellensensoren

4.2.1 Sensordesign

Zwei verschiedene Sensordesigns eines Oberflichenwellensensors mit verschiedenen
Resonanzfrequenzen, aber mit gleichen geometrischen Abmessungen wurden im Rahmen
dieser Arbeit realisiert (Abbildung 4.3).

Die Sensoren wurden auf 500 um dicken Quarzsubstraten mit -36°-Schnitt gefertigt
(Anhang A). Bei dem Design der Finger wurde das double-split-Design (Abbildung 3.10)
verwendet. Die Kantenwinkel betragen 23°. Die Sensoren wurden mit und ohne Silizium-
karbidpassivierung hergestellt. Die Passivierung ist nur als Schutz fiir die feinen Strukturen
der Interdigitaltransducer konzipiert. Kontaktpads und Messstrecke werden nicht passi-
viert. Auf der Messtrecke ermoglicht dies direkt die Ankopplung von Rezeptorschichten
auf der Goldmetallisierung, was auf der SiC-Passivierung nicht direkt moglich wiére. Die
iibrigen Daten zum Sensordesign sind in Tabelle 4.2 zusammengestellt.

SAW Sensordesign 69 MHz 102 MHz
Frequenz an Luft ohne SiC-Passivierung [MH7]| 69,76 102,64
Frequenz an Luft mit SiC-Passivierung [MHz] 69,66 102,32
Wellenléinge [um] 72 48
Diampfung in Luft [dB] 11,4 12,6
Démpfung in Luft mit Dichtung [dB] 12,6 17,9
Diampfung in Wasser [dB] 14,3 23,2
Metallisierungshohe [nm] 385 385
Passivierungshohe [nm] 500 500
Fingeranzahl (Quartetts) 130 150
Fingeriiberlappung [um] 1800 1200
IDT-Mittenabstand djpr [mm] 17,022 14,808
Sensitive Messstrecke dg [mm] 6,3 6,3
Verhiltnis ds /dipr 0,370 0,425

Tabelle 4.2: Ubersicht iiber die Designdaten und Ubertragungsdimpfungen der ver-
wendeten Oberflichenwellensensoren.
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Interdigitaltransducer Temperaturmaander

et

i

Kontaktpad Messstrecke

Abbildung 4.3: Oberflichenwellensensor als Verzogerungsleitung (,,delay-line )
mit zwei Interdigitaltransducern und zwischenliegender Messstrecke.

4.2.2 Mikrotechnologische Herstellung

Die Sensoren wurden mikrotechnologisch am Fraunhofer-Institut IMS Miinchen in
Diinnfilmtechnik hergestellt. Die Prozessfolge gestaltet sich folgendermafBen:

e Reinigen der 4“-Quarzwafer in einer wissrigen Ammoniak-Wasserstoffperoxid-
Losung

e Sputtern der Haftschicht aus Titan-Wolfram (35 nm) sowie der Goldmetallisierung
(350 nm)

e Kontakt-Lithographie mit Metallisierungsmaske, Lackdicke 1,5 um

e Plasmaitzen (Trockeniitzen) sowie nasschemisches Atzen (30% H»0,) zum Entfer-

nen der Titan-Wolfram-Reste (58°C, 10 sec)

Sauerstoff-Lackveraschen (3 min) sowie chemische Lackentfernung

Plasmaabscheidung (PECVD) Siliziumkarbid 500 nm als Passivierung bei 200 °C

Lithographie mit Passivierungsmaske, Lackdicke 1,5 um

Plasmaitzen (Trockenédtzen) (16 min)

nasschemische Lackentfernung (45 min)

Waferségen

Der mittlere Rauhigkeitswert der Goldmetallisierung auf der Messstrecke konnte mithil-
fe von AFM-Untersuchungen zu unter 2 nm bei maximalen Rauhigkeiten von bis zu 20 nm
festgestellt werden (Tabelle 5.2).
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4.3 Elektrische Messmethoden

Die messtechnische Erfassung der Messgrof3en bildet die Grundlage fiir die Auswertung
des physikalischen Messeffektes. Es konnen passive und aktive elektrische Messmethoden
unterschieden werden. In einer passiven Messmethode wird das zu untersuchende Sensor-
element in einem grofen Frequenzbereich durch Bestimmung der Impedanz, in dieser
Arbeit von Schwingquarzsensoren, oder durch Bestimmung des Ubertragungsverhaltens,
in dieser Arbeit von Oberflichenwellenbauelementen, charakterisiert. Die passiven Mes-
sungen wurden in dieser Arbeit mithilfe eines Netzwerkanalysators HP4195A von Hewlett
Packard durchgefiihrt. Er ermoglicht die Untersuchung von Bauelementen im Frequenzbe-
reich von 0 bis 500 MHz und besitzt zwei Ports mit je einer variablen Hochfrequenz-
Quelle. Der Messablauf und die Datenverarbeitung werden von einem internen Mikropro-
zessor gesteuert. Die Messdaten konnen tiber einen IEEE-Bus an einen Personalcomputer
iibertragen werden. In der aktiven Messmethode wird das zu untersuchende Sensorelement
als frequenzbestimmendes Glied einer Oszillatorschaltung betrieben.

Wihrend in passiven Messmethoden charakteristische Daten des Sensorelements in ei-
nem groflen Frequenzbereich gewonnen werden konnen, ist dies in der aktiven Messme-
thode nur an der Resonanzfrequenz moglich, zudem ist das Dampfungssignal einer
Oszillatorschaltung oft nicht linear zur Beddmpfung des Sensors. Der groe Vorteil der
Oszillatortechnik liegt in einem geringen technischen Aufwand bei deutlich verkiirzten
Abtastraten im Sekundenbereich im Vergleich zu einem Minutenbereich bei passiven
Messmethoden. Zudem ist der Platzbedarf einer Oszillatorelektronik klein, was fiir eine
Miniaturisierung des Gesamtgerites eine notwendige Vorraussetzung ist.

4.3.1 Impedanzmessung

In dieser Betriebsart wird der komplexe Wellenwiderstand eines Bauteils iiber seinen
Reflexionsfaktor bestimmt. Die Anschliisse des Netzwerkanalysators werden dazu auf
einen Richtkoppler gefiihrt, der vor- und zuriicklaufende Wellenanteile trennt. Die Mes-
sung wird mittels definierter Impedanzen (0, 50, co Q) am Ausgang (DUT, device under
test) kalibriert. Die Darstellung der Messwerte erfolgt als Scheinwiderstand (Impedanz)

Zel oder als Scheinleitwert (Admittanz) Y.

Netzwerkanalysator Richtkoppler
Signalausgang | S1 > > I
) “device under test”
Referenzeingang | R1 < DUT
Schwingquarzsensor
Signaleingang | T1 < JT—

Abbildung 4.4: Prinzip der Impedanzmessung mit einem Netzwerkanalysator
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Die elektrische Impedanz eines Schwingquarzes Zel = |Zel|ei¢ ist in Abbildung 3.4 dar-
gestellt. Zur Auswertung der experimentellen Ergebnisse wird auch die Admittanzdarstel-
lung herangezogen. Aus dem Ersatzschaltbild eines Quarzes (Abbildung 3.2) ergibt sich
folgende Admittanzgleichung:

5 1 1
Za(®) R+ioL+1/ioC

+in G 4.1)

Diese Gleichung kann als Ortskurve in der komplexen Ebene G-B dargestellt werden
(Abbildung 4.5). Die Admittanz ¥ wird dabei als Realteil G (Konduktanz) und Imaginér-
teil B (Suszeptanz) dargestellt. Die rein akustische Resonanzfrequenz ist die Serienreso-
nanzfrequenz fs, fur die gilt:

fo= 1
S = 275\/% (42)

Die meisten Oszillatorschaltungen arbeiten jedoch bei reeller Admittanz Y, d. h. entwe-

der auf der Resonanzfrequenz fz oder auf der Antiresonanzfrequenz f; wie Gleichung
(4.7) verdeutlicht.

IB A

T
N

a
<
H

h \/

~__ 7 &G

Abbildung 4.5: Ortskurve der Quarzadmittanz Y =G+iB.

Als zweiter unabhéngiger Messwert neben der Serienresonanzfrequenz fs liefert die
Halbwertsbreite fz7zy eine Aussage liber die Giite O des Quarzes, denn es gilt:
1 ol
O=—1—=—= i (4.3)
mit Ersatzschaltbildparametern R, L, C. Die Halbwertsbreite wird bei 50% des Wertes
von Gy, bestimmt.
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Zur Bestimmung der Messparameter fs sowie fypy (Abbildung 4.6) wird nur die Kon-
duktanz G herangezogen, da zum einen das Maximum Gy, der Konduktanz bei Abwe-
senheit ohmscher Verluste (R =0) genau der Serienresonanzfrequenz fg entspricht. Zum
anderen ist die Konduktanz frei von elektrischen Einfliissen. Die Kapazitit Cy und die
Zuleitungseinfliisse gehen nur in die Suszeptanz B ein.

Die in Gleichung 2.37 definierte Ddmpfung I" ergibt sich zu: " = Afyy /2 . Fir die
spiter gezeigten Messungen sind die Anderungen der charakteristischen MessgroBen Afs
und A" von Bedeutung.

, .
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Abbildung 4.6: Darstellung der Admittanz eines 20-MHz-Schwingquarzes in G-B
Darstellung.

4.3.2 Ubertragungsmessung

In dieser Betriebssart wird das Ubertragungsverhalten von Oberflichenwellenbauele-
menten als Funktion der Frequenz vermessen. Mit einem sogenannten Powersplitter wird
ein Teil des Ausgangssignals auf einen Referenzeingang geleitet, der andere Teil flieB3t
iiber das zu untersuchende Bauteil (Abbildung 4.7). Nach einer Kalibrierung mit einem
Leerlauf (0 2) wird aus dem komplexen Amplitudenverhiltnis der beiden Eingénge die
Ubertragungsfunktion bestimmt.
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Abbildung 4.7: Prinzip der Ubertragungsmessung mit einem Netzwer kanalysator .

Ein elektrisches Ersatzschaltbild des Aufbaus zur Ubertragungsmessung ist in Abbil-
dung 3.12 dargestellt. Die Darstellung der Messwerte erfolgt als Amplitudenverhdltnis
sowie a's Phasenverschiebung des Bauteils relativ zur direkten Verbindung. Die Umrech-
nung des Leistungsverhaltnisses erfolgt dabel nach Gleichung 3.21.

Abbildung 4.8 zeigt das Ubertragungsverhalten eines 102 MHz SAW-Sensors mit den
charakteristischen Messgrofien IL und ¢ bel vorgegebener Frequenz fy,.
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Abbildung 4.8: Darstellung des Ubertragungsverhaltens eines 102-MHz-SAW-

Sensors.

Unter der Voraussetzung, dass die Storeffekte durch Reflexionen und Echos vernachlas-
sigbar sind, resultiert die Umsetzung des Messeffekts in die Messgréfzen AIL und A¢ zu:
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AIL=1L(, 2y~ 1 = =20 .4, -«
\Y; In10

ds Av
pl

(4.4)
80 =4(@ ) ~go =2

mit der Ubertragungsdampfung ILg und Phase ¢y ohne Messeffekt, der Wellenlange des
Sensorelements, der Geschwindigkeitsanderung Av/v, der Dampfung o und der Lange der
Laufstrecke ds,

4.3.3 Oszillatormethode

Die verwendeten Oszillatorschaltungen fur Schwingquarz und SAW-Sensoren basieren
auf dem Prinzip enes Festphasenoszillators, der im Da&mpfungsminimum bzw.
Impedanzminimum des Sensorel ements schwingt [KOS92][LAN97].

Im Falle eines SAW-Oszillators wird ein Verstérker durch den Sensor riickgekoppelt.
Das Ausgangssignal des Verstarkers liegt damit bandpassgefiltert am Eingang desselben
wieder an. Im Falle eines Quarzoszillators wird die Verstéarkung durch die Impedanz der
Serienresonanz des einseitig geerdeten Quarzes und durch den Uber einen Transistor ein-
stellbaren Arbeitspunkt bestimmt. Der Quarz liegt einseitig auf Masse, um eine gute elekt-
rische Abschirmung zur anliegenden FlUssigkeit zu erreichen. Die Frequenz wird im Falle
des Quarzoszillators Uber Verstarker direkt aus dem Oszillatorkreis herausgefihrt
(Abbildung 4.9).

Oszillatorschaltung

b
I 7z

pd
~

Frequenz

= Sensor| gcm-Sensor
) A, Aov| SAW-Sensor
Gain < Q ¢

<
Abbildung 4.9: Prinzip eines Festphasenoszillators:

Fir beide Oszillatorarten missen zwei grundlegende Bedingungen erfillt sein:
e Amplitudenbedingung: I\7| Jél=1

mit der Verstarkung V und der Dampfung ¢ . Diese Bedingung wird durch den Re-
gelkreis, bestehend aus dem Leistungsmesser, dem Regler und dem regelbaren Ver-
starker, eingehalten. Am Verstérkerausgang liegt somit stets eine konstante Leistung
an. Die Regelspannung des Verstarkers ist as Spannung ,Gain* herausgefuhrt
(Abbildung 4.9). Sie gibt die Dampfung des Sensors an .
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e Phasenbedingung: arg(\7)+ ag(@)=n-2r

Bel der oben beschriebenen Regelung stellt sich die Phasenbedingung automatisch
ein. Eine Anderung der Phasenverschiebung A¢ durch den SAW wird Uber seine
lineare Phasensteilheit de = 2 dior in eine Frequenzénderung Af Ubertragen.

d  fo Ao

Im Falle des Quarzoszillators resultiert der physikalische Messeffekt direkt in einer An-
derung des Frequenz- und Dampfungssignals der Oszillatorschaltung; im Falle des SAW-
Oszillators wird die charakteristische Geschwindigkeitsanderung der Oberflachenwelle
(Phasenanderung) aufgrund des Betriebs bei fester Phase ¢y in eine Frequenzanderung
umgesetzt, wie Abbildung 4.10 verdeutlicht:

Af :i.ﬂ
2-m dipr

A¢ (4.5)

mit der Resonanzfrequenz fp ohne physikalischen Messeffekt und der Wellenlédnge Ao. Es
ist zu berlicksichtigen, dass ¢, abhangig ist von der Frequenz, der Dampfung sowie der
Temperatur.

- - - - Referenzmessung
Probenmessung

[ Bap ,0T] @seud

Ubertragungs-
dampfung

Ubertragungsdampfung [dB ]

| L E| : 0 L |
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Abbildung 4.10: MessgrofRen bei der Oszillatormessung flr SAW-Sensoren. Umset-
zung der Phasenanderung in eine Frequenzver schiebung (Festphasenprinzip).
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Mit Gleichung (4.4) resultiert fiir SAW-Sensoren:

A dg¢ Av
M _ds Av (4.6)
S dpr v
mit der Linge der Laufstrecke ds und der Ubertragungsstrecke djpr (siche Abbildung
3.11).

Aufgrund der Ausfiihrung der Sensorelektronik als Festphasenoszillator beeinflussen
die Kabelldngen und die Buchsen das Verhalten, da sie die Phasen drehen. Es kann im
Allgemeinen nicht erwartet werden, dass die Absolutfrequenzen nach dem Abtrennen und
Wiedermontieren des Sensors exakt reproduziert werden konnen. Die Frequenzschwan-
kungen konnen im Bereich von £2 ppm, die Dampfungsschwankungen im Bereich von
+0,5 dB liegen.

Oszillatorschaltungen arbeiten in der Regel bei reeller Admittanz, d. h. entweder auf der
Resonanzfrequenz fz oder auf der Antiresonanzfrequenz fy. Es gilt dabei:

fr = fs(l " 25;2J @.7)

mit den Bezeichnungen nach Abbildung 4.5.

Die Frequenz fp wird daher neben den akustischen auch von ungewollten elektrischen
Einflussfaktoren beeinflusst. Zudem geht die Beddmpfung iiber die Giite Q in die Messung
ein [JOHO1].
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4.4 FlieBlinjektionsanalyse und Messsystem

Abbildung 4.11 zeigt den Aufbau des Fluidsystems und des elektrischen Messsystems,
wie es flir Experimente in fliissiger Phase verwendet wurde. In dieser Konfiguration wurde
vor allem die aktive Oszillatormesstechnik eingesetzt.
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Abbildung 4.11: Fliefinjektionsanalysesystem mit Schnellwechselhalterung fiir die
Sensoren und angeschlossenen Messgerdite.

Der Aufbau des FlieBinjektionsanalysesystems (FIA-Systems) besteht zum einen aus
dem Fliissigkeitskreislauf mit der Sensorschnellwechselhalterung, dem Injektionsventil,
einem Pulsationsddmpfer, einem Drucksensor und der Peristaltikpumpe und zum anderen
aus den elektrischen Komponenten mit der Oszillatorschaltung, den Messgerdten und dem
Messrechner. Die kontinuierlich arbeitende Peristaltikpumpe in Kombination mit einem
Pulsationsddmpfer sorgt fiir einen pulsationsarmen Fliissigkeitsstrom mit konstanter
Durchflussgeschwindigkeit (0 - 100 ul/min, in der Regel 30 ul/min). Die Probenfliissigkeit
kann {iber ein motorgetriebenes Zweiwege-Ventil in eine Probenschleife (100 u/) aufgege-
ben werden. Das spezielle Ventil ist wegen seiner chemischen Resistenz und mechani-
schen Robustheit aus Edelstahl angefertigt. Durch Umschalten des totvolumenarmen Ven-
tils wird der Inhalt der Probenschleife luftblasenfrei in den kontinuierlichen Fliissigkeits-
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strom eingekoppelt. Die Probe erreicht den Sensor als definiertes Volumen zu einem exak-
ten Zeitpunkt. Der Vorteil der FlieBinjektionsanalyse liegt darin, dass der kontinuierliche
Tragerstrom mit FlieBpuffer ein Referenzmesssignal erzeugt, auf das spitere Messsignale
bei Probenzugabe bezogen werden konnen. Es wird somit immer nur eine Differenz der
Probenviskositidten oder Massebelegungen bestimmt. In der Biosensorik erlaubt dieses
Prinzip daher den unerwiinschten Einfluss der Probenviskositit zu eliminieren, vorausge-
setzt die Probenviskositit und die Viskositét des Triagerpuffers sind etwa gleich groB.

Der Sensor befindet sich in einer Schnellwechselhalterung mit einer integrierten Tem-
perierung auf Basis von Peltierelementen. AuBlerdem sind die Fluidzufiihrungen sowie die
elektrischen Kontakte in diesem Schnellwechselmodul integriert. Dies gewéhrleistet ein
schnelles Austauschen der Sensoren. Die elektrische Kontaktierung erfolgt im Fall der
Quarzresonatoren mittels vergoldeten Federkontakten, die in der Oszillatorschaltung verlo-
tet sind, und im Fall von SAW-Sensoren mittels vergoldeten Druckfedern, die iiber eine
Lotpaste direkt auf eine Kontaktplatine gelotet sind. Diese Kontaktplatine enthilt auch die
HF-Anpassungselemente und stellt {iber HF-Stecker die Verbindung zur Oszillatorschal-
tung oder den Netzwerkanalysator her.

Alle Fluidkomponenten sind aus chemisch resistenten Materialien, wie z.B. Teflon, Po-
lyetheretherketon oder Edelstahl gefertigt.

Die Messwertaufnahme erfolgt {iber einen Frequenzzihler (Kontron 6030) sowie ein
Multimeter (Keithley DMM 199). Die Werte kdnnen mittels einer IEEE-Verbindung durch
einen PC aufgezeichnet werden. Neben der Messwertaufnahme erlaubt das verwendete
Messprogramm auch die Steuerung des Ventils und der Pumpe.
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4.5 Akustische Sensorelemente als Immunoassay

Ein Immunoassay ist eine Versuchsmethodik, die dazu dient Analyten immunologisch
nachzuweisen, d.h. Antikérper oder Antigene mit Hilfe des komplementéren Partners in
einer Immunreaktionen nachzuweisen. Das Prinzip der Antigen-Antikorperreaktion wird in
dieser Arbeit fiir den hochspezifischen Analytnachweis mit akustischen Sensoren einge-
setzt.

Akustische Sensoren sind massensensitiv und konnen Massenbelegungen in Fliissigkeit
bis in den Subnanogrammbereich nachweisen, deshalb werden sie auch, insbesondere der
Schwingquarzsensor, oft als Mikrowaagen bezeichnet. Massenanlagerungen fithren auf-
grund einer Zunahme der akustischen Impedanz zu einer Erniedrigung der Resonanzfre-
quenz. Die Immunreaktion zwischen auf der Sensoroberfliche immobilisierten Antikdor-
pern und den freien Antigenen, kann auf diese Weise spezifisch nachgewiesen werden.

Abbildung 4.12 zeigt schrittweise die Vorgidnge auf einem gereinigten, massensensiti-
ven akustischen Sensor zum spezifischen Analytnachweis.

Immobilisierung von
t 1 L Antikorpern
Absittigung unspezifischer
——cm oo oo Bindungsstellen

A4 Immunreaktion mit

iﬁi iE iﬁﬁ Antigenen

T v T T Regeneration durch
pH-Anderung

Abbildung 4.12: Akustische Sensorbauelemente als Biosensoren.

e Im ersten Schritt werden Antikorper auf der Oberfliche immobilisiert (Abschnitt
4.3).

e Im nidchsten Schritt werden unspezifische Bindungsstellen abgesittigt (,,geblockt®),
um zu vermeiden, dass sich wahrend der Messung der Analyt oder andere Substan-
zen unspezifisch an die Oberfliche anlagern und ein falsches Messsignal erzeugen.
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Vor der Antigenzugabe wird dazu ein neutrales Protein (Gelatine, Rinderalbumin)
in hoher Konzentration zugegeben, um alle unspezifischen Bindungsstellen zu be-
setzen.

e Im nédchsten Schritt kann nach Analytzugabe die eigentliche, spezifische Immunre-
aktion zwischen Antikérper und Antigen ablaufen und wegen der Massenzunahme
als Sensorsignal erfasst werden (Kapitel 8).

e Im letzten optionalen Schritt kann durch eine Anderung des pH-Wertes oder Zugabe
chaotroper Reagenzien (z.B. Harnstoff, Glycin) eine Regeneration, d.h. eine Ablo-
sung des gebundenen Antigens, durchgefiihrt werden. Der regenerierte Sensor steht
dann wieder fiir Experimente zur Verfiigung.

4.5.1 Immunreaktion

Mithilfe des Immunsystems ist der menschliche und tierische Organismus in der Lage
korperfremde und korpergefahrdende Substanzen zu eliminieren [BEN88]. Die erworbene
Immunitét lauft im wesentlichen so ab, dass bestimmte Lymphozyten bei Erstkontakt mit
einem Fremdkorper zur Synthese von speziellen Proteinen, den AntikOrpern, mit einer
Spezifitit gegeniiber dem Fremdkorper (Antigen) angeregt werden. Dadurch ist der Orga-
nismus in der Lage, einer darauffolgenden Exposition mit dem schidlichen Antigen (zu-
meist Makroproteine) zu widerstehen und dieses sogar zu eliminieren.
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Abbildung 4.13: Struktur eines IgG-Antikorpers [BENSS].
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Das Prinzip der Antigen-Antikorperreaktion wird in dieser Arbeit fiir den hochspezifi-
schen Analytnachweis mit akustischen Sensoren eingesetzt Verschiedene Substanzen —
Makroproteine, Viren, Bakterien, aber auch Antikdrper — wurden in dieser Arbeit als Anti-
gene eingesetzt (Kapitel 7).

Antikdrper werden in dieser Arbeit als hochspezifische, immobilisierte Rezeptormole-
kiile eingesetzt. Alle Antikorper sind Serumglobuline, die wegen ihrer immunologischen
Fahigkeiten auch Immunglobuline genannt werden. Sie haben ein Molekulargewicht von
etwa 150 kDa und eine Grofle von etwa 10 nm. Die Grundlage der biologischen Wirksam-
keit der Antikorper ist die Bindung der Antikdrper mit den Antigenen in einer Immunreak-
tion zu einem Antigen-Antikorper-Komplex. Man unterscheidet fiinf Hauptgruppen der
Immunglobuline, deren wichtigster Vertreter das Immunglobulin G (IgG) ist (Abbildung
4.13).

IgG besteht aus 4 Polypeptidketten. Der Zusammenhalt wird durch Inter-Ketten-
Disulfidbriicken vermittelt. Das Enzym Papain zerlegt das IgG-Molekiil in drei gleichgro-
Be Fragmente (je 45 kDa). Zwei dieser Fragmente sind identisch und in der Lage Antigene
spezifisch zu binden (F,;, = Fragment antigen binding). Das dritte Fragment, das aus der
Losung auskristallisiert werden kann (£, = Fragment crystallyzable) ist fiir die biologi-
schen Funktionen des Molekiils verantwortlich. Zusétzlich zu den Inter-Ketten-
Disulfidbriicken existieren auch Intra-Ketten-Disulfidbriicken, die im Abstand von etwa
100 Aminosduren Schleifen in den Polypeptidketten bilden. Jede Schleife formt eine kom-
pakt gefaltete globulire Doméne, wobei sich die Domédnen gegeniiberliegender Ketten
jeweils zu homologen Paaren mittels hydrophober Wechselwirkung verbinden.

Das IgG wird in eine konstante Region mit fester Aminosduresequenz (— C-Doménen)
und in eine variable Region mit wechselnder Aminosduresequenz (— V-Doménen) unter-
teilt. Drei hypervariable Regionen der variablen Region bilden den Bindungsort (Paratop),
der fiir das Antigen-Epitop (Bindungsstelle des Antigens) komplementr ist.

Antikorper sind sich derart dhnlich, dass sie aufgrund ihrer physikalischen und chemi-
schen Eigenschaften nicht getrennt werden kdnnen. Deshalb werden Antikorper einer Art
isoliert erzeugt. Dieses erfolgt durch Verschmelzung von aus B-Lymphozyten hervorge-
gangenen Plasmazellen mit Myelomzellen (unsterbliche Tumorzellen). Diese Hybridzellen
lassen sich einzeln zu Klonen ziichten, die jeweils eine Art von sogenannten monoklonalen
Antikorpern bilden. Bei den in dieser Arbeit verwendeten Antikdrpern handelt es sich
ausschlieBlich um monoklonale Antikorper.

Die Bindung erfolgt zwischen dem Paratop des Antikorpers und dem Epitop des Anti-
gens. Es handelt sich dabei um keine kovalente Bindung, sondern um eine Affinititsbin-
dung. Diese wird durch elektrostatische Wechselwirkungen, hydrophobe Wechselwirkun-
gen (beruhen auf Verringerung der Grenzflichenenergie in wassriger Losung), Wasser-
stoffbriicken-Bindungen und van der Waalsche Kréfte vermittelt. Diese Bindekrifte ver-
langen alle eine sehr grofle Ndhe zwischen den interagierenden Teilchen. Dafiir ist ein sehr
enges Aneinanderpassen zwischen Epitop und Antikorper erforderlich (Schliissel-Schloss-
Prinzip). Wegen der niedrigen Energieniveaus, die an der Wechselwirkung beteiligt sind,
konnen die Antikorper-Antigenkomplexe leicht durch extreme pH-Werte (pH<2 oder
pH>11.5), durch hohe Salzkonzentrationen oder chaotrope Substanzen, wie Harnstoff oder
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Cyanate, die stark mit den Wasserstoffbindungen der Wassermolekiile konkurrieren, disso-
ziiert werden [BENS&S].

4.5.2 Immobilisierungsmethoden

Die Immobilisierung ("Anhaftung") von biologischen Makromolekiilen, wie z.B. Anti-
korpern kann durch physikalische Adsorption, die sogenannte Physisorption, oder durch
kovalente Bindung an die Trigeroberfliche, die sogenannte Chemisorption, erfolgen.

Physisorption

Treibende Kraft fiir die Adsorption von Proteinen aus wéssriger Losung auf einem Tri-
germaterial (in dieser Arbeit ausschlieBlich Gold) sind hydrophobe Wechselwirkungen.
Die Adsorption ist unabhéngig vom Molekulargewicht, dem isoelektrischen Punkt oder der
Ladung der Proteine. Eine leichte Denaturierung ist der Adsorption forderlich, weil innere
hydrophobe Bereiche freigelegt werden. Im speziellen Fall eines Tragermaterials aus Gold
sind neben den hydrophoben Wechselwirkungen auch Gold-Thiol-Wechselwirkungen fiir
die Adsorption verantwortlich [HORS84].

Die Stirke der Adsorption wird bestimmt durch die Adsorptionskinetik (Kapitel 4.7)
und den Stofftransport in der Probenkammer (Kapitel 5.3.1).

Die Massenbelegung bei der Antikdrper-Adsorption liegt bei etwa 1.5 ng/mm?2. Diese
entspricht einer Belegung eines Drittels der Flache. Eine zusitzliche Belegung fiihrt zu un-
stabileren Protein-Protein-Wechselwirkungen [HER92].

Chemisorption

Bei der kovalenten Immobilisierung werden Biomolekiile durch kovalente chemische
Bindungen direkt oder iiber einen Spacer an ein entsprechend vorbehandeltes Trigermate-
rial gebunden. Die biologische Aktivitét der immobilisierten Proteinschicht wird durch den
Fliissigkeitsstrom in einem FIA-System (Kapitel 4.4) nur wenig herabgesetzt, da wegen
der starken chemischen Bindungen kaum Proteine ausgewaschen werden. Langerfristig
wirkende Faktoren wie Denaturierung oder Zerstorung durch Mikroorganismen stehen
dann im Vordergrund.

In dieser Arbeit wurden Antikorper mithilfe des Crosslinkers DSP kovalent auf den
Goldoberflichen der Sensoren immobilisiert. Das kommerziell erhiltliche Dithiobis-Suc-
cinimidyl-Propionat (DSP), dargestellt in Abbildung 4.14, besitzt neben den aktiven NHS-
Gruppen (N-Hydroxy-Succinimid) eine Disulfidbriicke, die sehr schnell auf Goldoberfla-
chen als Thiolbindung chemisorbiert [HER92]. Eine so aktivierte Goldoberfldche reagiert
sehr effektiv und fast ausschlieBlich mit Liganden, die Aminogruppen enthalten (z.B. An-
tikorper). Es entsteht eine stabile Peptidbindung.
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Abbildung 4.14: Struktur von DSP

Die Immobilisierung von DSP liuft in folgenden Schritten ab:

e Reinigung der Goldfldche durch Losungsmittel, 1mol/l Natronlauge oder Piranha-
Losung (1 Teil HyO; und 4 Teile HySOy).

e Inkubation von DSP (4 mg/ml in Dimethylacetamid) auf der gereinigten Goldflache
fiir 15 min bei Raumtemperatur zur Ausbildung der Gold-Thiol-Bindungen.

e Inkubation der DSP-aktivierten Matrix mit der spezifischen Antikorperlosung
(1 mg/ml) fiir 12 h bei 4 °C (Abbildung 4.15 oben).

e Spiilen des aktivierten Sensors mit FlieBpuffer PBS und Einbau in das Analysensys-
tem oder Lagerung in PBS.
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Abbildung 4.15: Kovalente Anbindung von Antikorpern an eine DSP-aktivierte
Matrix.
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4.6 Immunologische Analyseverfahren

Zur Bewertung akustischer Sensoren als Immunoassay ist es notwendig, diese mit etab-
lierten immunologischen Verfahren sowie mit neuartigen Realzeitdetektionsmethoden zu
vergleichen.

4.6.1 Etablierte Methodik — ELISA

Die Bildung von Immunkomplexen kann durch die Markierung der spezifischen Anti-
korper mit Fluoreszenzfarbstoffen, Radionukliden oder Enzymen nachgewiesen werden.

Der ELISA-Test (enzyme linked immunosorbent assay) basiert auf enzymmarkierten
Antikdrpern und existiert in verschiedenen Formen (Abbildung 4.16).

Bei der Sandwich-Methode wird der spezifische Antikdrper an eine feste Phase adsor-
biert und mit einer Antigenlosung unbekannten Gehalts inkubiert. Nach einem Spiilschritt
wird der gebildete Immunkomplex mit einem zweiten spezifischen Antikdrper inkubiert,
der mit einem Enzym markiert ist. Der Sandwich-Komplex wird erneut gewaschen, bevor
der Substratumsatz des gebundenen Enzyms gemessen wird. Der Umsatz ist proportional
zur Menge des gebundenen Antigens. Bei der direkten Methode des ELISA-Tests lasst
man mit Enzymen gekoppelte Antigene mit einem spezifischen Antikorper reagieren, der
an eine feste Phase gebunden ist. Im Gegensatz zur direkten Methode wird bei der indirek-
ten Methode das spezifische Antigen an eine Festphase gebunden und die Reaktion mit
einem enzymmarkierten Antikdrper ausgewertet.

Markierter

Antikdrper
Immobilisierter
Antikdrper

<% <> Antigen

EE Immobilisiertes
Sandwich-ELISA Indirekter ELISA Antigen

Abbildung 4.16: Allgemeines Prinzip eines indirekten und eines Sandwich-ELISA-
Tests

In den meisten Féllen wird das ELISA-Ergebnis optisch mittels Absorptions-, Chemi-
lumineszenz- oder Fluoreszenzmessungen erfasst und ausgewertet.
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4.6.2 Realzeitmethoden der instrumentellen Analytik

Oberflaichenplasmonenresonanz - SPR

Wird in einem diinnen Goldfilm monochromatisches Licht eingestrahlt, so kann man
bei richtiger Polarisierung erreichen, dass das Licht unter einem bestimmten Einfallswin-
kel mit den freien Elektronen des Edelmetalls in Resonanz tritt (SPR surface plasmon
resonance). Die Intensitit der an der Metalloberfldche reflektierten Strahlung zeigt hier ein
scharfes Minimum. Da die elektromagnetische Strahlung bei der Reflexion nicht auf den
diinnen Metallfilm beschrinkt bleibt, sondern iiber das evaneszente Feld mit den ersten
100 bis 300 nm des dariiber liegenden Mediums wechselwirkt, wird der SPR-Winkel stark
vom Brechungsindex der unmittelbar iiber dem Metall liegenden Schicht beeinflusst. An
der Oberfliche des Metallfilms stattfindende Affinitdtsreaktionen lassen sich somit iiber
die Verschiebung der Resonanzkurve sehr empfindlich detektieren (Abbildung 4.17). Eine
Proteinbelegung im Subnanogrammbereich (pro cmz) entsprechend einer Brechungsindex-
dnderung von 1 ppm ldsst sich noch erfassen [GED98]. Kretschmann driickt den Messef-
fekt als Anderung des SPR-Wellenvektors kgpr, welcher durch den Einfallswinkel 9gpg
bestimmt wird, aus [KRE71]:

Akgpr = Nkgpp(@, A, € pgesarr» A scnichs » Eschicht) (4.8)

mit der Frequenz @ und Wellenlédnge A des Lichtstrahls, den Dielektrizitdtskonstanten des
Metalls &ysorq und der Schicht gg.p;0n; SOWie der Dicke der Schicht dg.picns.

Q <> <> Immunreaktionen in

flussiger Phase

YT

Goldmetallisierung

einfallendes reflektiertes
Licht / Licht /
0

Prisma
Abbildung 4.17: Prinzip der Oberfldchenplasmonenresonanz

Ahnlich der Eindringtiefe der evaneszenten Scherwelle akustischer Sensoren ergibt sich
eine Eindringtiefe dspp der evaneszenten SPR-Welle in das zu untersuchende Medium:
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A

Sspr = —F—— 4.9
27 ESchicht ( )

mit der Dielektrizitatskonstanten &g, der zu untersuchenden Schicht.

Gitterkoppler

Wie bei der SPR-Methode wird die Anderung des Brechungsindexes aufgrund der Mo-
lekiiladsorption erfasst. Allerdings wird bei einem Gitterkoppler (grating coupler) diese
Anderung des Brechungsindexes iiber die Anderung des Koppelwinkels fiir eine Wellen-
leitermode bestimmt [POL96].

Totale interne Reflektionsfluoreszenz - TIRF

Bei der TIRF-Methode (total internal reflection fluorescence) wird ein optisch zu
Abbildung 4.17 analoger Aufbau verwendet. Die biochemische Reaktion findet allerdings
auf unmetallisierten Glastridgern statt. Fluoreszenzlicht wird eingestrahlt und an der Grenz-
fliche totalreflektiert mit Ausnahme eines kleinen Teils, der evaneszent in den biologi-
schen Messbereich eindringt und dort fluoresceinmarkierte Biomolekiile anregt. Aus dem
Verhiltnis des eingestrahlten Lichts und des angeregten Lichts (mit unterschiedlicher Wel-
lenlénge) kann auf die Adsorption an der Grenzflache geschlossen werden [AHLI1].
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4.7 Adsorptionskinetik und Detektionsgrenze

Die Nachweisgrenzen eines Systems sind neben den Grenzen der jeweiligen Messme-
thoden grundsétzlich durch die Reaktionskinetik, die endliche Belegung der Sensorfldche
mit Antikorpern und die Transportvorginge bestimmt. Fiir die Betrachtung dieser Phéno-
mene sollen hier in diesem Abschnitt die theoretischen Grundlagen dargestellt werden.

4.7.1 Adsorption und Desorption

Man betrachtet die Reaktion zwischen Antigenen 4 in Losung und immobilisierten An-
tikdrpern Bj,,, zum Antigen-Antikorperkomplex 4B nach der Probenaufgabe im verwen-
deten Fluidsystem:

>~

m k,

a
A Volumen Z AObe}_’ﬂdche + Bimm Z AB (4 1 0)
km kq

mit der Transportrate (Diffusion und Konvektion) k,, [cm/s] fiir Antigene im Volumen
Avolumen und an der Oberfliche Aoperfiicne, der Anlagerungsrate k, [//(mol's)] und der
Desorptionsrate k; [1/s] [BIA94].

Die Antigenkonzentration betrigt cy [mol/l]. Der Belegungsgrad 6 beschreibt das Ver-
hiltnis der besetzten Bindungsplitze (Antigen-Antikorper-Komplexe) A [mol/cmz] zu den

maximal verfiigbaren Bindungsplédtzen A,,,. Mit Gleichung (2.2) und (2.4) folgt fiir das
Sensorsignal Af oc A und damit:

0= A Apax = B | M (4.11)
mit dem maximalen Sensorsignal Af,,,. bei kompletter Belegung aller Bindungsstellen.

Es konnen zwei, fiir die Analytik interessante, Grenzfille unterschieden werden:

Transportlimitierte Anlagerung

Ist die Anlagerung durch den Massentransport limitiert, dann folgt £, (Amax - A) >>k, .

Der zeitliche Verlauf der Anlagerung kann dann durch folgende Beziehung charakterisiert
werden [BIA94]:

dA k,k,

=KuCo — ka(Amax —A) (4.12)

"

Fiir die hier verwendeten Messzellen (Kapitel 4.1 und Abbildung 5.8) nimmt die Trans-
portrate k,, folgende Form an [LOK®&3].
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1

2 p 3
k, =098 2V (4.13)
h, - A

mit der Flussrate V [ul/min], der Hohe der Messzelle sy, der Sensorfliche 4, der Diffusi-
onskonstante Dy [cmz/sec].

Kinetiklimitierte Anlagerung

Ist die Anlagerung durch die Reaktionskinetik an der Sensoroberfliche bestimmt, dann
folgt £, (Amax - A) << k,, . Der zeitliche Verlauf der Anlagerung kann dann charakterisiert

werden durch:

—r o (A = A) = kA (4.14)

Nach Integration von Gleichung (4.14) ergibt sich mit Gleichung (4.11) das Sensorsig-
nal fiir die Assoziationsphase wihrend der Probenaufgabe (Beginn bei t=0):

Af () =— ka0 Mmax (1 _ o kaCo+ka) t)

kot K, (4.15)

Analog folgt das Sensorsignal fiir die reine Desorptionsphase nach Beendigung der Pro-
benaufgabe:

Af(t—1y) = —Af; - e 4 00) (4.16)

mit dem Sensorsignal Af, zum Zeitpunkt .

Aus den Beziehungen (4.15) und (4.16) konnen durch Auswertung experimenteller Re-
alzeitkurven die Anlagerungs- und Desorptionsrate und damit die Dissoziationskonstante
aus Gleichung (4.18) bestimmt werden.

4.7.2 Gleichgewichtskinetik

Im reaktionskinetischen Gleichgewicht ist dA/df =0 und aus Gleichung (4.14) folgt
der Belegungsgrad der Sensoroberfldche als Funktion der Analytkonzentration [EDDS88]:
¢!

P 4.17
1 ng+KD ( )

mit der Gleichgewichtskonzentration ¢;’. Die Gleichgewichts-Dissoziationskonstante Kp
ist dabei definiert als:

Kp=— (4.18)

a

Die Beziehung (4.17) definiert die Langmuir-Adsorptionsisotherme in Abbildung 4.18.
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Abbildung 4.18: Langmuir-Adsorptionsisotherme.

Wie in Abbildung 4.18 dargestellt bietet die experimentell bestimmte Kurve die Mog-
lichkeit die Dissoziationskonstante Kp bei 50% der Maximalbelegung zu bestimmen. Die
Langmuirbeziehung gilt nur fiir die Gleichgewichtskonzentration des Analyten. Liegt kei-
ne Reaktionslimitierung durch den Stofftransport vor, dann ist die Gleichgewichtskonzen-
tration des Analyten ungefdhr gleich der Anfangskonzentration und die Langmuirbezie-
hung gilt auch fiir die Anfangsanalytkonzentration.

Aufgrund des grofSen dynamischen Bereiches der Konzentration erweist es sich oft als
giinstig, die Sensorsignale {liber eine logarithmische Konzentrationsskala aufzutragen und
mit einer sigmoidalen Funktion auszuwerten (Abbildung 4.19):

Af 1
0 = —1—
Moo 1+(co/cn )

(4.19)

mit der Analytkonzentration ¢y, dem Testmittelpunkt c,, bei halbmaximalem Sensorsignal
und dem Parameter p.

Im Falle einer Gleichgewichtsreaktion ohne Transportlimitierung entspricht der Test-
mittelpunkt der Dissoziationskonstante.
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Abbildung 4.19: Sigmoidale Verdiinnungskurve fiir den Analytnachweis.

4.7.3 Detektionsgrenze

Abbildung 4.19 zeigt, dass die Verdiinnungskurve fiir sehr kleine und sehr hohe Kon-
zentrationen in Sattigung geht. Eine Quantifizierung des Sensorsignals ist nur im zwi-
schenliegenden linearen (dynamischen) Bereich mdglich. Eine Klassifizierung ist dariiber
hinaus auch in den Sattigungsbereichen moglich.

In der Regel interessiert beim Analytnachweis nur die untere Detektionsgrenze. Im Fal-
le einer kompletten Absittigung unspezifischer Bindungsstellen ist die Detektionsgrenze
allein durch die Sensitivitit des Sensors sowie durch das Frequenzrauschen gegeben:

Af Signal

gl > 3 4.20
AJI‘Rauschen ( )

mit dem Frequenzsignal Afs;gn, und dem Frequenzrauschen:
AfRauschen =30 2min (42 1)

wobei G, die Standardabweichung des Frequenzsignals in einem 2-Minutenintervall
ist!s,

Tabelle 4.3 zeigt das experimentell bestimmte Frequenzrauschen fiir die verwendeten
Sensoren.

15 Das 2-Minutenintervall wurde in dieser Arbeit aus praktischen Erwigungen gewihlt, denn die Asso-
ziations- und Desorptionsphase der Analytanlagerung liegen zeitlich etwa im Bereich von 2 Minuten.
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QCM SAW

Sensor [MH?]
10 19 39 56 63 70 110 69 102

Af vauscien [HZ] 03 08 1,6 2,6 51 11,8 1085 3,6 48

Tabelle 4.3: Frequenzrauschen der verwendeten QCM- und SAW-Sensoren.



Kapitel 5

Storeinfliisse

In diesem Abschnitt werden Storeffekte ndher betrachtet, welche Einfluss auf den Mess-
effekt nehmen konnen. Die wichtigsten Storeinfliisse sind in Tabelle 5.1 dargestellt und
werden in dieser Arbeit unterteilt in die bauelementspezifischen Einfliisse, in die dulleren
physikalischen Einfliisse, welche in ihrer GroBe von der Sensorfrequenz abhéngen, sowie in
die systembedingten Einfliisse, welche abhédngig sind vom Fluid- und Messsystem.

Storeinfliisse QCM SAW
* Elektroden * Metallisierung
* Nebenschwingungen * Volumenwellen
+ El.magn. Ubersprechen
Bauelement- * Triple Transit Echo
spezifische " Substrat (7)

C * Reflexionen
Einflusse - Aging

» Oberflachentopographie
» mech. Verspannung (Einbau)

* Temperatur
* Fluiddruck (7))

AuBere - Viskositét (T)
physikalische + Fluiddichte (T)
Einflisse * Massebelegung

« Eindringtiefe (1)

« Diffusion, Konvektion des Analyten (Dk, 1, hz)
Systembedingte + Kompressionswellen (hz, p))

Einflusse * Rezeptordichte
* Messelektronik

Tabelle 5.1: Ubersicht iiber Storeffekte bei Schwingquarz- und Oberflichenwellensensoren.
Funktionelle Abhdngigkeiten sind von den in Klammern angegebenen Parametern zu beach-
ten.

93
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5.1 Bauelementspezifische Einfliisse

Bauelementspezifische Einfliisse auf das Sensorverhalten ergeben sich zum einen auf-
grund nicht verfiigbarer idealer Materialien sowie durch technologisch nicht realisierbare
Anforderungen bezogen auf die Bauelementgeometrie oder der physikalischen Eigenschaf-
ten. Daneben sind beim Bauelementdesign viele Parameter mehreren Kriterien unterworfen,
die teilweise gegensitzliche Anforderungen stellen, so dass schon das Design oft einen
Kompromiss zur Minimierung von Storeinfliissen darstellt und diese nicht vollstindig aus-
schlieen kann. Insbesondere bei Oberflichenwellensensoren sind aufgrund ihrer Komplexi-
tit eine Vielzahl von Einflussfaktoren zu beriicksichtigen. Zunéchst sollen fiir beide Bau-
elemente zutreffende Storeinfliisse besprochen werden.

Einen wichtigen Einfluss auf das Sensorverhalten hat die Oberflachentopographie, z.B.
Rauhigkeit auf den Sensoreffekt. Die verschiedenen Transducer (QCM und SAW) besitzen
alle im sensitiven Bereich eine Goldmetallisierung, jedoch sind die Herstellungsmethoden
unterschiedlich, so dass nicht zu erwarten ist, dass die Oberflichen mikroskopisch identisch
sind. Zur Uberpriifung wurden mit einem Rasterkraftmikroskop Aufnahmen der verschiede-
nen Goldoberflichen gemacht [MERO0O].

X 0.500 pm/div
Z 10.000 nm/div

2h0? Ethanol
“pm 2b07.002

Abbildung 5.1: Hohenprofil eines 2 um x2 um grofien Ausschnitts der Laufstrecke aus
gesputtertem Gold eines SAW-Sensors.
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Abbildung 5.1 zeigt das Hohenprofil eines 2 pm x 2 um groBBen Bereiches einer Ethanol-
gereinigten Goldoberfliche der SAW-Laufstrecke. Aus den Oberflichenaufnahmen kann
eine mittlere Rauhigkeit errechnet werden. Diese gibt den Mittelwert des Abstands der
Oberfldache von der errechneten Mittelebene an. Die maximale Rauhigkeit ist der maximale
Abstand eines Punktes von der Mittelebene. Tabelle 5.2 fasst die Ergebnisse der durch-
geflihrten Oberflachenuntersuchungen an verschieden behandelten QCM und SAW-Senso-
ren zusammen.

Oberfliche mittl. Rauhigkeit max. Rauhigkeit

1) SAW Laufstrecke Gold 2,39 nm 19,77 nm

2) SAW Laufstrecke Gold gereinigt mit 1,98 nm 23,93 nm
Piranha-Ldsung

3) SAW Laufstrecke Gold belegt mit 0,64 nm 9,50 nm
Antikorperschicht

4) Standard-Quarz ohne Gold 0,48 nm 2,01 nm

5) Standard-Quarz mit Gold 0,37 nm 2,62 nm

6) HFF-Quarz mit Gold 0,87 nm 10,70 nm

Tabelle 5.2: Ergebnisse der AFM-Oberflichenuntersuchungen von SAW und QCM-Sensoren.

Tabelle 5.2 ldsst folgende Schlussfolgerungen zu:

e Schwingquarze besitzen eine weniger raue Oberfliche als SAW-Sensoren (1-3 ver-
glichen mit 4-6).

e Das Besputtern der Schwingquarzblanks mit Gold (Fraunhofer IMS) lieferte eine ho-
mogen glatte Schicht, ohne dass die Rauhigkeit zunimmt (4 und 5).

e Die HFF-Quarze (Vectron) besitzen eine rauere Oberfldche als Standardquarze.

e Die Reinigung von SAW-Sensoren mit Piranha-Losung (Kapitel 4.5.2) glittet die
Oberfldche (1-2). Allerdings ist eine hohe maximale Rauhigkeit zu beobachten, wel-
che wahrscheinlich auf Restmaterial (Titan-Wolfram) zuriickzufiihren ist, welches
wihrend der mikrotechnologischen Herstellung nicht vollstindig abgetragen wurde.

¢ FEine Beschichtung mit Antikdrpern fiihrt zu einer Gléattung der Oberflache (1-3).

Rauhigkeiten kdnnen zu Stérungen in der Ausbreitung akustischer Wellen fiithren, denn
an diesen konnen akustische Wellen reflektiert werden und so storende Moden angeregt
werden. In der Fliissigkeitssensorik filhren Rauhigkeiten zu Fliissigkeitseinschliissen in
Oberflaichenhohlraumen, welche von der Scheroszillation mitgezogen und somit erfasst
werden. Dies flihrt zu Messsignalen, die mit der Masse der eingelagerten Fliissigkeitsmenge
korrelieren [SCH90]. Sensoren mit einer rauen Oberfliche tduschen somit eine nicht vor-
handene Massenanlagerung vor. Dies kann zu einer Fehlinterpretation der Messergebnisse
fiihren. Beispielsweise fiihrt eine 1 nm hohe eingefangene Fliissigkeitsschicht auf dem 102
MHz SAW-Sensor zu einem Signal von etwa 300 Hz und liegt damit im Bereich der Mess-
signale. Die tatsidchlich eingeschlossene Fliissigkeitsmenge diirfte geringer sein.
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Ein weiterer Storeinfluss auf die Sensoren sind mechanische Verspannungen. Diese kon-
nen von der aufgebrachten Elektrode herrithren. Zumindest bei Schwingquarzen iiberwiegt
sicher der Einfluss der Verspannung durch die Verklebung (Abbildung 4.1). Diese Effekte
sind jedoch fiir die Fliissigkeitssensorik als klein anzusehen und werden als Teil des Sensor-
rauschens erfasst (Kapitel 4.7.3). Der weit groflere Beitrag des Fluiddrucks zur mechani-
schen Verspannung wird in Abschnitt 5.2.2 behandelt.

Ebenfalls als vernachlédssigbar sind Langzeiteffekte (,,aging*) anzusehen. Als Ursachen
sind hier das Ausgasen von Quarz, die Verdnderung mechanischer Verspannungen sowie
Langzeitverdnderungen in der Oszillatorelektronik zu nennen [VIG94].

5.1.1 Quarzresonatoren

Bei Schwingquarzsensoren stehen, im Vergleich zum SAW-Sensor, weniger Moglichkei-
ten zur Verfiigung, durch das Design das Sensorverhalten zu beeinflussen. Das hat jedoch
den Vorteil, dass es weniger bauelementspezifische Storeffekte gibt, die das Sensorverhalten
negativ beeinflussen kdnnen.

Die vorher angesprochene niedrige Oberfldchenrauhigkeit ist ein wichtiges Kriterium fiir
Quarzresonatoren. Dies stellt insbesondre an die technologische Herstellung von HFF-
Quarzen hohe Anspriiche. Fiir die verwendeten HFF-Quarze wird jedoch auch bei Atztiefen
von 30 um noch eine mittlere Rauhigkeit von etwa 1 nm erreicht. Eine Beeinflussung des
Sensorsignals durch diese Rauhigkeit ist nicht zu erwarten.

Neben der Oberfldchenrauhigkeit ist die kreisformige Konturierung einer Seite von
Schwingquarzblanks eine wichtiges Kriterium fiir die Erzeugung stabiler Frequenzen in der
Filtertechnik [DET95]. Eine Konturierung muss jedoch in der Regel nur bei Frequenzen
unter 10 MHz, als Ausgleich fiir die nicht erfiillten Bechmannkriterien (5.1), vorgenommen
werden und trifft damit fiir die verwendeten Sensoren nicht zu.

Ein wesentliches Kriterium fiir einen optimalen Betrieb von Schwingquarzsensoren ist
die Gestaltung der Elektrodenmetallisierung in Bezug auf Material, Dicke und lateralen
Abmessungen. Bechmann fordert fiir Quarzresonatoren folgende Verhéltnisse fiir kreis-
formige Geometrien zwischen dem Quarzdurchmesser Dg (Membrandurchmesser fiir HFF-
Quarze), dem Elektrodendurchmesser D und der Quarzdicke d,, , um storende Nebenmoden
um mindestens 40 dB zu unterdriicken [BEC61]:

D
20550 und 2E>13 (5.1)
d, d,

Diese Kriterien sind fiir die verwendeten Standard- und HFF-Quarze erfiillt. Die Optimie-
rung des Elektrodendurchmessers fiir HFF-Quarze wurde bereits ausfiihrlich erldutert
[KAS9S].

Als Elektrodenmaterial ist fiir die Fliissigkeits- und Biosensorik Gold allen anderen Ma-
terialien vorzuziehen, weil es chemisch sehr resistent ist und die Mdoglichkeit bietet, direkt
Biomolekiile zu immobilisieren. Wegen seiner hohen Dichte verursacht es allerdings eine
hohe Massenbelastung insbesondere bei hohen Resonanzfrequenzen. Die minimale Dicke



5.1 BAUELEMENTSPEZIFISCHE EINFLUSSE 97

von Gold sollte 100 nm nicht unterschreiten, um den Elektrodenwiderstand nicht iiber einige
Ohm anwachsen zu lassen (Rg in Tabelle 3.1). Fiir HFF-Quarze berechnet sich daraus ein
Elektrodenwiderstand von 2,4 2. Der spezifische Widerstand von gesputtertem Gold wurde
dabei experimentell zu 5,9 2-cm bestimmt [DROO0O]. Der in Tabellenwerken angegebene
Wert betrigt 2,2 Q2-cm [KUCS88].

Mit den in Tabelle 4.1 angegebenen Elektrodendicken (auf jeder Schwingquarzseite)
wurde der Einfluss der Elektrodenmasse (pgos=19290 kg/mj) nach Gleichung 2.42 abge-
schitzt. Die Ergebnisse in Tabelle 5.3 zeigt, dass die relative Frequenzverschiebung bei ho-
hen Frequenzen stark zunimmt. In der Hochfrequenzelektronik wird aus diesem Grund oft
Aluminium als Elektrodenmaterial eingesetzt, fiir die Sensorik es jedoch, wegen seiner che-
mischen Unbestindigkeit, nicht geeignet.

QCM SAW

Sensor [MHz]
10 19 39 56 70 110 69 102

Elektrodendicke [nm] 350 350 100 100 100 100 385 385
Massenbelastung Aff [2%6] 3,0 58 34 49 6,1 9,7 1,5 3,2

Tabelle 5.3: Relative Frequenzverschiebung durch die Elektrodenmasse bei den verwendeten
QOCM- und SAW-Sensoren.

5.1.2 Oberflaichenwellenbauelemente

Bei Oberflichenwellenbauelementen treten Signale auf, die der direkten Ubertragung
durch das Hauptsignal, der Oberflichenwelle, iiberlagert sind. Durch lingere Laufstrecken
oder durch hohere Laufgeschwindigkeiten haben diese Signale zum Hauptsignal verschie-
dene Laufzeiten und somit am Empfanger-IDT unterschiedliche Phasenlagen. Sie interferie-
ren am Empfinger-IDT frequenzabhingig konstruktiv oder destruktiv und erzeugen eine
Welligkeit im Phasen- und Dampfungsgang. Diese Effekte konnen so stark werden, dass sie
das Ubertragungsverhalten vollig verindern und die Nutzung des Bauelements als Sensor
unmdglich machen. Eine genaue Analyse dieser Effekte fiir -36° y-rotierte SAW-Sensoren
wurde bereits in der Arbeit von Leidl aufgezeigt [LEI98]. Aus diesem Grund soll an dieser
Stelle nur eine Zusammenstellung der wichtigsten Ergebnisse und eine Ubertragung auf die
in dieser Arbeit verwendeten Sensoren vorgenommen werden.

Ein wichtiger Themenkomplex fiir Oberflichenwellenbauelemente sind Reflexionen. Die
Reflexionen an den Substratkanten und den Fingerelektroden ebenso wie die reflektierten
Volumenwellen werden von dem in Kapitel 3 erstellten Modell nicht erfasst. Jedoch kénnen
die Storungen durch designtechnische Maflnahmen weitgehend unterdriickt werden.

Die durch einen Sender-IDT generierten akustischen Wellen werden sowohl in Richtung
Empfanger-IDT, als auch in die entgegengesetzte Richtung abgestrahlt. Durch Verwendung
von Bauelementen mit abgeschrigten Chipkanten (23°, Abbildung 4.3) wird vermieden,
dass dieses entgegengesetzt laufende Signal nach einer einfachen Reflexion an der Substrat-
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kante mit dem Messsignal interferiert. Eine Mehrfachreflexion an den Kanten schwécht das
Signal sehr stark ab und dieses ist daher fiir Interferenzen nicht mehr problematisch.

Ein weiteres Echo entsteht durch Erzeugung von sekundéren Wellen an den einzelnen
Fingern. Die Laufgeschwindigkeit unter den metallisierten Fingern ist geringfiigig verschie-
den von der unter der freien Oberfliche. Analog zur Optik, wird an jedem Ubergang ein
kleiner Teil der Welle zuriickgeworfen.

A4
I 4200 .

= DI

Abbildung 5.2: Anordnung von zwei Fingern mit einem Abstand von einer Viertelwellenlinge
bei der double-split Fingerstruktur.

Die reflektierten Signale tiberlagern sich und konkurrieren mit dem Hauptsignal. Dies
kann neben der Stérung des Ubertragungsverhaltens eine erhdhte Dampfung verursachen.
Beim Normalfingerwandler sind die einzelnen Finger im Abstand einer halben Wellenldnge
angeordnet. Die einzelnen reflektierten Wellenanteile haben dann eine Phasenverschiebung
von 360° und iiberlagern sich damit konstruktiv. Die so erzeugten riicklaufenden Wellen
haben zum Hauptstrahl verschiedene Phasenlagen und 16schen dieses Signal teilweise aus.
Im Gegensatz dazu sind beim verwendeten Double-Split-Wandler die einzelnen Finger im
Abstand einer viertel Wellenlinge angeordnet, die Phasenlage zweier reflektierter Signale
ist damit 180° und sie interferieren destruktiv (Abbildung 5.2). Die Reflexion an den Fin-
gern wird unterdriickt und das Signalverhalten verbessert.

Neben den reflektierten Oberflichenwellen gibt es auch die in Abschnitt 3.2.5 vorgestell-
ten, reflektierten Volumenwellen, welche aber durch eine geeignete Riickseitenbeschichtung
(z.B. Epoxydharz), wie in Abbildung 3.14 gezeigt, hinreichend unterdriickt werden kénnen.

Weitere wichtige Storeinfliisse bei SAW-Sensoren sind die Regeneration an der Lastim-
pedanz (Triple-Transit-Echo, TTE) sowie das elektromagnetische Ubersprechen (EM). Das
Triple-Transit-Echo erreicht erst nach zwei zusétzlichen Reflektionen an Empfangs- und
Sender-IDT den Empfangs-IDT und interferiert dort mit dem Messsignal. Uber die Metall-
flache zwischen den IDT-Strukturen bzw. iiber eine Riickseitenmetallisierung als Koppel-
kondensator kann es zu einem elektromagnetischem Ubersprechen kommen. Das TTE kann
durch eine hohe Ubertragungsdimpfung des Sensors unterdriickt werden, wihrend das EM
durch niedrige Ubertragungsdimpfungen klein gehalten werden kann. Die Ubertragungs-
ddmpfung IL muss daher derart gewéhlt werden, dass die Amplituden des TTE und des EM
gleich groB sind. Die Stirke des TTE in dB wird iiblicherweise in Relation zur Ubertra-
gungsdampfung angegeben, so dass IL[dB]+TTE[dB] der tatsdchlichen Amplitude des TTE
entspricht. Es muss somit gelten [LEI98]:

IL[dB]+ TTE[dB]= EM[dB]

mit TTE[dB]=2-1L[dB]+12dB (5:2)
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Das elektromagnetische Ubersprechen kann in der Praxis mit 70 dB bis 80 dB unterdriickt
werden. Damit ergeben sich ideale Einfiigeddmpfungen /L mit Dichtung und Messfliissig-
keit im Bereich von 20 dB bis 23 dB, entsprechend 11-14 dB an Luft fiir die verwendeten
Sensoren. Je stirker das elektromagnetische Ubersprechen unterdriickt werden kann, desto
hoher kann die Ddmpfung des Sensorsignals gewdhlt werden und desto kleiner ist die Aus-
wirkung des elektromagnetischen Ubersprechens und des Triple-Transit-Echos auf die
Messergebnisse.

Ein wichtiges Designkriterium fiir SAW-Sensoren ergibt sich aus der Tatsache, dass eine
Uberlagerung des Hauptmaximums der OFW sowie der SSBW unbedingt vermieden werden
muss. Die SSBW hat im Vergleich zur Oberflichenwelle eine etwas hohere Ausbreitungsge-
schwindigkeit und somit eine hohere Anregungsfrequenz bei einer Dampfung von nur 35 dB
(Abbildung 3.13). Liegt diese Anregungsfrequenz innerhalb der Bandbreite (Af/f) n,, der
Oberflaichenwelle, dann werden beide Wellen angeregt und sie interferieren am Empfangs-
IDT. Eine Aussage iiber den physikalischen Sensoreffekt ist dann nicht mehr mdglich. Die
Massenbelastung durch die Metallisierung beeinflusst zwar die Oberflachenwelle, nicht je-
doch die SSBW-Volumenwelle. Dadurch ist es moglich die Anregungsfrequenzen relativ
zueinander zu verschieben. Das Designkriterium kann in der folgenden Form angegeben
werden [MORSS, LEI9S]:

1{A 1 A
(), 4<%
Np m
mit der Anzahl der Fingerquartetts Np, der SAW-Bandbreite (Af/f)y, und der relativen
Frequenzverschiebung (Af/f),, aufgrund der Massenbelastung. Letztere kann fiir die ver-
wendeten Sensoren mit Gleichung 2.59 gendhert werden. Die verwendeten SAW-Sensoren
mit 120 und 150 Fingerquartetts erfiillen das Kriterium (5.3), welches eine Mindestfinger-

zahl von 28 und 50 Fingerquartetts fiir eine Resonanzfrequenz von 69 bzw. 102 MHz bei
einer Metallisierungshohe von 385 nm fordert.

Die Metallisierungshéhe und das Metallisierungsmaterial sind wichtige Parameter, um
die Empfindlichkeit von -36°-Scherwellensensoren zu optimieren. Nach Abschnitt 2.6 stellt
die tatséchlich realisierte Hohe der Goldmetallisierung von 385 nm fiir 102 MHz-Sensoren
ein Optimum in der Empfindlichkeit dar, fiir 69 MHz-Sensoren liegt das Optimum dagegen
etwas hoher bei ungefahr 600 nm. Die Metallisierungshohe und das Material sind also ein
Kompromiss zwischen der Optimierung der Empfindlichkeit und der Trennung der SAW
und SSBW.

Die Metallisierung legt bei Oberflichenscherwellen auch die Eindringtiefe in das Sub-
strat fest. Diese sollte kleiner als die tatsdchliche Substratdicke sein, um eine Dampfung der
OFW zu vermeiden. Aus den Berechnungen von Leidl kann gefolgert werden [LEI9S], dass
die Eindringtiefe fiir die hier verwendeten Sensoren etwa 55 um betrdgt und damit wesent-
lich kleiner als die Substratdicke von 500 um ist. Die Massenbelastung, also die relative
Verschiebung der Resonanzfrequenz durch die Metallisierung, ist in Tabelle 5.3 angegeben.
Bei gleicher Schichthdhe und Sensorfrequenz ist sie fiir SAW-Sensoren geringer als flir
Quarzresonatoren.
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Fiir die in der Fliissigkeits- und Biosensorik eingesetzten Bauelemente wurde auch der
Bereich zwischen den IDT-Strukturen mit Gold metallisiert, um die elektrischen Eigen-
schaften, Dielektrizitit und Leitfdhigkeit, (Gleichung 2.6) der Fliissigkeit von der elektro-
akustischen Welle abzuschirmen. Damit ist gewéhrleistet, dass nur die mechanischen Eigen-
schaften des Messmediums sich im Messeffekt widerspiegeln. Fiir den praktischen
Gebrauch der Sensoren ist es unerlésslich, die empfindliche Goldmetallisierung der Finger-
strukturen zu passivieren, im Fall der in dieser Arbeit verwendeten Sensoren mit einer etwa
500 nm hohen Siliziumkarbid (SiC)-Schicht. In der Biosensorik ist eine Passivierung auf der
Messstrecke nicht erwiinscht, da die Rezeptormolekiile direkt auf der Goldmetallisierung
immobilisiert werden konnen, nicht jedoch auf SiC. Als Konsequenz der zusitzlichen Mas-
senbelastung durch SiC erniedrigt sich die Resonanzfrequenz um 0,1 und 0,3 MHz fiir 69-
bzw. 102 MHz-Sensoren.
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5.2 AuBere physikalische Einfliisse

Wihrend die bauelementspezifischen Einfliisse {iber das Funktionieren eines Sensors ent-
scheiden, konnen die dulleren Einfliisse als kleine Stérungen des Sensorsignals aufgefasst
werden. Der Einfluss von Massenbelegung, Viskositdt und Dichte wurde bereits als eigentli-
cher Messeffekt untersucht. Hier werden die wichtigen dufleren Storeinfliisse Temperatur
und Fluiddruck genauer untersucht. Die Sensorfrequenz ist eine Funktion dieser Stérgrofen:

f=f(T.nT),p(T),p) (5.4)

mit der Temperatur 7, der temperaturabhéngigen Viskositdt 7(7) und Dichte p(7) und dem
Fluiddruck p.

5.2.1 Temperatureinfluss

Der Temperatureinfluss wirkt zum einen direkt auf das Bauelement, zum anderen indirekt
iiber den Messeffekt, da Viskositdt und Dichte des anliegenden Mediums temperaturabhin-
gig sind. In diesen Betrachtungen wird Wasser als Kontrollfliissigkeit zur Uberpriifung des
Temperatureinflusses verwendet, da in den spédteren Messungen die Analyten in der Regel in
wissrigen Losungen verdiinnt sind.

Schwingquarzsensoren

Fir die verwendeten Quarzresonatoren vom AT-Schnitt wird das Frequenz-
Temperaturverhalten durch ein kubisches Gesetz beschrieben:

% = 0.085((p—35°15')(T = T;,,)) +1.0510 (T = T,,,)° (5.5)

mit der Frequenzempfindlichkeit Af/f, dem Schnittwinkel ¢, der Inversionstemperatur
Tiny=25 °C sowie der tatsdchlichen Temperatur 7.

Abbildung 5.3 zeigt das Frequenz-Temperaturverhalten von Dickenscherschwingungs-
quarzen. Das Verhalten ist stark abhingig vom Schnittwinkel. Beim verwendeten AT-
Schnitt betrdgt der Schnittwinkel 35°15° (Anhang A). Die Quarze zeigen bei diesem
Schnittwinkel im Bereich von 0 °C bis 50 °C nur eine sehr geringe Temperaturabhingigkeit,
was fiir elektronische oder gassensorische Anwendungen wichtig ist. Fiir die Fliissigkeits-
sensorik ist jedoch die Temperaturabhéngigkeit von Viskositidt und Dichte von grof3erer Be-
deutung.
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Abbildung 5.3: Frequenzverhalten in Abhdngigkeit der Temperatur und des Schnittwinkels fiir
Dickenscherschwingungsquarze.
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Abbildung 5.4: Frequenzverhalten aufgrund des Viskositdts- und Dichteeinflusses von Wasser
in Abhdngigkeit der Temperatur fiir die verwendeten Quarzresonatoren.
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Abbildung 5.4 zeigt das Temperaturverhalten unter Beriicksichtigung der Fliissigkeitsei-
genschaften nach Gleichung 2.48 am Beispiel von Wasser im relevanten Temperaturbereich
von 0 °C bis 50 °C. Es zeigt sich eine deutliche Zunahme der Temperaturabhéngigkeit mit
der Resonanzfrequenz der QCM-Sensoren. Der p(T), n(T)-Einfluss auf die Temperaturab-
hingigkeit iberwiegt bei Quarzresonatoren im Vergleich zur reinen Temperaturabhéngigkeit
der Sensorelemente bei weitem.

Oberflachenwellensensoren

Die Temperaturabhéngigkeit der SAW-Sensorelemente zeigt ein parabelformiges Verhal-
ten. Das Frequenz-Temperatur-Verhalten wurde fiir die verwendeten SAW-Sensorelemente
berechnet und experimentell bestimmt und ist in Abbildung 5.5 dargestellt. Die Berechnung
mit dem Simulationsprogramm (Anhang B) zeigt, dass der Temperaturgang stark abhéngig
von der Metallisierungshohe ist. Aus diesem Grund wurden die unterschiedlichen effektiven
Metallisierungshohen auf der Laufstrecke und den IDT-Strukturen beriicksichtigt, indem die
gesamte Temperaturempfindlichkeit als Summe der gewichteten Effekte (Verhéltnis
ds/dipr aus Tabelle 4.2) der Teilstrecken bestimmt wurde. Die Messwerte fiir den 102
MHz-Sensor stimmen gut mit der Berechnung tiberein.
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.% -100- el berechnet .
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& 150 |- §
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Abbildung 5.5: Frequenzverhalten von SAW-Sensorelementen in Abhdngigkeit der Tempera-
tur.
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Der Scheitelpunkt liegt bei —4 °C. Fiir den 69 MHz-Sensor stimmt der berechnete und
gemessene Scheitelpunkt iiberein (11 °C), das Experiment zeigt aber in den abfallenden
Zweigen eine geringere Temperaturempfindlichkeit als im Modell. Der Scheitelpunkt fiir
hohere Resonanzfrequenzen verschiebt sich bei gleicher Metallisierungshohe aufgrund der
hoheren Massenbelastung zu einer niedrigeren Temperatur. Die Berechnungen wurden fiir
Quarzsubstrate mit einem Schnittwinkel von —36° durchgefiihrt. Eine Anderung des Schnitt-
winkels fiihrt zu deutlichen Verschiebungen des Scheitelpunktes [LEI92].

Ebenso wie bei Quarzresonatoren ist bei den SAW-Sensorelementen der Einfluss der
Fliissigkeitseigenschaften nach Gleichung 2.53 zu beachten. Abbildung 5.6 zeigt zum einen
den p(T), n(T)-Einfluss von Wasser auf die Sensorfrequenz und zum anderen den kombi-
nierten Einfluss der Fliissigkeit und des Sensorelements im relevanten Temperaturbereich
von 0 °C bis 50 °C.
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Bauelement
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Abbildung 5.6: Frequenzverhalten aufgrund des reinen Viskositdts- und Dichteeinflusses von
Wasser in Abhdngigkeit der Temperatur sowie des iiberlagerten Einflusses von Wasser sowie
der Bauelemente fiir SAW-Sensorelemente.

Der Einfluss des Sensorelements kann bei SAW-Sensoren nicht, wie bei Quarzresonato-
ren, gegeniiber dem Fliissigkeitseinfluss vernachlissigt werden. Beide Effekte sind gegen-
laufig. Die kombinierte Temperaturempfindlichkeit zeigt fiir 69 und 102 MHz-Sensoren ein
parabelformiges Verhalten mit dem Scheitelpunkt bei 30 °C. Fiir Fliissigkeitsexperimente
mit wissrigen Fluiden in der Gegend der Raumtemperatur bedeutet dies nur eine geringe
Temperaturempfindlichkeit. Ein Vergleich der maximalen Unterschiede der Temperatur-
empfindlichkeit im Bereich von 0 °C bis 50 °C fiir die verwendeten Sensoren ist in Tabelle
5.4 dargestellt. Die verwendeten Oberflachenwellenbauelemente sind bei Fliissigkeitsversu-
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chen (mit Wasser) deutlich weniger temperaturempfindlich als die verwendeten Quarzreso-
natoren. Uberdies ist in Tabelle 5.4 die Empfindlichkeit bei einer Temperaturinderung von
1 K im Bereich der Raumtemperatur angegeben. Da die Messsignale an der unteren Nach-
weisgrenze in der Biosensorik bei ungefahr 0,2 ppm liegen (Kapitel 8), ist es notwendig die
Temperatur exakt zu stabilisieren, um Storeinfliisse zu vermeiden. Die verwendeten Schnell-
wechselmodule (Abbildung 5.11) stabilisieren die Temperatur mittels Peltierelementen auf
ungefdhr 0,01 °C, damit ist selbst in der Biosensorik kein Temperatureinfluss zu erwarten.

QCM SAW
10 19 39 56 70 110 69 102

Af/fmaX-(O—Sﬂ °C) [ppm] 131 181 261 312 348 439 74 78
Af7fa K, 20 °c) [ppm] 2,7 3.8 5,4 6,5 72 92 1,2 1,2

Sensor [MHz]

Tabelle 5.4: Maximale Temperaturempfindlichkeit (0 °C-50 °C) der Resonanzfrequenzen so-
wie die 1-Kelvin-Empfindlichkeit bei Raumtemperatur in Fliissigkeitsexperimenten mit wss-
rigen Losungen.

5.2.2 Einfluss des Fluiddrucks

Quarzresonatoren — insbesondere HFF-Quarze — kdnnen, wegen ihrer geringen Dicke
durch den anliegenden Fluiddruck im mbar-Bereich, mechanisch so verspannt werden, dass
sich Einfliisse auf die Resonanzfrequenz ergeben. Die auftretenden Fluiddriicke sind jedoch
nicht gro3 genug, um auch bei SAW-Sensoren, welche aus 0,5 mm dicken Quarzsubstraten
bestehen, die Sensorfrequenz zu beeinflussen. Der Einfluss des Fluiddrucks auf Quarzreso-
natoren wurde in dem verwendeten Fluidsystem (Abbildung 5.11) durch Variierung der
Flussrate experimentell bestimmt. Nachdem Gesetz von Hagen-Poiseuille ist die Flussrate
im FlieBsystem direkt proportional zum dynamischen Fluiddruck [KUCS88]. Der Fluiddruck
wurde mit dem Drucksensor des Fluidsystems erfasst und die Sensorfrequenz wurde nach
der Oszillatormethode erfasst.

Abbildung 5.7 zeigt die Druckempfindlichkeit 0f/0p in Abhingigkeit der Resonanzfre-
quenz der verwendeten Sensoren. Die Druckempfindlichkeit zeigt ein logarithmisches Ver-
halten in Abhéngigkeit der Resonanzfrequenz und ergibt experimentell folgende Beziehung:

of

—=164,3-68,5:1In

o Jo (5.6)
mit dem natiirlichen Logarithmus In und der Resonanzfrequenz f; [MHz].

Abbildung 5.7 zeigt ferner, dass die Druckempfindlichkeit eng mit der Dicke der Quarz-
resonatoren gekoppelt ist.

Heusler et al. berichten von einer parabolischen Abhangigkeit der Frequenz von dem an-
liegenden Druck [HEUS8S]. In den hier vorgenommenen Untersuchungen bei kleinen Druck-
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anderungen konnte nur eine lineare Abhangigkeit der Sensorfrequenz vom Druck festgestellt
werden.
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Abbildung 5.7: Druckempfindlichkeit von Quarzresonatoren in Abhéngigkeit der Resonanz-
frequenz und zum Vergleich die Schwingquar zdicke im logarithmischen Maf3stab.

Neben den geometrischen Kapillarabmessungen und der Flussrate, die wahrend der Mes-
sungen immer konstant gehalten wird (30 pl/min), kann nach dem Gesetz von Hagen-
Poiseuille der dynamische Fluiddruck auch durch die Viskositét des Fluids beeinflusst wer-
den. Dies st insbesondere dann problematisch, wenn die Messldsung wesentlich viskoser als
die Tragerlosung ist. Dem eigentlichen Messeffekt ist dann eine Frequenzénderung aufgrund
des gednderten Fluiddrucks Uberlagert. Dies ist beispielsweise bei der Charakterisierung von
Polyethylenglykoll6sungen im Flie3system in Kapitel 6.2.1 der Fall. In der kleinen Messzel-
le von HFF-Sensoren entstehen namlich aufgrund der Viskositéten der PEG-L6sungen (An-
hang C) dynamische Fluiddriicke von 3 bis 150 mbar, welche das eigentliche Messsignal mit
bis zu 30 % uberlagern konnen.



5.3 SYSTEMBEDINGTE STOREINFLUSSE 107

5.3 Systembedingte Storeinfliisse

Systembedingte Einfliisse sind zum einen abhingig von der Messelektronik. Diese
elektronischen Stérungen konnen einzeln nur schwierig erkannt werden und werden aus
diesem Grund lediglich als Teil des Sensorrauschens erfasst (Kapitel 4.5.3)

Zum anderen sind die systembedingten Einfliisse abhéngig von den geometrischen Ab-
messungen des Fluidsystems. Hieraus resultieren Storeinfliisse wie die Transportlimitierung
durch Diffusion und Konvektion des Analyten sowie Kompressionswellen in der Messzelle.

Einen weiteren wichtigen Einfluss auf das Messsignal in der Biosensorik hat auch noch,
wie in Kapitel 7.2 gezeigt wird, die Rezeptordichte der Sensoren.

5.3.1 Diffusion und Konvektion des Analyten

Fiir Adsorptionsexperimente in der Biosensorik ist es sehr wichtig, dass der Transport
des Analyten durch Diffusion und Konvektion im Fluidsystem, insbesondere in der Messzel-
le, die Anlagerung nicht limitiert. In einem solchen Fall konnte keine Aussage iiber die in-
trinsische Adsorptionskinetik getroffen werden. Eine Bestimmung von Bindungsaffinitéten,
wie in Abschnitt 8.5 ist dann nicht mehr moglich. Fiir die reine Nachweisanalytik wiirde
sich die untere Nachweisgrenze verschlechtern.

Da es sich bei der Transportlimitierung um einen wichtigen Storeffekt handelt, soll dieser
am Beispiel der Adsorption von Bakteriophagen (Kapitel 4.1.2) genauer betrachtet werden.

Abbildung 5.8 zeigt die Verhéltnisse bei der Konvektion (x-Richtung) durch die vorge-
gebene Trigerfliissigkeit sowie die Diffusion (y-Richtung). Lévéque konnte fiir laminare
Fliisse den Gleichgewichtszustand!®, durch ein Modell beschreiben [LOK83]. Nach Proben-
aufgabe ergibt sich eine Oberfldchenkonzentration des Analyten an der Grenzflache Sensor-
Fliissigkeit von:

D P
Am=098-| ———=1| ¢ ¥ (5.7)
hy' AV

mit der Oberflachenkonzentration des Analyten Am [Masse bzw. Anzahl /cmz], der Flussrate
V [ul/min], der Hohe der Messzelle /iy, der Sensorfliche A4, der Diffusionskonstante Dy
[cmz/sec], der Analytkonzentration ¢y [Masse bzw. Anzahl /ml] sowie dem Probenvolumen
V.

16" Der Gleichgewichtszustand liegt vor, nachdem die Trigerfliissigkeit durch die analythaltige Proben-
fliissigkeit ersetzt ist und das Konzentrationsprofil voll ausgebildet ist (hier etwa einige Sekunden).
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Abbildung 5.8: Verhdltnisse bei der Konvektion und Diffusion des Analyten in der Messzelle.

Die berechnete Oberflichenkonzentration gibt nur Auskunft {iber die Anzahl der Analyt-
molekiile, welche die Sensoroberfldche erreichen. Die Anzahl der adsorbierenden Molekiile,
auch Belegungsdichte genannt, ist zusitzlich noch abhidngig von der intrinsischen Bin-
dungskinetik (Abschnitt 4.7).

Gleichung (5.7) zeigt die analytischen Abhingigkeiten der berechneten Oberflichenkon-
zentration:

e Eine Erhohung der Dauer der Probenaufgabe ¢=7¥,/V erhoht die Oberflichenkon-
zentration. Bei vorgegebenem Probenvolumen ist dies nur iiber eine Verringerung der
Flussrate zu erreichen, wie Abbildung 5.9 fiir die verschiedenen Sensoren zeigt.

e Durch eine kleinere Fliche und insbesondere eine kleinere Messzellenhdhe kann die
Oberflachenkonzentration bei der Analytadsorption gesteigert werden. Dieser Effekt
kann in Abbildung 5.9 anhand der verschiedenen Schwingquarzsensoren mit ver-
schiedenen Messzellenhohen beobachtet werden (Tabelle 4.1).

e Die Oberflachenkonzentration nimmt linear mit der Ausgangskonzentration zu. Gera-
de beim Analytnachweis ist es wichtig, dass die Oberflichenkonzentration bei niedri-
gen Konzentrationen noch so groB ist, dass sie ein Messsignal hervorruft.

e FEinen wichtigen Einfluss hat die Diffusionskonstante Dg des Analyten, welche indi-
rekt proportional zum Radius des Analyten und der Viskositit des Mediums ist. Fiir
Phagen, wie sie in Abschnitt 7.1 verwendet werden, ist Dg in Wasser!7 ungefahr
3-10°° em’/s.

Abbildung 5.9 zeigt die Abhingigkeit der berechneten Oberflichenkonzentration, bei
Injektion von 100 x/ Phagen (109/mD, von der Flussrate und damit von der Dauer der Pro-
benaufgabe flir die verschiedenen Sensoren.

17 Zum Vergleich Mak%romozlekiile wie Albumin haé)en Sine Diffusionskonstante von 6107 cm/s in
Wasser, Ionen 2-10 ~ ¢m” /s und Bakterien 5-10°° cm’” /s [ADA95].
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Abbildung 5.9: Abhdngigkeit der Belegungsdichte von der Flussrate im Fluidsystem bei vor-
gegebenem Analytvolumen von 100 ul und vorgegebener Analytkonzentration von

1 OQPhagen/ml.

Es zeigen sich deutliche Unterschiede in der Oberflichenkonzentration bei den
verschiedenen Sensoren. Dies ist ausschlieBlich auf die verschiedenen geometrischen Ab-
messungen der Messzellen zurlickzufiihren. Die Unterschiede resultieren aus den unter-
schiedlichen Membrandicken bei HFF-Quarzen sowie den unterschiedlichen Abmessungen
von SAW- und QCM-Sensoren. Fiir eine Flussrate von 30 ml/min sind die Oberflachen-
konzentrationen in Tabelle 5.5 angegeben. Ebenso wird die berechnete, relative Anzahl der
Phagen ngjek,/ nprope auf der sensitiven Elektrodenflache bezogen auf die Anzahl der Phagen
in der Probenldsung aufgefiihrt.

M A
Sensor [MHz] QC SAW
10/19 39 56 70 110 69 102
Oberflachenkonzentration
0.8 2.7 2.2 20 1,9 1,1 1,1
[10° Phagen /cm’] ’ ’ ’ ’ ’ ’ ’
RELektr | Rprope [20] 1,1 0,47 0,39 036 0,33 1,23 0,82

Tabelle 5.5: Berechnete Oberflichenkonzentration aufgrund der Zellgeometrie sowie die rela-
tive Anzahl der Phagen auf dem sensitiven Bereich im Vergleich zur Ausgangskonzentration
bei einer Flussrate von 30 ul/min.
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Insbesondere bei massereichen Analyten, wie Viren und Bakterien ist wegen der kleinen
Diffusionskonstante eine Transportlimitierung zu erwarten. Das Lévéquemodell ist in die-
sem Fall sehr gut geeignet, den Einfluss der Zellgeometrie und der Analyteigenschaften auf
die resultierende Oberflaichenkonzentration zu modellieren. Fiir groe Analytkonzentratio-
nen liefert das Modell keine exakten Ergebnisse [LOK83]. Auch die zeitabhingige Ausbil-
dung des Konzentrationsprofils zu Beginn der Probenzugabe (einige Sekunden) wird mit
dem Modell nicht erfasst. Angesichts der vorliegenden Adsorptionsphasen im Minutenbe-
reich kann von einem iiber die ganze Dauer gleichmafigen Konzentrationsprofil ausgegan-
gen werden.

5.3.2 Kompressionswellen in der Flussigkeitszelle

Das Verhalten eines 10 MHz Dickenscherschwingers in der Messzelle wurde untersucht,
um den Effekt der Erzeugung von Kompressionswellen in der Fliissigkeitsschicht zu charak-
terisieren. Der Effekt ist eng verbunden mit der lateral ungleichmifligen Amplitudenvertei-
lung der Scherschwingung (Abbildung 3.9) [SCH95b] [LUC97b].

Abbildung 5.10 zeigt schematisch die zwischen Sensor und Messzellendeckel einge-
schlossene Fliissigkeitsschicht der Hohe %y, in der Kompressionswellen generiert werden.
Aufgrund der planparallelen Ausrichtung von Sensor und Messzellendeckel kommt es zur
Ausprigung von stehenden Wellen.

Messzellendeckel

«—>—>

d »

Sc‘herschwingur?g

Abbildung 5.10: Stehende Kompressionswellen in der Messzelle.

Durch Verdndern des Messzellendeckels kann die Hohe 4, variiert und charakteristische
Sensorsignale mit der Periodizitit A./2 beobachtet werden, die folgender Beziehung genii-
gen:

hy, =n % , n=12,.. (5.8)

Die Kompressionswellenldnge A ist iiber den Kompressionsmodul K; und die Dichte p;
mit den Fliissigkeitseigenschaften verkniipft:
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kc=v—c=i\/E 5.9
Jo So\ Py (59)

mit der Ausbreitungsgeschwindigkeit der Kompressionswellen v, und der Sensorfrequenz fj.

In einem Experiment wurde ein 10 MHz-Schwingquarz in einer Messzelle, gefiillt mit
destilliertem Wasser bei Raumtemperatur, mit verschiebbarem Messzellendeckel aus polier-
tem Edelstahl untersucht [KOS97]. Durch Verindern der Messzellenhdhe konnen durch das
im Oszillatorbetrieb gewonnene Frequenz- und Dampfungssignal die Resonanzstellen nach
der Beziehung (5.8) bestimmt werden.

Abbildung 5.11 zeigt das Sensorsignal in Abhéngigkeit der Messzellenhdhe. Das Span-
nungssignal ist dabei umgekehrt proportional zur Dadmpfung des Quarzes. An den Reso-
nanzstellen, springt die Frequenz von minimalen zu maximalen Werten und die Ddmpfung
wird maximal. Aus diesem Ergebnis kann die Kompressionswellenldnge zu A.= 150 um
bestimmt werden. Nach der Beziehung (5.9) resultiert daraus ein Kompressionsmodul K;
von Wasser zu 2,25 GPa. Dieser stimmt gut mit dem tabelliertem Wert von 2,0 GPa fiir
20 °C tiberein [KUCS88].
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Abbildung 5.11: Resonanzstellen der Frequenz und Ddmpfung eines 10-MHz-Quarzresonators
aufgrund von Kompressionswellen in der Messzelle [KOS97].

Auf diese Weise kann fiir verschiedene Fliissigkeiten in der Messzelle der Kompressi-
onsmodul, im Gegensatz zum Schermodul aus Kapitel 2.4, bestimmt werden. Die Kompres-
sionswellenlénge ist abhéngig von der Viskositit der Fliissigkeit.

Fiir den Betrieb von akustischen Sensoren — fiir SAW-Sensoren sind dhnliche Ergebnisse
zu erwarten — haben diese Ergebnisse einige wichtige Konsequenzen. Ein Betrieb der Sen-
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soren an einer Resonanzstelle sollte unbedingt vermieden werden. Eine kleine Anderung der
Viskositit der Messfliissigkeit, konnte dann nimlich starke Anderungen der Sensorsignale
aufgrund stehender Kompressionswellen verursachen. Eine Gegenmalinahme konnte sein,
Sensor und Messzellendeckel nicht planparallel anzuordnen. Dies zieht allerdings, wegen
der Verinderung des Kanalquerschnitts, unerwiinschte Anderungen im Fluiddruck nach
sich. Bei den in Kapitel 4 vorgestellten Messzellen ist eine Nichtparallelitit nicht eingeplant
worden, liegt aber wahrscheinlich, wegen der feinwerktechnischen Toleranzen sowie der
nichtgleichméBigen Klebung dennoch vor.

QCM SAW

Sensor [MHz]
10 19 39 56 70 110 69 102

Messzellenhohe i [um] 40 40 19 25 24 15 50 50

Ae/2 in HyO [um] 712 37.1 180 125 100 63 101 69
Ae/2 in PBS [um] 777 405 197 137 110 69 11.0 7.5
2h/\. (PBS)[1] 0.52 099 096 1.8 218 217 455 6.67

Tabelle 5.6: Vergleich der Messzellenhohe und der Kompressionswellenlingen fiir die ver-
wendeten QCM- und SAW-Sensoren.

Tabelle 5.6 zeigt A./2 fiir Wasser und fiir den in der Biosensorik verwendeten Tréger-
puffer PBS. Die Schallgeschwindigkeit fiir Wasser betragt 1483 m/s bei 20 °C, fir PBS
wurde sie mit dem tabellierten Wert fiir Meerwasser, 1531 m/s bei 20 °C, abgeschétzt
[KUCS88]. Ergibt das Verhiltnis aus Messzellenh6he und halber Kompressionswellenlénge
eine ganze Zahl, dann konnen , fiir die Sensorik starke, Storeinfliisse, wegen der Ausbildung
stehender Kompressionswellen, resultieren. Eine GegenmafB3nahme zur Vermeidung stehen-
der Wellen ist, die Messzellenhdhe von vorneherein so zu planen, dass sie genau zwischen
zwel Resonanzstellen liegt. Dies ist insbesondere bei héheren Frequenzen sehr schwierig,
wie auch Tabelle 5.6 zeigt, weil die Resonanzstellen so eng zusammenliegen, dass sie be-
reits im Toleranzbereich der Messzellenhohe liegen. Eine Anderung der Messzellenhdhe bei
HFF-Quarzen ist aufwendig, da das technologische Herstellungsverfahren geéndert werden
miisste. Fiir den niedrigfrequenten 10 MHz-Schwingquarz entsteht keine Storbeeinflussung,
da die halbe Kompressionswellenldnge doppelt so groB3 ist wie die Messzellenhdhe. Beim
Design der Fluidzellen von 19 MHz-Sensoren wurde die mogliche Generierung von Kom-
pressionswellen nicht beriicksichtigt; die Messzellenhohe entspricht hier ungeféhr der hal-
ben Kompressionswellenlédnge und damit konnen Storungen auftreten, falls Sensoroberflé-
che und Messzellendeckel planparallel sind.
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5.4 Diskussion

In diesem Kapitel wurden Storeffekte, die an verschiedenen Stellen der Signaltrans-
duktion einwirken, untersucht und deren Auswirkungen sowie Abhilfemaflnahmen darge-
stellt.

Es stellte sich heraus, dass beim Transducerdesign bestimmte Designregeln, welche die
Metallisierung betreffen, unbedingt eingehalten werden miissen, um Stoérungen zu unterdrii-
cken. Wegen der Komplexitit ist dies fiir SAW-Sensoren aufwendiger als bei Quarzresona-
toren. Die Sensoroberflichen sollten moglichst glatt sein, was fiir HFF-Quarzresonatoren
hohe Anforderungen an die Atztechnologie bedeutet.

Die physikalischen Einfliisse werden direkt tiber die Messfliissigkeit vermittelt. Die St6-
rungen konnen durch geeignete Referenzmessungen oder Temperaturkompensation unter-
driickt werden. SAW-Bauelemente zeigen zwar eine hohere Temperaturabhéngigkeit an
Luft, sind aber in Fliissigkeiten weniger temperaturempfindlich, da der Viskositétseffekt
gegenliufig ist. SAW-Sensoren eignen sich aus diesem Grund auch fiir Fliissigkeitsexperi-
mente ohne exakte Temperaturkompensation, wie dies fiir Schwingquarzsensoren erforder-
lich ist. Der Fluiddruck ist fiir Schwingquarzsensoren, insbesondre HFF-Sensoren, eine
StorgroBe, die beriicksichtigt werden muss. Bei hohen Probenviskositidten kann der sich
dndernde Fluiddruck das Messsignal verfilschen. Bei SAW-Sensoren kann dieser Storein-
fluss vernachldssigt werden, weshalb diese auch noch bei hohen Probenviskositdten im Flu-
idsystem gute Ergebnisse liefern. Die Druckunempfindlichkeit ist ein Vorteil fiir die SAW-
Sensoren in der Fliissigkeitscharakterisierung.

Fiir die durchgefiihrten Messungen war eine genaue Charakterisierung und Optimierung
des Fluidsystems sehr wichtig. Mithilfe eines Fluiddrucksensors konnten Druckschwankun-
gen erkannt und damit eine Fehlinterpretation der Messsignale vermieden werden. Die
Messelektronik muss so konzipiert werden, dass sie ein besseres Auflosungsvermdgen und
Rauschverhalten besitzt, als das Frequenzrauschen des Sensors. Beim Design der Messzelle
ist darauf zu achten, die Messzellenh6he so zu wihlen, dass keine stehenden Kompressions-
moden angeregt werden konnen. Speziell in der Biosensorik ist eine genaue Kenntnis des
Konvektions-Diffusionsverhalten des Analyten in der Messzelle fiir die Optimierung der
Anlagerung wichtig. Fiir die Steigerung der Hohe des Sensorsignals ist es wichtig, die
Grenzflichenkonzentration des Analyten, und damit nach der eigentlichen Anlagerung die
Belegungsdichte, zu steigern, nicht die absolute Masse des Analyten auf der Sensoroberfli-
che. Aus diesem Grund sind fiir die Steigerung der Oberflichenkonzentration die HFF-
Sensoren mit kleinen Elektroden und entsprechend kleinen Messzellen mit geringer Zellen-
hohe besser geeignet als Standard-Schwingquarze und SAW-Sensoren mit gro3er Elektrode
und entsprechend groBen Messzellen. Dies ist ein wichtiger Vorteil fiir die HFF-Sensoren in
der Biosensorik.






Kapitel 6

Flussigkeitscharakterisierung

Die Viskosimetrie, die Untersuchung newtonscher Fliissigkeiten, und vor allem die
Rheologie, die Untersuchung viskoelastischer Fluide, sind wichtige Untersuchungsmetho-
den zur Beurteilung der Qualitit von Olen, Schmierstoffen, Pasten und Lebensmittel in
technischen Anwendungen, in der Prozesskontrolle, in der Diagnostik oder der Lebensmit-
teltechnologie.

Akustische Sensoren konnen in diesen Anwendungen die Moglichkeit bieten mit mini-
aturisierten Sensorelementen und reduziertem technischen Aufwand rheologische Frage-
stellungen zu beantworten. In diesem Kapitel werden die experimentellen Ergebnisse der
Untersuchung newtonscher Glycerinlosungen und viskoelastischer Polyethylenglykolls-
sungen mit den theoretischen Ergebnissen verglichen. Besonderes Augenmerk wird auf
den Vergleich von Quarzresonatoren mit SAW-Sensoren gelegt. Die Aussagekraft der
Messergebnisse mit passiven und aktiven Messmethoden wird {iberpriift. Die Konzentrati-
ons- und Frequenzabhingigkeit der Sensorsignale wird untersucht. Uberdies wird das Re-
laxationsverhalten viskoelastischer Polyethylenglykol-Losungen diskutiert.

6.1 Newtonsche Flussigkeiten

Newtonsche Fliissigkeiten zeigen rein viskose, dissipative Eigenschaften. Die Viskosi-
tdt ist unabhingig von der Anregungsfrequenz und entspricht der statischen Nullviskositdt
aus Abschnitt 2.4.5, welche auch mit herkdmmlichen Viskosimetern bestimmt werden
kann [SCH95].
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Glycerin'® wurde in Konzentrationen von 1 bis 10 Massenprozent (m/m %) in destillier-
tem Wasser auf die verschiedenen Schwingquarz- und SAW-Sensoren im FlieBsystem mit
Oszillatormesstechnik beaufschlagt und die Frequenzsignale ausgewertet. Wegen der klei-
nen MolekiilgroBe kann Glycerin als newtonsche Fliissigkeit angesehen werden. Die
Dampfungssignale liefern bei newtonschen Fliissigkeiten keine zusitzliche Information
(Gleichung 2.48 und 2.53) und werden deshalb in diesem Abschnitt nicht ndher betrachtet.

Das Frequenzsignal der Sensoren zeigt bei Zugabe verschiedener Glycerinkonzentratio-
nen Peaks, deren groB3te Hohe als Sensorsignal ausgewertet wird, wie in Abbildung 6.1 am
Beispiel eines 56-MHz HFF-Quarzes gezeigt ist. Die Frequenzédnderungen Af werden als
Differenz von Basislinie und maximaler Peakhdhe bestimmt.
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Abbildung 6.1: Frequenzinderung eines 56-MHz HFF-Quarzresonators bei Zugabe von ver-
schiedenen Glycerinkonzentrationen.

Abbildung 6.2 zeigt die Auswertung der Messsignale fiir die verschiedenen Sensoren
der Hohe nach geordnet.

18 1,2,3-Propantriol; dreiwertiger, gesittigter Alkohol
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Abbildung 6.2: Untersuchung unterschiedlicher Glycerinkonzentrationen mittels Quarz-
resonatoren und Oberfldchenwellensensoren.

Es ist eine deutliche Signalzunahme, sowohl in Abhingigkeit der Konzentration, als
auch in Abhéngigkeit der Arbeitsfrequenz der Sensoren festzustellen. Beide Phdnomene
sollen genauer untersucht werden.

6.1.1 Konzentrationsabhingigkeit — Gesetz von Kanazawa

Abbildung 6.3 und 6.4 zeigen die Sensorsignale der QCM- bzw. SAW-Sensoren, aufge-
tragen gegen die Wurzel aus dem Produkt von Dichte und dynamischer Viskositdt der
Glycerinlosung. Es ergibt sich ein linearer Zusammenhang, wie nach Gleichung 2.48 und
2.53 gefordert:

Af =Sp\pim (6.1)

mit der Fliissigkeitsempfindlichkeit S; (Gleichung 2.61).

Die statistischen 95% Konfidenzbereiche der Messwerte sind in den Abbildungen 6.3
und 6.4 eingetragen. Ferner wurden die theoretisch bestimmten Sensorsignale zum Ver-
gleich in den Abbildungen eingetragen. Die Empfindlichkeiten S; kénnen experimentell
als Steigung der linearen Regression bestimmt werden. Die theoretischen Werte fiir Sy
wurden bereits als Fliissigkeitsempfindlichkeit in Abbildung 2.15 angegeben.
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Abbildung 6.3: Konzentrationsabhdngigkeit des QCM-Signals am Beispiel eines 10 MHz
Sensors und 39 MHz HFF-Sensors.
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Abbildung 6.4: Experimentelle und theoretische Konzentrationsabhdngigkeit des Sensorsignals von
69 MHz und 102 MHz SAW-Sensoren.
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Die Ergebnisse fiir simtliche verwendete Sensoren sind in Tabelle 6.1 angegeben. Neben
den experimentellen und theoretischen Fliissigkeitsempfindlichkeiten ist deren Quotient
dargestellt. In der Spalte Konfidenzbereich ist die Anzahl der theoretisch berechneten
Messpunkte angegeben, die innerhalb des experimentellen Konfidenzbereiches liegen.

Sensor [MFz] eXP-gzggung theor&LStzeeoigung S, 5, eo rIe(iTllli}(rlrf;(Z,ble()-]
QCM 10 20,61 0,39 19,80 1,04 7
QCM 19 42,77+ 0,82 52,58 0,81 0
QCM 39 180,65+ 7,29 155,61 1,16 3
QCM 56 307,28+ 7,58 268,75 1,14 0
QCM 70 432,34+ 8,52 374,10 1,16 2
QCM 111 923,77+30,32 748,43 1,23 2
SAW 69 93,93+ 2,03 116,76 0,81 1
SAW 102 314,78+ 5,64 282,66 1,11 2

Tabelle  6.1:  Experimentelle  und  theoretische  Fliissigkeitsempfindlichkeiten
Sy [10°-m? / kg+[s | der verwendeten Schwingquarz- und Oberflichenwellensensoren.

Es zeigt sich fiir alle verwendeten Sensoren eine weitgehende, innerhalb statistischer
Grenzen liegende, Bestitigung des linearen Zusammenhangs zwischen Sensorsignal und
der Wurzel aus dem Produkt von Dichte und dynamischer Viskositdt wie nach dem Gesetz
von Kanazawa erwartet.

Die Empfindlichkeitskonstanten (Steigungen in Abbildung 6.3 und 6.4) weichen jedoch
zum Teil deutlich von den theoretisch erwarteten Werten ab. Wihrend die Ubereinstim-
mung zwischen Experiment und Theorie fiir kleine Konzentrationen gut ist, d.h. die theore-
tisch bestimmten Werte liegen innerhalb des experimentellen Konfidenzbereiches, ist fiir
hohere Konzentrationen eine deutliche, systematische Differenz zu beobachten. Die beste
Ubereinstimmung ist fiir den 10 MHz Quarzresonator zu beobachten. Die HFF-Quarze
erweisen sich bei hoherer Frequenz zunehmend empfindlicher als theoretisch erwartet, wie
Tabelle 6.1 anhand des Quotienten S;“%/S;"“ verdeutlicht. Diese Ergebnisse deuten spe-
ziell fiir HFF-Quarze auf eine systematische Abweichung von der einfachen Kanazawa-
Theorie hin. Eine Ursache konnte der zusétzliche Beitrag eines longitudinalen Messeffek-
tes sein, wie er in Kapitel 5 als Storeffekt beschrieben wurde. Der 19 MHz Standard-
schwingquarz ist trotz gleichem Aufbau wie 10 MHz Schwingquarze unempfindlicher als
theoretisch erwartet. Das gleiche gilt fir den 69 MHz SAW-Sensor. Der 102 MHz SAW
erweist sich dagegen empfindlicher als theoretisch erwartet.

Der Vergleich von QCM und SAW-Sensoren zeigt, dass die Arbeitsfrequenz in Bezug
auf die Empfindlichkeit nicht gleich zu bewerten ist, vielmehr erweisen sich QCM-
Sensoren bei gleicher Arbeitsfrequenz empfindlicher als SAW-Sensoren. Die Empfind-
lichkeit eines 56 MHz HFF-Sensors ist nahezu identisch mit der eines 102 MHz SAW-
Sensors.
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6.1.2 Abhangigkeit von der Resonanzfrequenz

Die Untersuchungen mit Sensoren unterschiedlicher Arbeitsfrequenz ermoglichten es,
die Frequenzabhéngigkeit der Sensorempfindlichkeit experimentell zu bestimmen.

Die Frequenzabhingigkeit kann aus der Beziehung Af o« f,* durch die einfache Um-
formung In(Af") o« x-In( f,)als Steigung x der linearen Regression gefunden werden, wie
Abbildung 6.5 fiir die verschiedenen Sensoren veranschaulicht. Die Werte des 19 MHz-
Sensors wurden wegen der schon im vorigen Abschnitt beobachteten, starken Abweichung
nicht fiir die Auswertung herangezogen.

Durch lineare Regression ergeben sich die in Tabelle 6.2 angegebenen Frequenz-
abhéngigkeiten. Zum Vergleich wurden die theoretisch ermittelten Abhédngigkeiten aus
Abschnitt 2.7 ebenfalls angegeben.
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Abbildung 6.5: Experimentell bestimmte Frequenzabhdingigkeit der Sensorempfindlichkeit
fiir verschiedene Glycerinkonzentrationen.

Es stellt sich heraus, dass sowohl die Empfindlichkeit der QCM-Sensoren als auch der
SAW-Sensoren stiarker mit der Resonanzfrequenz zunimmt als theoretisch erwartet. Bei
den Quarzresonatoren betrdgt die Abweichung von der Theorie 5%, bei den SAW-
Sensoren dagegen 20%, wobei es schwierig ist, bei zwei verschiedenen SAW-
Arbeitsfrequenzen eine allgemeine Aussage zu treffen. Eine mogliche Ursache konnte eine
Uberlagerung des transversalen Sensoreffektes durch longitudinale Beitriige, wie sie in
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Kapitel 3.1.3 erortert wurden, mit anderer Frequenzabhingigkeit sein. Eine Trennung der
verschiedenen Beitrdge im Experiment ist jedoch kaum moglich.

Sensor X oxp X theo

Oberflachenwellensensor 3,01+0,12 2,5
Schwingquarzsensor 1,58+0,03 1,5

Tabelle 6.2: Experimentell und theoretisch bestimmte Frequenzabhdngigkeit frx der Sensor-
empfindlichkeit fiir die verwendeten Schwingquarz- und Oberflichenwellensensoren.

Experimentell bestétigt kann jedoch die bereits theoretisch bestimmte wesentlich starke-
re Abhingigkeit der SAW-Empfindlichkeit von der Arbeitsfrequenz der Sensoren im Ver-
gleich zur QCM-Empfindlichkeit werden.
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6.2 Viskoelastische Fliissigkeiten

Polyethylenglykol!?® (PEG) in wissriger Losung wurde als Beispiel eines viskoelasti-
schen Fluids zur Charakterisierung der QCM- und SAW-Sensoren eingesetzt. Dazu wur-
den verschiedene Molekiilkettenldngen mit der Molmasse: 600, 2000, 6000, 20000 und
35000 g/mol verwendet. Eine groBBere Molmasse entspricht dabei einem grofleren Moleku-
largewicht und damit einer ldngeren Molekiilkette. Polyethylenglykol zeigt wegen der
langen, mit der Molmasse zunehmenden Kettenldnge viskoelastische Eigenschaften, d.h.
die Molekiile werden bei Scheroszillation zu Schwingungen angeregt.
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Abbildung 6.6: Dynamische Nullviskositdt der verwendeten Polymerlosungen in Abhdngig-
keit des Molekulargewichts und der Konzentration. Die Werte wurden experimentell mit ei-
nem Kapillarviskosimeter bestimmt.

Polyethylenglykol mit verschiedenen Molekulargewichten wurde in Konzentrationen
von 1, 2, 5, 10 und 15 Massenprozent in destilliertem Wasser auf die verschiedenen
Schwingquarz- und SAW-Sensoren beaufschlagt und die erhaltenen Messsignale ausge-
wertet. Abbildung 6.6 zeigt die experimentell mithilfe eines Kapillarviskosimeters bei
niedrigen Scherraten bestimmte dynamische Viskositidt der PEG-Losungen in Abhéngig-
keit der Konzentration und des Molekulargewichts (Anhang C).

19 PEG basiert auf dem Monomer Ethylenglykol (1,2-Ethandiol, zweiwertiger Alkohol).
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Verschiedene Messmethoden wurden zur Untersuchung der PEG-Ldsungen herangezo-
gen. Die schnelle Oszillatormethode eignete sich gut, viele Losungen mit verschiedenen
Konzentrationen und Molekulargewichten zu untersuchen. Impedanz- und Ubertragungs-
messungen liefern exaktere Ergebnisse mit mehr Informationen, jedoch ist der zeitliche
Aufwand wesentlich grofler. In dieser Arbeit wurden deshalb lediglich einzelne Proben mit
letzteren Methoden untersucht.

6.2.1 Konzentrationsabhingigkeit und Verlustwinkel

Alle zur Verfiigung stehenden PEG-Losungen wurden im FlieBsystem mit Oszillator-
technik mit 39, 56 und 111 MHz QCM-Sensoren sowie mit 69 und 102 MHz SAW-
Sensoren untersucht. Die Frequenzidnderungen, d. h. die Differenz der Basislinie und der
maximalen Peakhdhe, der verwendeten Sensoren fiir die verschiedenen PEG-Losungen
sind in Abbildung 6.7 grafisch dargestellt.

Sowohl bei Quarzresonatoren, als auch bei SAW-Sensoren sind deutliche Abhédngigkei-
ten der Sensorsignale erkennbar. Die Signale sind, wie erwartet, sehr stark von der Arbeits-
frequenz der Sensoren und der Konzentration der PEG-L6sungen abhédngig und werden bei
zunehmender Frequenz und hoherer Konzentration deutlich grofer.

Die verwendeten Proben weisen eine, im Vergleich zu den im letzten Abschnitt ver-
wendeten Glycerinlosungen, sehr hohe dynamische Viskositdt auf; diese erreicht Werte bis
zur 60-fachen Viskositit von Wasser. Das verwendete Fluidsystem (Abbildung 5.11) ist
fiir diese relativ hohen Viskositdten, wegen der diinnen Fluidkanile und Fluidkapillaren
nur bedingt geeignet. Wie in Abschnitt 5.2.2 gezeigt wird, entstehen fiir den Viskositdtsbe-
reich der verwendeten PEG-Ldsungen dynamische Fluiddriicke von ungefdhr 3 bis 150
mbar. Dies ist natiirlich verbunden mit Anderungen der FlieBgeschwindigkeit sowie star-
ken zeitlichen Fluiddruckénderungen. Fiir Quarzresonatoren ist zudem noch die Druckab-
hangigkeit des Messsignals zu beachten. Die dynamischen Driicke verursachen bei einem
111 MHz HFF-Quarz fiir die verschieden konzentrierten PEG-Losungen Frequenzédnde-
rungen von 0,4 bis 22 kHz und damit bis zu 30% des eigentlichen Messsignals.

Die hohen Standardabweichungen der Messsignale sind aus diesen Griinden auf die
Messung im Fluidsystem zuriickzufiihren. Auflerdem ist zu beriicksichtigen, dass die ei-
gentlichen Messsignale der QCM-Sensoren wegen des iiberlagerten Druckeinflusses ge-
ringer sind.
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Abbildung 6.7: Untersuchung unterschiedlicher Polyethylenglykolkonzentrationen bei unter-
schiedlichen Molmassen mittels Quarzresonatoren (Arbeitsfrequenzen 39, 56, 111 MHz) und
Oberfldchenwellensensoren (Arbeitsfrequenzen 69, 102 MHz).

Der Einfluss des Molekulargewichtes auf die dynamische Viskositit der PEG-Losungen
ist zwar enorm (Abbildung 6.6). Die Frequenzsignale akustischer Sensoren fiir PEG-
Losungen gleicher Konzentration, aber unterschiedlichem Molekulargewicht unterschei-
den sich kaum, wie Abbildung 6.8 verdeutlicht. In dieser Grafik sind die Messergebnisse
von einem 56 MHz Quarzresonator und einem 102 MHz Oberflichenwellenbauelement fiir
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15%iges PEG sowie die nach der Theorie fiir Newtonsche Fliissigkeiten berechneten Sig-
nale gegen das Molekulargewicht aufgetragen.
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Abbildung 6.8: Vergleich der Messergebnisse und den, nach der Theorie fiir newtonsche Fliis-
sigkeiten, berechneten Ergebnissen fiir Polyethylenglykol mit verschiedenen Molekulargewich-
ten.

Diese Effekte konnen eindeutig der Elastizitit der PEG-Losungen und den damit ver-
bundenen Relaxationsprozessen im Fluid zugeschrieben werden. Aus diesem Grund ist die
newtonsche Theorie fiir Polyethylenglykollosungen nicht anwendbar. Die dynamische
Viskositit der Proben ist damit frequenzabhingig und wird fiir hohere Resonanzfrequen-
zen, entsprechend hoheren Scherraten, kleiner.

Die Messsignale von SAW-Sensoren sind nahezu unabhéngig von Druckeinfliissen und
spiegeln daher den eigentlichen Messeffekt besser wieder als dies bei QCM-Sensoren der
Fall ist. Wie in Kapitel 2.6 gezeigt wurde, kann das viskoelastische Verhalten von Fliissig-
keiten durch die Phasen- und die Dadmpfungsdnderung vollstindig charakterisiert werden.
Im hier angewandten Oszillatorverfahren sind diese Parameter dquivalent zu den gemesse-
nen Frequenzinderungen und Anderungen der Dampfung, welche als Spannung bestimmt
wird (Kapitel 4.3.3). In Abbildung 6.9 sind die Messwerte eines 69 MHz SAW-Sensors in
der durch die zwei Messparameter aufgespannten Ebene aufgetragen. Verschiedene Kon-
zentrationen mit gleichem Molekulargewicht sind jeweils durch Linien verbunden. Zum
Vergleich sind die Messwerte von wissrigen Glycerinverdiinnungen als newtonsche Fluide
aus Abschnitt 6.1 sowie die fiir groBere Viskosititen extrapolierte Regressionsgerade eben-
falls eingetragen. Eine Unterscheidung der Messpunkte ist flir die dargestellten Molekular-
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gewichte von 600 bis 20000 Da mdglich, wobei sich allerdings die Messpunkte fiir PEG
6000 und PEG 20000 sehr nahe kommen. Die Signale fiir das ebenfalls untersuchte Mole-
kulargewicht von 35000 Da streuten bei hohen Konzentrationen, vermutlich wegen des
hohen Fluiddrucks im Fluidsystem, sehr stark und sind aus diesem Grund nicht angegeben.
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Abbildung 6.9: Charakterisierung der Polymerlosungen durch Beriicksichtigung der beiden
Messparameter Frequenzinderung und Ddmpfungsdinderung.

In Abbildung 6.9 zeigt sich deutlich, dass die Messwerte der newtonschen Fliissigkeit
Glycerin die Gerade mit der hochsten Steigung bilden, alle Messwerte viskoelastischer
PEG-Losungen liegen mit zunehmender Kettenldnge deutlicher unterhalb dieser Geraden,
d.h. aus der Position im Grafen kann auf die Konzentration sowie auf das Molekularge-
wicht zuriickgeschlossen werden. Dies ist darauf zuriickzufiihren, dass bei stirkerem
viskoelastischem Verhalten in Ubereinstimmung mit der Theorie die Frequenzinderung
zunehmend geringer ausfillt. Die Ddmpfungsédnderung nimmt zundchst zu, fillt dann aber
ebenfalls ab. Dieses Verhalten ist auch in Abbildung 6.14 theoretisch beschrieben.

Der in Gleichung 2.28 definierte Verlustwinkel ist eine GroBe, die es erlaubt, direkt
Schliisse iiber die Viskoelastizitit der untersuchten Fliissigkeiten zu ziehen. Abbildung
6.10 zeigt den Verlustwinkel der vermessenen Polymerlosungen gegen das Molekularge-
wicht aufgetragen. Zur Berechnung des Verlustwinkels wurde die Beziehung 2.56 sowie
die Tatsache verwendet, dass fiir newtonsche Fliissigkeiten die beiden Messparameter,
Frequenz- und Dampfungsdnderung, nach Gleichung 2.53 gleich groB3 sein miissen. New-
tonsche Fliissigkeiten liegen also auf einer Geraden mit der Steigung 1 in Abbildung 6.9.
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Die Steigung der PEG-Losungen kann somit bezogen auf newtonsche Fliissigkeiten be-
stimmt werden.

80
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Abbildung 6.10: Der Verlustwinkel als Parameter fiir die Viskoelastizitdit einer Fliissigkeit
und damit fiir das Molekulargewicht von Polymerlosungen.

Verschiedene Massenkonzentrationen des gleichen Molekulargewichts liefern den glei-
chen Verlustwinkel mit der in Abbildung 6.10 eingetragenen Standardabweichung. Fiir den
Verlustwinkel von PEG 35000 standen nur kleine Massenkonzentrationen fiir die Auswer-
tung zur Verfligung. Glycerinlosungen haben zum Vergleich einen Verlustwinkel von 90°.
Die verwendeten Polyethylenglykollosungen mit verschiedenen Molekulargewichten kon-
nen somit anhand des Verlustwinkels hinsichtlich ihrer Viskoelastizitit klassifiziert wer-
den.

6.2.2 Relaxationseffekte

Zur Bestimmung der Relaxationseffekte wurde zunichst die frequenzabhéngige, dyna-
mische Viskositit und Elastizitdt bestimmt. Mithilfe von QCM-Sensoren mit verschiedener
Resonanzfrequenz wurden 10 % und 15 % PEG 35000-Losungen in Impedanzmessungen
untersucht. Die PEG-Losung wurde dabei manuell in die QCM-Durchflusszellen pipettiert,
um Storeinfliisse durch variierenden Fluiddruck im FlieBsystem zu vermeiden. Die ver-
wendeten Resonanzfrequenzen von 10 bis 111 MHz erlauben dabei eine Untersuchung der
Polymerlosung iiber einen grof3en Frequenzbereich.
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Abbildung 6.11 stellt die gemessene Frequenzabhingigkeit der dynamischen Viskositit
und Elastizitdt dar. Dynamische Viskositdt und Elastizitdit wurden dabei nach Beziehung
2.46 aus der Frequenz- und Diampfungsidnderung bestimmt. Das Verhalten gleicht dem
berechneten Verlauf in Abbildung 6.12. Es bestétigt sich damit, dass die maxwellsche
Theorie zur Beschreibung viskoelastischer PEG-Losungen herangezogen werden kann.
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Abbildung 6.11: Gemessene Frequenzabhdingigkeit der dynamischen Viskositdit und Elastizi-
tit von 10% und 15% Polyethylenglykol 35000 auf QCM-Sensoren.

Mit den dargestellten Ergebnissen des 63 MHz QCM-Sensors wurde basierend auf der
maxwellschen Theorie nach Gleichung 2.47 der Federmodul sowie die Relaxationszeit-
konstante bestimmt. Zusétzlich zu den QCM-Messungen wurde ein 69 MHz SAW-Sensor
in Ubertragungsmessungen untersucht. Aus der gemessenen Didmpfungs- und Phaseniinde-
rung wurden nach Beziehung 2.56 die dynamische Viskositit und Elastizitdt bestimmt und
daraus nach Beziehung 2.47 der Federmodul sowie die Relaxationszeitkonstante (Tabelle
6.3).

Die Ergebnisse stimmen fiir SAW und QCM-Sensoren gut iiberein. Es konnte jedoch
jeweils nur ein Bereich angegeben werden, da die Ergebnisse verschiedener Sensoren stark
streuten. Bei den Quarzresonatoren war tiberdies festzustellen, dass der Federmodul mit
zunehmender Frequenz ebenfalls zunimmt. Dies sollte nach der maxwellschen Theorie
nicht sein und kann als Indiz dafiir interpretiert werden, dass die Theorie die Polymerfliis-
sigkeit nicht genau beschreibt.
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Sensor Federmodul Relaxationskonstante
[MHz] G [MPa] 75 [ns]

SAW 69 2-33 0,7-12

QCM 63 4-38 0,7- 6

Tabelle 6.3: Experimentell bestimmter Federmodul und Relaxationszeitkonstante fiir
10% Polyethylenglykol 35000.

Mason berichtet, dass das Maxwellmodell das Verhalten einer viskoelastischen Fliissig-
keit qualitativ gut beschreibt. Fiir quantitative Aussagen ist jedoch oft eine Verteilung von
Relaxationszeiten zu beriicksichtigen [MAS65].

6.2.3 Modellrechnungen zum Maxwellmodell

Zum besseren Verstdndnis des im Abschnitt 2.4.5 vorgestellten Maxwellmodells sowie
zum Vergleich mit den experimentellen Ergebnissen sollen hier Zusammenhange zwischen
den dynamischen, d.h. frequenzabhédngige Elastizitdt und Viskositit, und den statischen
GroBen, Nullviskositdt sowie Federmodul, dargestellt werden.

Abbildung 6.12 zeigt die Frequenzabhingigkeit der dynamischen Viskositdt 77'(w) und
Elastizitit G'(®w) einer viskoelastischen Fliissigkeit bei zwei verschiedenen Nullviskosita-
ten und konstant vorgegebenem Federmodul. Die Nullviskosititen entsprechen dabei den
experimentell fiir 10 und 15% PEG 35000 gemessenen Viskositidten. Der vorgegebene
Federmodul liegt im experimentell bestimmten Bereich.

Mit zunehmender Anregungsfrequenz ist ein deutlicher Abfall der dynamischen Visko-
sitdt zu beobachten. Ausgehend von der Nullviskositédt bei der Frequenz Null erreicht sie
nahezu den Viskositdtswert von Wasser bei einer Arbeitsfrequenz von 100 MHz. Im
Gegensatz dazu steigt die dynamische FElastizitdt mit zunehmender Anregungsfrequenz
stark an. Ausgehend vom Wert Null bei der Frequenz Null erreicht sie bei hohen
Frequenzen den Wert des Federmoduls. Im Grenzfall einer newtonschen Fliissigkeit
entspricht die dynamische Viskositit der Nullviskositit. Die dynamische Elastizitét
verschwindet iiber den ganzen Frequenzbereich. Der Federmodul ist dann unendlich gro8.

Diesen Sachverhalt veranschaulicht auch Abbildung 6.13, in welcher die theoretisch be-
stimmte dynamische Viskositét als Funktion der Nullviskositét betrachtet wird. Die ange-
nommene Sensorfrequenz betrdgt hier 69 MHz. Die Kurve mit der Steigung 1, entspre-
chend einem unendlichen Federmodul, beschreibt eine newtonsche Fliissigkeit. Mit ab-
nehmendem Federmodul werden die Kurven zunehmend flacher und auferdem setzt die
Abweichung von der Steigung einer newtonschen Fliissigkeit schon bei kleineren Nullvis-
kositdten ein.
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Abbildung 6.12: Theoretische Frequenzabhdngigkeit der dynamischen Viskositit n’(w) und
Elastizitdt G'(w) einer viskoelastischen Fliissigkeit bei zwei verschiedenen Nullviskositdten
(1m1=24,7 sowie 60,5 mPas) und konstantem Federmodul G, (4 MPa).
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Abbildung 6.13: Theoretische Abhdngigkeit der dynamischen Viskositdit n’(w) von der Null-
viskositdt bei verschiedenen Federmoduln.
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Das Verhalten der Geschwindigkeits- und Dampfungsdnderung eines 69 MHz SAW-
Sensors konnte basierend auf der maxwellschen Theorie nach Beziehung 2.55 modelliert
werden. Die Messparameter sind in Abhédngigkeit der statischen Fliissigkeitsparameter in
Abbildung 6.14 dargestellt. Die Nullviskositdt wurde im Bereich von 1 bis 60,5 mPa:s
variiert, entsprechend den Viskositdten von Wasser, 1%, 2%, 5%, 10% und 15% Polyethy-
lenglykol 35000, der Federmodul im Bereich von 0 bis co.

Newtonsche Fliissigkeiten liegen in dieser Darstellung auf einer Geraden mit der Stei-
gung 1, entsprechend einem unendlich groBBen Federmodul. Viskoelastische Fliissigkeiten
liegen unterhalb dieser Geraden. Im Grafen sind verschiedene Kurven dargestellt, fiir die
jeweils die Nullviskositdt bzw. der Federmodul konstant gehalten wurde und der andere
Parameter variiert wurde. Die konstant gehaltenen Werte sind im Grafen an den Enden der
Kurven eingetragen. Dieses Verhalten gilt qualitativ auch fiir Schwingquarzsensoren.

Zunehmende Viskoelastizitit, entsprechend einem kleineren Federmodul, zeigt sich in
einer Verringerung der Geschwindigkeitsdnderung; die Dampfungsdnderung nimmt zu-
néchst zu und féllt dann aber ebenfalls ab.

60,5mPa's G =w

Newtonsche Flissigkeit

n,=24,7 mPa-s

6,9 mPa's

2,6 mPa-s
- 1,7 mPa's /£

Geschwindigkeitsanderung Av/v [10° ]
N

Dampfungsinderung Ao/k [10° ]

Abbildung 6.14: Simulation der Messparameter eines 69-MHz SAW-Sensors in Abhdngigkeit
der Nullviskositdt sowie des Federmoduls von viskoelastischen Fliissigkeiten.
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Bereits in Abschnitt 2.4 wurde gezeigt, dass die Eindringtiefe der evaneszenten Scher-
welle in das Fluid den Messeffekt charakterisiert. Die Eindringtiefe kann fiir newtonsche
und viskoelastische Fliissigkeiten nach den Beziehungen 2.34 und. 2.31 berechnet werden.

Abbildung 6.15 stellt die Eindringtiefe in Abhingigkeit der Frequenz fiir Wasser sowie
10% Polyethylenglykol 35000 mit verschiedenen angenommenen Federmoduln dar. Es
zeigt sich die erwartete Erniedrigung der Eindringtiefe mit zunehmender Frequenz und
abnehmender Nullviskositit sowie abnehmendem Federmodul. Die FEindringtiefe in
viskoelastische Fluide mit groer Nullviskositdt kann bei hoher Frequenz sogar die Ein-
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dringtiefe in Wasser unterschreiten.
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Abbildung 6.15: Eindringtiefe in Abhdngigkeit der Frequenz fiir newtonsche (G=0o0) und
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6.3 Diskussion

Newtonsche und viskoelastische Fliissigkeiten am Beispiel des Glycerin sowie wéssri-
ger Polyethylenglykolldsungen konnten mithilfe der akustischen QCM- und SAW-
Sensoren untersucht und charakterisiert werden. Bei leichten Abweichungen kann die line-
are Abhingigkeit der Sensorsignale von \/E newtonscher Fluide bestitigt werden. Eben-
falls bestitigt wurde die starke Empfindlichkeitszunahme bei hoherer Arbeitsfrequenz.

Zur Auswertung viskoelastischer Fliissigkeiten muss neben der Frequenzdnderung auch
die Dampfungsidnderung herangezogen werden. Der Verlustwinkel kann als Parameter die
Viskoelastizitit des Fluids erfassen. Modellrechnungen zeigen, dass der Federmodul
signifikant das viskoelastische Verhalten einer Fliissigkeit beeinflusst. Die Auswertung der
QCM-Sensoren in einer Impedanzmessung erlaubt die quantitative Bestimmung der dyna-
mischen Viskositit und Elastizitdt im Frequenzbereich von 10 bis 111 MHz. Aus diesen
Ergebnissen konnte der Federmodul von 10 % PEG 35000 in der Grofenordnung von
10 MPa sowie die Relaxationskonstante in der GroBenordnung von 1 ns bestimmt werden.
Die Ergebnisse konnten augrund der Schwankung der Messsignale nur in einem Bereich
angegeben werden. Hochfrequente Schwingquarze bieten die Moglichkeit, Fliissigkeiten
bei hohen Frequenzen im Grundton zu vermessen; dies ist vorteilhafter als die stirker be-
dédmpften Obertone niedrigfrequenter Schwingquarze zu vermessen.

Beide Sensortypen, QCM und SAW, lieferten gleichwertige Ergebnisse. Quarzresonato-
ren, insbesondere HFF-Quarze, haben aber den Nachteil, dass das Messsignal im Fluid-
system bei zunehmendem Fluiddruck, wegen seiner Druckempfindlichkeit verfalscht wird
(Kapitel 5.2.2). SAW-Sensoren sind nicht druckempfindlich und kénnen zudem mit Fliis-
sigkeiten hoherer Viskositdt beddmpft werden. Viskosititen von {iber 60 mPa-s fiihren fiir
die verwendeten Schwingquarzsensoren bei der benutzten Oszillatorschaltung zum Ab-
bruch der Oszillation. Bei SAW-Sensoren ist dies erst bei 125 mPa-s der Fall [LEI9S].
Natiirlich ist es mdglich, durch ein angepasstes Sensordesign etwa durch geringere Reso-
nanzfrequenz oder kleinere effektive Messfldche Fliissigkeiten mit wesentlich groBeren
Viskositédten zu charakterisieren.

Oberflichenwellenbauelemente bieten aufgrund ihrer mechanischen Robustheit den
Vorteil, eine Aufbautechnik als direkter Eintauchsensor zu erlauben und damit fiir den
Einsatz in technischen Anwendungen wie z.B. in Motoren, der Prozesskontrolle, der Dia-
gnostik oder der Lebensmitteltechnologie zur Untersuchung von Fluiden geeignet zu sein.
Gegeniiber konventionellen Rheometern [SCH95], die zumeist komplex aufgebaut sind
und auf beweglichen mechanischen Teilen basieren, bieten akustische Sensoren folgende
Vorteile:

e miniaturisierter, kompakter Aufbau

e keine mechanisch beweglichen Teile

¢ schnelle Messabfolge und damit Mdglichkeit des ,,online-monitoring*
e cinfache Messwertaufnahme iiber die Oszillatormessmethode

e Frequenzen im MHz-Bereich ermdglichen die Messung bei hohen Scherraten
(10" s"), bei denen mit herkdmmlichen Rheometern nicht mehr gemessen
werden kann






Kapitel 7

Akustische Sensoren als Biosensor en

Die rasante Entwicklung der modernen Molekularbiologie und Gentechnologie ebenso
wie der Wunsch nach schneller Vor-Ort-Diagnostik haben in den letzten Jahren eine grofe
Nachfrage nach immer schnelleren und empfindlicheren Diagnostikmethoden entstehen
lassen. Es sind sogar vollig neue Anwendungsgebiete, wie die Bestimmung von Bindungs-
affinitéten biologisch komplementérer Bindungspartner oder das Screening kompletter
kombinatorischer Genbibliotheken entstanden.

Akustische Sensoren erfiillen aufgrund ihres Funktionsprinzips viele dieser Anforderun-
gen. Sie kdnnen bei Beschichtung mit geeigneten Rezeptorschichten direkt und hochspezi-
fisch die Anlagerung biologischer Molekile in Echtzeit detektieren. Aus diesem Grund
konnen sie fir den schnellen und empfindlichen Analytnachweis ebenso eingesetzt werden
wie fir die Affinitétsbestimmung oder moderne Screeningverfahren.

In diesem Kapitel wird der Einsatz akustischer Sensoren fur verschiedene biosensori-
sche Anwendungen vorgestellt. Anhand des Nachweises von Bakteriophagen wird das
Potential von hochfrequenten Schwingquarzsensoren zur Optimierung der Sensorempfind-
lichkeit aufgezeigt. Die Mdglichkeiten akustischer Sensoren beim Nachweis von Bakterien
wird anhand des Nachweises von Legionellen erlautert. Uberdies wird der Einsatz eines
Schwingquarzsensors zur Klassifizierung von verdinnten Serumproben dargestellt. Die
Anwendung der Echtzeitdetektion zur Bestimmung von Bindungsaffinitéten wird disku-
tiert. Bei diesen Untersuchungen wurde stark auf die praktische Anwendbarkeit geachtet.
Darliber hinaus wurden Experimente mit biologischen Modellsystemen zur Klérung
grundlegender Fragestellungen, wie etwa der Belegungsdichte, der Stabilitét der Rezeptor-
schicht oder der akustischen Eindringtiefe in eine Antikdrperschicht unternommen.
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7.1 Nachweis von M13-Bakteriophagen

Der Bakteriophage M13 ist ein Virus der Familie Inoviridae. Ein Bakteriophage infi-
ziert ausschlieBlich Bakterien, um sich selbst zu replizieren. Wegen der genauen Kenntnis
des Aufbaus und seiner Funktionen ist der E. coli spezifische M13-Bakteriophage ein
wichtiges Instrument der modernen Molekularbiologie. Mit seiner Hilfe ist es mdglich
rekombinante Antikorper herzustellen. Dabei sind schnelle Screeningverfahren nétig, um
Antikorper mit einer geforderten Affinitdt zu gewinnen. Die Untersuchungen in diesem
Kapitel sollen die prinzipielle Eignung akustischer Sensoren fiir solche Screeningverfahren
zeigen.

AuBerdem sind sie, wegen einer dhnlichen Masse als ein ungefdhrlicher Modellanalyt
fiir humanpathogene Viren in biosensorischen Experimenten anzusehen.

M13-Phagen sind filamentos, etwa 900 nm lang und 9 nm dick, und haben ein Gewicht
von etwa 20 MDa (3-10'17 g). Das héufigste Hiillprotein g8p liegt etwa 3000 mal vor und
ist daher ein ideales Antigen fiir die Detektion von M13-Phagen (Abbildung 7.1). In dieser
Arbeit wurden monoklonale anti-M 13 Maus-Antikdrper gegen g8p der Fa. Pharmacia Bio-
tech verwendet.

g3p gbp
attachment protein

g3p

(X

\

r

“‘_Y“P‘f"

DNA

SR
AXAXA

Abbildung 7.1: Aufbau des Bakteriophagen M1 3.

In diesem Abschnitt wird gezeigt, wie durch Verwendung hoherfrequenter Sensorele-
mente die Nachweisempfindlichkeit akustischer Biosensoren optimiert werden kann.



7.1 NACHWEIS VON M13-BAKTERIOPHAGEN 137

7.1.1 Empfindlichkeitsoptimierung beim Phagennachweis

QCM-Sensoren wurden, wie in Abschnitt 4.2 erlautert, als Immunoassay zum Phagen-
nachweis eingesetzt [UTTO1]. Anti-M13 Antikorper (1 mg/ml) wurden mittels Crosslinker
DSP auf den Sensoren immobilisiert (Abschnitt 4.3.2). Abbildung 7.2 zeigt ein Sen-
sogramm — Sensorsignal Uber der Zeit — eines 39 MHz HFF-Schwingquarzsensors mit
typischen Frequenzabfédlen bel drei aufeinanderfolgenden Anlagerungen von M13-Phagen
(10° pfu/mi )20.

T T T
Phage 10° pfu/ml
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38752300

38752200

38752100

Resonanzfrequenz [HZ]

410
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Abbildung 7.2: Sensogramm fir den Nachweis von M13-Phagen auf einem 39-MHz
HFF-Sensor.

Abbildung 7.3 verdeutlicht den Zuwachs an Empfindlichkeit bei Verwendung von
QCM-Sensoren mit hoherer Resonanzfrequenz anhand des Vergleichs der Sensorsignale
von QCM-Sensoren mit verschiedenen Resonanzfrequenzen bei Zugabe von 10° pfu/ml
M13-Phagen. Die Abhangigkeit der Hohe der Sensorsignale von der Resonanzfrequenz
kann basierend auf Gleichung (2.42) aus der Beziehung Af « f durch die einfache
Umformung In(Af) o x-In(f,) as Steigung x der linearen Regression in einem doppelt-
logarithmischen Grafen gefunden werden, wie Abbildung 7.4 fir die Messergebnisse der
QCM-Sensoren veranschaulicht. Neben der Empfindlichkeitssteigerung ist in Abbildung
7.3 bei Sensoren mit htheren Resonanzfrequenzen auch eine Verlangerung der Adsorpti-
onszeit zu beobachten. Die Flussrate wurde mit 45 pl/min und das Probenvolumen mit
100 pl fur alle Sensoren jedoch gleich gewahit.

20 pfu = plague forming units; Die Konzentration von Phagen wird standardmafig in Anzuchtverfahren
bestimmt. Das Z&hlergebnis gibt eine Mindestanzahl an Phagen an.
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Abbildung 7.3: Nachweis von M13-Phagen (109 pfu/ml) mit QCM-Sensoren ver schiedener
Sensorfrequenz.
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Abbildung 7.4: Doppelt-logarithmische Darstellung der theoretischen und experimentellen
Abhangigkeit der Sensorempfindlichkeit von der Resonanzfrequenz. Der Exponent x der
Frequenzabhangigkeit f wird als Seigung bestimmt. Die relativen Empfindlichkeiten be-
ziehen sich auf den Sandard 19MHz QCM-Sensor.
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Abbildung 7.4 zeigt, dass fiir die Abhéngigkeit der Sensorempfindlichkeit von der Re-
sonanzfrequenz in diesem speziellen Fall des Phagennachweises gilt:

Af o £7° (experimentell) sowie Af oc £ (theoretisch).

Die vollstindigen Verdiinnungskurven fiir 19, 39, 56 und 70 MHz QCM-Sensoren sind
in Abbildung 7.5 zusammengestellt. Die Messwerte wurden mit einer sigmoidalen Aus-
gleichsfunktion (Gleichung 4.19) ausgewertet. Es zeigt sich zum einen, dass sich der
Testmittelpunkt dieser Kurven bei hoherer QCM-Sensorfrequenz zu kleineren Konzentra-
tionen verschiebt (Tabelle 7.2), zum anderen ist iiber den ganzen Konzentrationsbereich
ein Zuwachs an Signalhdhe bei hoheren Resonanzfrequenzen zu beobachten.
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Abbildung 7.5: Verdiinnungskurven fiir den Phagennachweis mit QCM-Sensoren.

Die Nachweisgrenze konnte durch die Verwendung von HFF-Sensoren auf 5-10° pfu/ml
M13-Phagen fiir den 56 MHz HFF-Sensor verbessert werden. Dieser Wert ist um den
Faktor 200 besser, als bei Standard 19 MHz QCM-Sensoren. Hohere Sensorfrequenzen
erlauben aufgrund eines stark erhohten Sensorrauschens keine weitere Verbesserung mehr
(Tabelle 7.2).

Unter identischen Bedingungen wurde der Phagennachweis auch auf SAW-Sensoren
durchgefiihrt. Abbildung 7.6 zeigt die resultierenden Verdiinnungskurven. Die Kurven sind
im Vergleich zu QCM-Sensoren zu héheren Konzentrationen verschoben, d.h. der Testmit-
telpunkt liegt bei hoheren Konzentrationen (Tabelle 7.2).
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Die SAW-Sensoren zeigen ein Rauschen der Sensorfrequenz, das ungefdhr zwischen
dem von 56 und 70 MHz QCM-Sensoren liegt. Beim Ubergang von 69 MHz auf 102
MHz-Sensoren kann eine deutliche Empfindlichkeitssteigerung festgestellt werden. Die
Nachweisgrenze konnte gegeniiber Standard-QCM-Sensoren verbessert werden.

800

600

SAW 102 MHz
400

200

SAW 69 MHz
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Frequenzerniedrigung [HZz]

et 1 1o
Bakteriophage M13 [pfu/ml]

Abbildung 7.6: Verdiinnungskurven fiir den Phagennachweis mit SAW-Sensoren.

7.1.2 Bewertung von SAW- und HFF-Sensoren

Die Empfindlichkeit der verwendeten Sensoren nimmt mit steigender Resonanzfre-
quenz stirker zu als theoretisch erwartet. Tabelle 7.1 gibt den Exponenten x der Resonanz-
frequenz an mit dem die Empfindlichkeit steigt (Af o« f,"). Fir SAW-Sensoren ist es
schwierig, eine allgemeine Aussage zu treffen, da nur zwei Sensorfrequenzen zur Verfii-
gung standen.

Sensor X exp X theo
Oberflichenwellensensor 2,55+0,29 2,0
Schwingquarzsensor 2,88+0,10 2,0

Tabelle 7.1: Experimentell und theoretisch bestimmte Frequenzabhdngigkeit Af o f,* der
verwendeten Schwingquarz- und Oberflichenwellensensoren.
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HFF-Sensoren zeigen gegeniiber Standard-QCM- und SAW-Sensoren einen Testmittel-
punkt bei kleinerer Konzentration. Dies wirkt sich giinstig auf die Nachweisgrenze aus und
resultiert wahrscheinlich aus dem fiir den Analyttransport sehr guten Diffusions-Konvek-
tionsverhalten der Messkammern (Kapitel 5.3.1). Die relative Verschiebung der Testmit-
telpunkte und damit der kompletten Verdiinnungskurven zueinander ist vermutlich auch
die Ursache fiir die experimentell beobachtete hohere Sensorempfindlichkeit im Vergleich
zur theoretischen Sensorempfindlichkeit. Die Empfindlichkeit wurde durch Vergleich der
Sensorsignale bei einer bestimmten Analytkonzentration ausgewertet. Bei dieser weisen
HFF-Sensoren mit Testmittelpunkten bei niedrigeren Konzentrationen bereits hohe Signale
auf, wiahrend der Standard QCM-Sensor und die SAW-Sensoren ihre hohen Signale,
wegen Testmittelpunkten bei hoheren Konzentrationen erst spdter erreichen. Ein HFF-
Sensor mit einer Resonanzfrequenz von 56 MHz erweist sich insofern als Optimum, weil
er bei niedrigem Testmittelpunkt das beste Signal-Rauschverhéltnis aufweist.

Es konnte gezeigt werden, dass durch die Verwendung von HFF-Schwingquarzen die
Nachweisgrenze fiir die Phagendetektion gegeniiber Standard-Schwingquarzen um den
Faktor 200 gesteigert wird. Fiir die SAW-Sensoren war bei dhnlicher Sensitivitét, aber
hoherem Rauschen nur eine Verbesserung um einen Faktor 10 zu beobachten. Tabelle 7.2
zeigt, dass die Nachweisgrenze stark abhéngig vom Signal-Rausch-Verhalten der Sensoren
ist.

Sensor [MHz] QCM SAW
19 39 56 70 69 102
Mittelwert
bei 10° pfia/ml [H] 11,0 66,3 2449 4739 50 96
Signal/Rauschen
bei 10° pfu/ml 14,6 41,9 953 40,1 13,9 20,1
Testmittelpunkt
[10° pfis/mi] 5,5 1,8 1,2 1,0 10,3 12,1
Nachweisgrenze
1000 100 5 20 500 100

fiir M13 [10° pfu/ml]

Tabelle 7.2: Eigenschaften der QCM- und SAW-Sensoren mit verschiedenen Resonanzfre-
quenzen beim Nachweis von M13-Phagen.

Die experimentellen Ergebnisse zeigen, dass trotz der Storeinfliisse, wie der transport-
limitierten Anlagerung oder der begrenzten Eindringtiefe, bei Verwendung hoherfrequen-
ter Sensorelemente ein grofer Empfindlichkeitszuwachs zu verzeichnen ist. Im Falle des
Analyttransports wirkt sich gerade bei HFF-Sensoren die im Vergleich zu Standard-QCM-
und SAW-Sensoren kleinere Messzelle positiv auf die Phagenanlagerung und damit auf
den Messeffekt aus. Nach Kapitel 7.3.2 betrdgt selbst bei einer Sensorfrequenz von 100
MHz die Eindringtiefe in biologische Materie noch etwa 60 nm und ist damit wesentlich
grofer als eine Monolage von Rezeptorantikérpern sowie eine Lage von angelagerten
filamentosen M13-Bakteriophagen, vorausgesetzt letztere lagern sich langsseits an die
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Oberfliache. Ein Empfindlichkeitsverlust aufgrund der begrenzten Eindringtiefe ist deshalb
beim Nachweis von filamentdsen Phagen nicht zu erwarten.

Der Vergleich der Detektionsgrenze fiir den Phagennachweis eines 56 MHz HFF-
Schwingquarzes mit Literaturwerten zeigt, dass die Nachweisgrenzen in etablierten
ELISA-Systemen (Abschnitt 4.4.1) mit optischer Absorptionsmessung [KOC00] und
Chemilumineszenzmessung [YACO02] in der gleichen Grofenordnung liegen. Dies ist
bereits als Vorteil fiir HFF-Sensoren zu werten, denn besitzen wegen ihres kompakten und
kostenglinstigen Aufbaus sowie der Moglichkeit in Echtzeit zu detektieren weitere Vortei-
le. Bisherige Standard-QCM-Systeme konnten meist nicht die Empfindlichkeit optischer
Sys-teme erreichen.

7.2 Viskoelastisches Verhalten von Antikorperschichten

7.2.1 Antikorpermultilayer

Zur Untersuchung des viskoelastischen Verhaltens von Antikorperschichten auf akusti-
schen Sensoren wurden Multilayer-Antikorperschichten auf 19-MHz Standard- und
63-MHz HFF-Schwingquarzsensoren in Impedanzmessungen untersucht.

Antikorper werden aus Plasmazellen verschiedener Wirtstiere gewonnen und tragen
deshalb charakteristische antigene Strukturen dieser Wirtstiere. Anti-IgG-Antikdrper
reagieren spezifisch gegen alle AntikOrper einer gewissen Tierspezies. Wie alle Im-
munglobuline G besitzen anti-IgG-Antikorper eine Masse von 150 kDa. Zur Realisierung
eines Antikorpermultilayers wurden anti-goat-Antikdrper (entwickelt in rabbit) sowie anti-
rabbit-Antikorper (entwickelt in goat) eingesetzt.

Nach der kovalenten Immobilisierung von rabbit-IgG (1,3 mg/ml) iiber die DSP-
Methode wurden abwechselnd anti-rabbit goat-IgG (4,0 mg/m/) und anti-goat rabbit-IgG
(2,2 mg/ml) angelagert (Kapitel 4.5.2). Diese sukzessive Anlagerung wurde durch Pipettie-
ren der Antikorperstammlosung in die QCM-Durchflusszellen und anschlieendes Inku-
bieren fiir eine halbe Stunde bei Raumtemperatur sowie anschlieBendes Spiilen mit PBS-
Puffer, realisiert. Auf diese Weise wurden 20 Antikorperschichten auf der Quarzoberflidche
hergestellt.

Abbildung 7.7 zeigt schematisch den Antikorpermultilayer auf der Goldelektrode der
Schwingquarzsensoren.
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Abbildung 7.7: Multilayer-Antikorperschichten auf Schwingquarzsensoren.

Die elektrische Konduktanz der Schwingquarze wurde nach jedem Schritt mit einem
Netzwerkanalysator aufgezeichnet (Kapitel 4.3.1). Abbildung 7.8 zeigt die mit einem 62-
MHz HFF-Sensor gemessenen Konduktanzkurven.
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Abbildung 7.8: Konduktanzkurven sukzessiv aufgebrachter Antikérperschichten auf einem
62-MHz HFF-Schwingquarz.
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Die Anderung der Resonanzfrequenz sowie die Anderung der Halbwertsbreite, welche
der Beddmpfung des Sensors entspricht wurden fiir den 19 MHz und den 63 MHz-Sensor
ausgewertet. Diese Parameter sind in Abbildung 7.9 und 7.10 gegen die Schichthdhe
aufgetragen.

Die Schichthohe einer Antikdrperschicht wurde dabei zu durchschnittlich 21 nm abge-
schitzt, was etwas mehr als einer Monolage entspricht. Zur Abschitzung wurde fiir die
Resonanzfrequenzidnderungen der ersten Schichten auf einem 19 MHz-Sensor eine Aus-
gleichsfunktion, nach der Formel von Sauerbrey fiir die Anlagerung einer idealen elasti-
schen Schicht (Gleichung 2.41), angepasst. Die Dichte von Antikorperschichten wurde
dabei zu 930 kg/m’ angenommen (Kugel mit Radius 4 nm und Gewicht von 150 kDa).

Die Ausgleichsfunktion nach Sauerbrey beschreibt fiir den 19 MHz-Sensor das Mess-
signal sehr gut (gestrichelte Linie in Abbildung 7.9). Allerdings ist durch die Zunahme der
Halbwertsbreite auch eine Dampfung des Sensors zu beobachten, die nach dem Sau-
erbreymodell nicht vorhanden sein sollte. Dies ist bereits als Indiz fiir das viskoelastische
Verhalten von Antikorperschichten zu werten.

Offensichtlich wird das viskoelastische Verhalten bei Betrachtung der Sensorsignale
des 63 MHz-Sensors (Abbildung 7.10). Die Resonanzfrequenz steigt nur bis zu einer
gewissen Schichtdicke linear an und fillt dann sogar wieder leicht ab. Ahnlich verhilt es
sich mit der Ddmpfung (Halbwertsbreite). Sie steigt bis zu einer gewissen Schichtdicke
linear an und bleibt dann konstant.

Dieses Verhalten ist eindeutig auf die viskoelastischen Eigenschaften der Antikorper-
schichten zuriickzufiihren, denn eine Ausgleichsfunktion nach Gleichung 2.41 fiir visko-
elastische Schichtsysteme beschreibt dieses Verhalten des 63 MHz Sensors innerhalb der
Messwertschwankungen hinreichend gut (Abbildung 7.10: durchgezogene Linie fiir die
Frequenzénderung, gepunktete Linie fiir die Dadmpfungsdnderung). Fiir den 19 MHz-
Sensor ergibt sich eine gute Ubereinstimmung mit dem Sauerbreymodell bei leichten
Abweichungen fiir groe Schichthéhen. Im Gegensatz zum Sauerbreymodell kdnnen mit
dem viskoelastischen Modell auch die Dampfungseffekte beschrieben werden (Abbildung
7.9).

Bei vorgegebener Schichtdichte von 930 kg/m’ ergibt sich der komplexe Elastizitéitsmo-
dul G =G'+iG" als Fitparameter der Ausgleichsfunktion nach Gleichung 2.41. Aufgrund
der Messwertschwankungen und leichter Abweichungen der Fitparameter fiir die Reso-
nanzfrequenz und die Halbwertsbreite kann jedoch nur folgender Bereich als Ergebnis
angegeben werden:

G'zz-losﬁz—s-loSﬁ2
m m
N N (7.1)
G"=2-10°—-1-10"—
m m
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Abbildung 7.9: Charakteristische Anderung der Resonanzfrequenz und der Halbwertsbreite
eines 19 MHz-Schwingquarzsensors. Die Hohe einer Antikérperschicht betrdgt 21 nm.
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Abbildung 7.10: Charakteristische Anderung der Resonanzfrequenz und der Halbwertsbreite
eines 63 MHz-Schwingquarzsensors. Die Hohe einer Antikorperschicht betrigt 21 nm. Die
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7.2.2 Eindringtiefe fiir Antikorperschichten

Die Kenntnis des komplexen Elastizitaitsmoduls erlaubt es, die Eindringtiefe der eva-
neszenten akustischen Welle in die viskoelastische Antikorperschicht nach Gleichung 2.24
zu bestimmen. Abbildung 7.11 zeigt eine minimale und eine maximale Eindringtiefe

entsprechend der unteren und oberen Schranke fiir den Elastizitdtsmodul aus Gleichung
(7.1).

Die Berechnung der Eindringtiefe wurde fiir einen groBeren Frequenzbereich durchge-
fiihrt, so dass diese Ergebnisse auch fiir die anderen QCM- und SAW-Sensoren anwendbar

sind. Dabei gilt im Falle einer Antikdrperschicht fiir SAW-Sensoren py,,, = p, (Gleichung
2.19).

Die Rechnung liefert eine Eindringtiefe von 750 nm fiir 19 MHz-Sensoren; fiir 63 MHz-
Sensoren ergibt sich eine Eindringtiefe von 130 nm. Innerhalb der Eindringtiefe verhélt
sich das Sensorsignal anndhernd linear zur angelagerten Masse. Erst auflerhalb der Ein-
dringtiefe machen sich viskoelastische Effekte deutlich bemerkbar. Fiir die untersuchten
Schichtdicken ist dies nur bei hochfrequenten 63-MHz Sensoren der Fall.
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Abbildung 7.11: Eindringtiefe der evaneszenten akustischen Welle in die viskoelastische
Antikorperschicht sowie zum Vergleich in Wasser.
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7.2.3 Bewertung

Die Ergebnisse der Untersuchung von Antikorpermultilayerschichten zeigen sehr gut
die Auswirkungen viskoelastischer Effekte auf den Messeffekt. Eine Charakterisierung des
anliegenden Mediums iiber die Eindringtiefe hinaus ist nicht moglich.

Fiir die in der Biosensorik iiblichen Monolayerschichten ist die Problematik der Ein-
dringtiefe selbst bei hohen Sensorfrequenzen von beispielsweise 100 MHz nicht limitie-
rend. Problematisch werden diese Effekte allerdings, insbesondere bei hohen Sensorfre-
quenzen, beim Nachweis sehr groler Analyten, wie Viren (Abschnitt 7.1) und vor allem
Bakterien (Abschnitt 7.4). Die Wahl der Sensorfrequenz stellt hier einen Kompromiss
zwischen der Empfindlichkeitszunahme aufgrund einer hoéheren Massenempfindlichkeit
und der Empfindlichkeitsabnahme aufgrund einer geringeren Eindringtiefe dar.

Die erzielten Ergebnisse stimmen gut mit den Ergebnissen von Schickfus et al. {iberein,
die Antikérpermultilayer auf einem 150 MHz SAW-Sensor untersuchten. Sie beschreiben
zusitzlich, wie das Auftreten der viskoelastischen Effekte als Ausbreitung einer Lovewelle
(Kapitel 2.2.2) im Antikorperfilm mit sehr niedriger Ausbreitungsgeschwindigkeit inter-
pretiert werden kann [SCHO8]. Rickert et al. berichten in Ubereinstimmung mit dieser
Arbeit, dass fiir Standard-QCM-Sensoren bei biologischen Schichtdicken bis zu einigen
100 nm keine viskoelastischen Effekte zu beobachten sind [RIC97].
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7.3 Belegungsdichte und Stabilitit der Rezeptorschicht

Die Untersuchung der Belegungsdichte und der Stabilitit der Rezeptorschicht wird hier
am Beispiel der Anlagerung von anti-IgG an Antikdrper-beschichtete Sensoren erldutert.

7.3.1 Belegungsdichte

Das Sensogramm in Abbildung 7.12 zeigt die Anlagerung von anti-Maus IgG (1:100 in
Tragerlosung verdiinnt) an einen Mausantikorper-beschichteten 102 MHz SAW-Sensor.
Die Frequenzabsenkungen nach Zugabe der anti-IgG-Losung werden als Messsignal
ausgewertet. Nach der dritten Zugabe ist die Frequenzdnderung bereits deutlich geringer.
Dies ist auf die starke Belegung der Rezeptorschicht und der damit verbundenen geringen
Zahl an freien Rezeptorpldtzen zuriickzufithren. Die gesamte, anndhernd maximale,
Frequenzabsenkung betrigt 3874 Hz.
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Abbildung 7.12: Sensogramm der Anlagerung von anti-IgG an einen Antikorper-
beschichteten 102 MHz SAW-Sensor. Das Frequenznullniveau liegt bei 102004550 Hz.

Ahluwalia zeigte mithilfe optischer Untersuchungsmethoden, dass bei der kovalenten
Antikorperbeschichtung maximale Belegungsdichten von 5 ng/mm’ zu erreichen sind. Dies
entspricht einer Monolage von Antikorpern, wobei jedes Molekiil etwa eine Flache von
50 nm’ — entsprechend einem mittleren Radius von etwa 4 nm — einnimmt [AHL91].

Beim Nachweis von anti-IgG konnen bei Belegung mit einer Monolage ebenfalls hochs-
tens 5 ng/mm’ erreicht werden. Kombiniert man die Massenempfindlichkeiten aus den



7.3 BELEGUNGSDICHTE UND STABILITAT DER REZEPTORSCHICHT 149

Tabellen 2.1 und 2.3 mit den Beziehungen 2.42 und 2.58 so fiihrt dies zu den Sensorsigna-
len bei maximaler Antikorperbelegung. Tabelle 7.3 gibt neben den absoluten Sensorsigna-
len auch das Signal-Rausch-Verhiltnis der verschiedenen Sensoren bei maximaler Anti-
korperbelegung an.

Sensor [MHz] QCM SAW
10 19 39 56 63 70 69 102

Signal bei Maximal-

belegung [H] 113 409 1725 3564 4547 5561 1657 4688

Signal/Rauschen bei

Maximalbelegung [/] 377 511 1078 1371 892 471 281 451

Tabelle 7.3: Sensorsignal bei maximaler Antikérperbelegung der verwendeten QCM- und
SAW-Sensoren.

Die absoluten Sensorsignale und somit die Empfindlichkeit der Sensoren steigt mit der
Resonanzfrequenz. Zieht man jedoch das Rauschen mit in die Betrachtungen ein, so ergibt
sich das beste Signal-Rausch-Verhiltnis wie flir den im vorher vorgestellten Phagennach-
weis bei 56 MHz HFF-Sensoren. Die in Abbildung 7.12 gefundene Frequenzerniedrigung
von 3874 Hz entspricht rechnerisch einer 85%-igen Oberflichenbelegung des verwendeten
102 MHz SAW-Sensors.

Diese Betrachtungen gelten in guter Ndherung auch fiir die Detektion anderer Makro-
proteine.

7.3.2 Stabilitat der Rezeptorschicht

Die Stabilitét der Rezeptorschicht wurde hinsichtlich der Regeneration durch chaotrope
Substanzen bzw. durch extreme pH-Werte untersucht. Die Regeneration einer chemischen
Bindung ist in der Regel nur durch eine Denaturierung der Rezeptorschicht und einem
damit einhergehenden Sensitivitdtsabfall durchfiihrbar. Fiir die hier dargestellten Messrei-
hen wurden 19 MHz Standardschwingquarze mit der DSP-Methode kovalent mit anti-ASF
Mausantikorper (1 mg/ml) beschichtet. Diese aktivierten Sensoren wurden sukzessive mit
anti-Maus Antikorpern beaufschlagt und anschlieBend regeneriert. Abbildung 7.13 zeigt
die dabei beobachtbare Abnahme des Sensorsignals in Abhéngigkeit des verwendeten
Regenerationsmittels. Die Sensorsignale wurden auf das erste Sensorsignal ohne Regene-
ration normiert.

Bei Verwendung des Regenerationsmittels 6 M Urea (pH 2,7) bleibt nach 20 durchge-
filhrten Regenerationen eine Restempfindlichkeit von 46% der Ausgangsempfindlichkeit
erhalten. Fiir die beiden anderen Regenerationsmittel 1 M Borat (pH 12,3) und 4 M Thio-
cyanat sind dies jedoch nur maximal 10%. Allerdings unterscheidet sich fiir diese beiden
Substanzen bei etwa gleichem Anfangs- und Endwert das exponentielle Abklingverhalten.
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Abbildung 7.13: Exponentieller Empfindlichkeitsverlust fiir den Nachweis von anti-IgG
(10 ug/ml) nach 20 Regenerationen der Rezeptorschicht.

Eine geeignete Wahl des Regenerationsmittels fiir das jeweilige verwendete Antigen-
Antikorpersystem ist, wie diese Ergebnisse zeigen, unerldsslich. Ein Verlust an Sensor-
empfindlichkeit muss jedoch bei mehrmaliger Regeneration in jedem Fall in Kauf genom-
men werden.
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7.4 Bakteriennachweis mit akustischen Sensoren

Die gram-negative Bakterienspezies Legionella pneumophila (dt. Legionellen) ist ein
gefahrlicher Pneumonieerreger fiir den Menschen. Legionellen sind stibchenformige
Bakterien mit einer Linge von etwa 2-3 um und einer Dicke von 0,3 — 0,8 um. Das
Trockengewicht einer Legionelle betrigt etwa 0,2 pg [OTT96]. Abbildung 7.14 zeigt
L. pneumophila-Bakterien eingetrocknet auf einer rauhen Goldoberfliche (oben) und im
Fliissigkeitsfilm auf einem Glasobjekttrager (unten).

1 um
LYy

6,

um Y= 1,85 um D

Abbildung 7.14: Legionella pneumophila-Bakterien eingetrocknet auf einer rauhen Gold-
oberfliche (oben, Vergrifierung 500-fach) und im Fliissigkeitsfilm auf einem Glasobjekttrd-
ger (unten, Vergroflerung 1000-fach).

Eine Infektion mit Legionellen, auch Legionérskrankheit genannt, verlduft haufig letal.
Legionellen wurden erst spét entdeckt, da sie kaum auf herkommlichen Ndhrmedien
wachsen und nur schlecht anférbbar sind [EHR95]. Eine Infektion erfolgt durch Inhalation
erregerhaltiger Aerosole, beispielsweise aus Duschkdpfen oder Klimaanlagen. Da haufig
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Leitungsrohre und Wassertanks technischer Warmwassersysteme bei Temperaturen unter
45 °C optimale Lebensbedingungen bieten, treten Legionelleninfektionen oft in groflen
Gebdudekomplexen auf. Der Standardnachweis erfolgt mikrobiologisch durch langwierige
Kultivierungsmethoden.

Die Mikroskopaufnahmen in Abbildung 7.14 zeigen, dass aufgrund der GroB3e der Legi-
onellen keine homogene Verteilung zu erwarten ist, vielmehr sind Agglomerate zu beo-
bachten. Wegen der GroBe dieses Analyten ist zudem eine starke Abhédngigkeit vom
Konvektionsverhalten im Fliissigkeitssystem zu erwarten.

Die Bakterienspezies Legionella pneumophila hat Abmessungen im um-Bereich und ist
deshalb ein fiir die Mikrowédgung sehr groBer Analyt. Die Masse dieses Analyten kann,
wegen der intrazelluldren Fliissigkeit nicht als starr angenommen werden. Die Auswirkun-
gen auf den Messeffekt sollen in diesem Abschnitt untersucht werden. Der immunologi-
sche Nachweis erfolgt durch anti-Legionella Antikorper der Fa. Biogenesis, die sich gegen
Legionellen der Serogruppe 1 richten.

7.4.1 Nachweis von Legionella pneumophila

Fiir den immunologischen Nachweis wurden anti-Legionella Antikorper (1 mg/ml) auf
der Oberflidche eines 19 MHz Standardschwingquarzes und eines 39 MHz-HFF-Quarzes
immobilisiert. Abbildung 7.15 zeigt die Sensorreaktionen auf Zugabe einer Bakterienkon-
zentration von 10® Zellen/ml.
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Abbildung 7.15: Nachweis von Legionella-Bakterien mit einem 19 MHz-Standardschwing-
quarz und einem 39 MHz-HFF-Schwingquarzsensor.
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Es konnten fiir den 19 und 39 MHz-Sensor Signale von 150 Hz bzw. 640 Hz beobachtet
werden. Eine Konzentration von 10°- 107 Zellen/ml stellt in etwa die Nachweisgrenze dar.

7.4.2 Betrachtung der Sensorempfindlichkeit

Neben der reinen Transducerempfindlichkeit (Abbildung 2.14) muss in die Empfind-
lichkeitsbetrachtung fiir grole Analyten der Stofftransport an die Sensoroberfliche sowie
die Eindringtiefe miteinbezogen werden. Der Stofftransport an die Sensoroberfliche lasst
sich analog Abschnitt 5.3.1 mit dem Lévéqueschen Modell beschreiben, wobei fiir Bakte-
rien eine Diffusionskonstante von 5-10° cm?/s angenommen wird [ADA95]. Die Eindring-
tiefe der akustischen Welle fiir die Bakteriendetektion kann in guter Ndherung mit der
maximalen Eindringtiefe fiir Antikorperschichten abgeschétzt werden (Abbildung 7.11).

Die Ergebnisse der Berechnungen sind in Tabelle 7.4 zusammengestellt. Alle Ergebnis-
se sind auf das Ergebnis des 19 MHz-Sensors normiert. Die relative theoretische Empfind-
lichkeit wird hier als Produkt der Massenempfindlichkeit, der Belegungsdichte und der
Eindringtiefe abgeschétzt.

Eine Zunahme der Empfindlichkeit mit hdherer Resonanzfrequenz ergibt sich rechne-
risch, allerdings nicht in dem Maf3e wie die Massenempfindlichkeit zunimmt. Die rechne-
rischen Werte liefern nur eine ungefdhre Aussage, wie der Unterschied von 50% zwischen
theoretischer und experimenteller Empfindlichkeit fiir den 39 MHz HFF-Sensor zeigt

Rechnerisch ergibt sich das beste Signal-Rausch-Verhéltnis fiir den 39 MHz-Sensor.
Das Rauschen der einzelnen Sensoren ist in Tabelle 4.1 angegeben.

Sensor QCM HFF HFF SAW
19 MHz 39 MHz 56 MHz 102 MHz

Experim. Empfindlichkeit 1 4,3 - -
Massenempfindlichkeit 1 4,22 8,72 11,47
Belegungsdichte 1 3,03 2,48 1,22
Eindringtiefe 1 0,49 0,34 0,18
Theoret. Empfindlichkeit 1 6,2 7,3 2,5
Signal/Rauschen 1 3,1 2,3 0,2

Tabelle 7.4: Empfindlichkeitsbetrachtung fiir den Nachweis von Bakterien mit akustischen
Sensoren. Alle Werte sind auf den Wert fiir 19 MHz-Sensoren normiert.

Am fehlerbehaftetsten diirfte in diesen Berechnungen die Bestimmung der Belegungsdich-
te sein, da diese experimentell nur sehr schwer zu liberpriifen ist. Aus diesen Ausfithrungen
ist jedoch die Komplexitit des Nachweises grofer Analyten mit akustischen Sensoren er-
sichtlich.
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7.4.3 Bewertung des Bakteriennachweises

Diese Betrachtungen zeigen, dass die Erh6hung der Transducerfrequenz beim Bakteri-
ennachweis zwar die Massenempfindlichkeit erhoht, andererseits aber die Eindringtiefe
reduziert und damit wieder zu einer Empfindlichkeitseinbufle fiihrt. Auflerdem ist darauf
zu achten, die Zellgeometrie, insbesondere die Zellhdhe, klein zu halten, um eine grof3e
Massenbelegung zu erhalten. Bei den hier verwendeten Sensoren sind all diese Faktoren
fiir HFF-Sensoren mit 39 und 56 MHz am Besten erfiillt.

Dennoch reichen die beobachteten Nachweisgrenzen mit etwa 10°-10" Zellen/ml bei
weitem nicht aus, um analytisch interessante und vor allem gesetzlich vorgeschriebene
Grenzwerte von beispielsweise 10° Zellen/I fiir Legionellen zu erreichen. Dies ist nur in
Kombination mit anderen Techniken zu erreichen.

Unter den akustischen Sensortypen sind die Biegeschwinger (FPW, Kapitel 2.2.3), eine
spezielle Form der Plattenmodensensoren, besonders fiir den Nachweis grofler Analyte
geeignet, da sie eine grofle Eindringtiefe mit guter Empfindlichkeit kombinieren. Die
Detektionsgrenze fiir den Bakteriennachweis mit FPW-Sensoren (Escherichia Coli) liegt
bei etwa 10°- 10° Zellen/m! [RUF98].

Mit einem optischen Chemilumineszenzmesssystem konnte in einem ELISA-Test eine
Nachweisgrenze von 10° Zellen/ml erzielt werden [YACO02].

Wilkins et al. berichtet von einer enormen Verbesserung der Nachweisgrenze durch
Kombination der Immunfiltrationstechnik und einem ELISA-Test mit amperometrischem
Messsystem [WIL99]. Eine Detektionsgrenze von 50 Zellen/ml fiir Escherichia Coli und
Salomonella konnte auf diese Weise erzielt werden.
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7.5 Bestimmung von Bindungsaffinititen

Akustische Sensoren sind in der Lage, Affinitétsreaktionen an ihrer Oberfldche auf-
grund der Anderung der akustischen Grenzflichenimpedanz sehr empfindlich in Realzeit
zu detektieren. Diese Eigenschaft ermoglicht es, die Bindungsaffinitit der komplementiren
Antigene und Antikorper zu bestimmen, denn die hohe Abtastrate der Messung erlaubt die
intrinsische Bindungskinetik zu erfassen. Eine notwendige Voraussetzung dafiir ist, wie in
Kapitel 4.7 gezeigt wurde, dass die Anlagerung des Analyten nicht transportlimitiert ist.
Fiir den kleinen, verwendeten Analyten Virusprotein 73 mit einem Gewicht von 73 kDa
liegt sicher keine Transportlimitierung vor. Zur Bestimmung der Bindungsaffinitit wird
die experimentell bestimmte Assoziations- und Desorptionsphase des Messsignals mithilfe
der Beziehungen 4.15 und 4.16 ausgewertet.
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Abbildung 7.16. Bestimmung der Bindungsaffinitdt aus der Reaktionskinetik.

Die Anlagerung von 10 ug/ml/ Hiillprotein VP73 des Erregers der afrikanischen
Schweinepest (Abschnitt 4.1.2) an einen mit anti-VP73 (1 mg/ml) beschichteten Standard
19-MHz-Sensor ist in Abbildung 7.16 dargestellt. Aus der Assoziations- und Dissoziati-
onsphase konnte die Assoziations- und Dissoziationsrate bestimmt werden (Tabelle 7.5,
QCM Kinetik). Nach der Beziehung 4.11 ergibt sich die Dissoziationskonstante als
Quotient dieser beiden Grofen.

Alternativ kann die Dissoziationskonstante auch aus einer Verdiinnungsreihe (Langmu-
ir-Adsorptionsisotherme oder logarithmische Verdiinnungskurve) bestimmt werden
(Abschnitt 4.7.2). Der Nachweis des Hiillproteins VP73 in verschiedenen Konzentrationen
in PBS-Puffer mit Standard 19 MHz-Sensoren ist in Abbildung 7.17 dargestellt [UTT98].
Fiir die dargestellte Ausgleichsfunktion nach Gleichung 4.12 ergibt sich ein Testmittel-
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punkt von 18 ug/ml und ein maximales Frequenzsignal von 883 Hz. Der Testmittelpunkt
entspricht in diesem Fall der Dissoziationskonstante und ist in Tabelle 7.5 (QCM Lang-
muir) angegeben.

Die tiber die Kinetik und die Verdiinnungsreihe bestimmten Dissoziationskonstanten
weichen etwa um 30% voneinander ab.

Im Zusammenhang mit der Affinitdtsbestimmung ist es nicht erforderlich, die Empfind-
lichkeit durch Verwendung von HFF- oder SAW-Sensoren zu steigern. Der verwendete
Sensor sollte jedoch rausch- und driftarm sein, deshalb wurde der Standard 19 MHz-
Sensor fiir die Untersuchungen verwendet. Prinzipiell sind jedoch auch die anderen
Sensoren fiir diese Untersuchungen geeignet.

Fiir diese Art von Untersuchungen wurden mittlere Konzentrationen verwendet, um ein
gutes Sensorsignal weit iiber der Detektionsgrenze zu erhalten. Die Reaktion darf zudem
nicht transportlimitiert sein, was fiir groBere schwerere Analyten ein Problem darstellen
kann. In der Theorie sollte die Bindungsaffinitdt unabhéngig von der Konzentration sein,
tatséchlich wurden jedoch Schwankungen bis zu 100% beobachtet.
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Abbildung 7.17: Verdiinnungskurve fiir den Nachweis von VP73-Hiillprotein mit Standard
19-MHz-Schwingquarzsensoren.

Fiir die bestimmten Bindungsaffinititen standen Vergleichswerte aus Untersuchungen
mit der Oberflichenplasmonenresonanz SPR (Kapitel 4.6.2) zur Verfiigung [KOS98]. Die
Dissoziationskonstante wurde ebenfalls aus der Bindungskinetik sowie aus der Langmuir-
Verdiinnungskurve bestimmt (Tabelle 7.5, SPR Kinetik bzw. SPR Langmuir).
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Sensor QCM QCM SPR SPR
Kinetik Langmuir Kinetik Langmuir
Assoziationsrate [10% [/mol-s] 1,02 - 1,4 -
Dissoziationsrate [107 s7'] 1,7 - 1,3 -
Dissoziationskonstante [10'7 mol/l] 1,7 2,5 0,9 2,5

Tabelle 7.5: Reaktionskinetik sowie Dissoziationskonstanten bestimmt aus Realzeitkurven
bzw. Langmuir-Adsorptionsisothermen fiir Standard-QCM-Sensoren. Zum Vergleich sind
Ergebnisse aus SPR-Messungen angegeben.

Es zeigt sich eine, im Rahmen der vielen Einflussfaktoren, sehr gute Ubereinstimmung
der Dissoziationskonstante. Die nach der Kinetikmethode bestimmten Konstanten weichen
etwa um 30% bzw. 64% von den nach der Langmuirmethode bestimmten Werten vonein-
ander ab; bei der Langmuirmethode ergeben sich in diesem Fall identische Ergebnisse. Fiir
die Beurteilung der Ubereinstimmung der Dissoziationskonstanten ist zu beriicksichtigen,
dass sich diese bei verschiedenen Affinititssystemen um viele GrdéBenordnungen
unterscheiden konnen.

Es konnte auBerdem gezeigt werden, dass akustische Sensoren im Vergleich zur weiter
verbreiteten Oberflichenplasmonenresonanz gleichwertige Ergebnisse zur Charakterisie-
rung der Bindungsaffinitit liefern. Bei nahezu identischem Fluidsystem ist der apparative
Aufwand fiir akustische Sensoren mit Oszillatormesstechnik geringer als bei optischen
Methoden wie SPR, Gitterkoppler oder totaler interner Reflektionsfluoreszenz (Abschnitt
4.6.2), wo monochromatisches Licht eingestrahlt und detektiert werden muss. Beim
Gitterkoppler ist zudem die Fertigung feiner, paralleler Gitterstrukturen auf den Wellenlei-
tern ein technologisches Problem. Die TIRF-Methode hat den Nachteil, dass es sich hier
nicht um eine markerfreie Methode, wie bei den anderen Methoden handelt. Die notwen-
dige Anlagerung der Markermolekiile stellt eine zusétzliche Storquelle dar.
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7.6 Antikorpernachweis in Blutserum

Die bisher in diesem Kapitel vorgestellten biologischen Nachweise wurden in PBS-
FlieBpuffer durchgefiihrt. Als Beispiel fiir eine komplexe Fliissigkeitsmatrix sollen hier die
Ergebnisse zum Nachweis von anti-ASF Antikorpern in verdiinntem Blutserum vorgestellt
werden.

Der Erreger der Afrikanischen Schweinepest (African Swine Fever, ASF) wurde 1921
entdeckt. Seit den 50er Jahren tritt diese Viruskrankheit auch in Spanien und Portugal auf.
Die Krankheit, die Infektionen der inneren Organe und innere Blutungen bei den betroffe-
nen Tieren verursacht, fiihrt normalerweise einige Tage nach dem Ausbruch zum Tod.
Eine schnelle Detektion dieser hochinfektiosen Krankheit kann durch den Nachweis von
anti-ASF Antikorpern im Blut der infizierten Tiere erfolgen.

Das ASF-Virus enthdlt mindestens 28 Polypeptide. Nach Zugabe von 2-
Mercaptoethanol und NaCl verliert es sein Hauptprotein, das Virusprotein 73 (VP73) mit
einem Molekulargewicht von 73 kDa. VP73 ist ein hervorragendes Antigen in ELISA-
Tests oder sonstigen Immunoassays [HES81].

Fiir die Experimente wurde 1 mg/ml VP73 auf Standard-QCM-Sensoren physisorbiert
(3 Tage bei Raumtemperatur). Ein so beschichteter Sensor ist geeignet hochspezifisch anti-
ASF Antikorper zu detektieren. Fiir Vorversuche in Puffer und verdiinntem Blutserum im
Labor wurden monoklonale anti-VP73 Maus-Antikorper der Fa. Ingenasa verwendet.

Blutserum — Vollblut ohne zelluldre Anteile sowie ohne Gerinnungsstoffe — enthélt
etwa 8% Elektrolyte und Proteine. Die unspezifische Anlagerung dieser Bestandteile an
die Sensoroberfliche muss unbedingt verhindert werden; andererseits muss der im Serum
geloste Analyt spezifisch detektiert werden. Durch empirische Untersuchungen zeigte sich,
dass, wegen der Kontamination und der extrem starken unspezifischen Anlagerung, eine
direkte Verwendung von verdiinntem Blutserum als FlieBpuffer nicht ratsam ist. Vielmehr
erwies sich folgendes Vorgehen als erfolgreich [UTT9S]:

e Verwendung eines FlieBpuffers mit folgender Zusammensetzung: PBS +0,25% Ca-
sein + 4% Glycerin + 0,1% TWEEN 20

e Die zu untersuchende Probe, gelost in Blutserum, wird zur Probenaufgabe 1:10 in
PBS-Puffer verdiinnt

Abbildung 7.18 zeigt die Verdiinngskurven fiir den Nachweis von monoklonalen anti-
ASF Antikorpern in 1:10 verdiinntem Blutserum und zum Vergleich in PBS-Puffer. Die
Messungen wurden mit Standard 19-MHz QCM-Sensoren durchgefiihrt. Die Nachweis-
grenze liegt im Puffer bei 0,1 ug/ml und im verdiinnten Serum bei 0,2 ug/ml, der Testmit-
telpunkt bei 14 ug/ml bzw. bei 30 ug/ml.



7.6 ANTIKORPERNACHWEIS IN BLUTSERUM 159

~N 500 -
E B Antikorper in PBS-Puffer
o o : , .

g, 400 L Antikorper in verdinntem Serum ]
S :
2
S 300 -
2
=
@ 200 + -
N
c
S
U 100 — -
Q
|
LL

0 -

) b0 el ) bl ) vl ) MR B A

0.1 1 10 100

anti-ASF Antikorper [ug/ml]

Abbildung 7.18: Verdiinnungskurve fiir den Nachweis von monoklonalen anti-ASF Antikor-
pern in 1:10 verdiinntem Blutserum und zum Vergleich in PBS-Puffer. Die Messungen wur-
den mit Standard 19-MHz QCM-Sensoren durchgefiihrt.

Mit dieser Vorgehensweise konnten auch unbekannte Realserumproben charakterisiert
werden [UTT98b]. Abbildung 7.19 zeigt das auf negatives Serum Af,., normierte Fre-
quenzsignal = Af,,. = Af /(Af,e, +30). 25 unbekannte Seren wurden auf diese Weise
klassifiziert. Parallel durchgefiihrte ELISA-Tests [COS96] zeigen eine weitgehende Uber-
einstimmung mit den Klassifizierungsergebnissen akustischer Sensoren. Eine sehr schwach
positive Probe konnte mit dem Standardschwingquarz nicht mehr erkannt werden und
wurde als falsch negativ klassifiziert. Optische und amperometrische Verfahren erreichten
in der gleichen Versuchsreihe, bei hoherem apparativen und zeitlichem Aufwand, die
notige Empfindlichkeit, um auch die schwach positive Probe identifizieren zu kénnen
[VID97] [STI97].

Untersuchungen in komplexen biologischen Medien mit hoherfrequenten HFF- oder
SAW-Bauelementen wurden in dieser Versuchsreihe nicht durchgefiihrt. Dahint et al. be-
richten, dass die Verwendung hoherfrequenter akustischer Plattenmodensensoren eine ge-
eignete Methode ist, die Empfindlichkeit gegeniiber unspezifischer Adsorption zu verrin-
gern, da in diesem Fall Proteine nur schwach gebunden sind und ein geringeres Sensorsig-
nal verursachen als die spezifisch gebundenen [DAH99].
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7.7 Diskussion

In diesem Kapitel wurde versucht ein moglichst breites Anwendungsspektrum akusti-
scher Sensoren in der Biosensorik aufzuzeigen.

Im Rahmen der Versuchsreihe zum Phagennachweis wurden alle in dieser Arbeit vorge-
stellten akustischen Sensoren eingesetzt und miteinander verglichen. Durch die Verwen-
dung von HFF-Quarzen konnte eine starke Empfindlichkeitszunahme mit hoherer Reso-
nanzfrequenz gezeigt werden. Die Detektionsgrenze wurde mit einem 56 MHz-Sensor auf
5-10° pfu/ml gesenkt. HEFF-Quarze liefern auch im Vergleich zu den ebenfalls eingesetzten
SAW-Sensoren bessere Ergebnisse. Dies liegt nicht an der eigentlichen Transducer-
empfindlichkeit, sondern vor allem am hoéheren Frequenzrauschen der SAW-Sensoren.
Falls man dieses Rauschen noch verringern kann ist mit einer deutlichen Empfindlichkeits-
zunahme bei SAW-Sensoren zu rechnen.

Fiir Makroproteine ist ebenfalls eine Verbesserung der Detektionsgrenze bei hoherer
Sensorfrequenz zu erwarten, fiir Bakterien ist dies, wegen der kleiner werdenden Eindring-
tiefe nicht zwangsldufig der Fall. Fiir den Bakteriennachweis erweisen sich indirekte
Detektionsmethoden [WIL99] als empfindlicher als direkte akustische Biosensoren.

Neben der Untersuchung der Sensorempfindlichkeit konnte mit dem Phagennachweis
auch die prinzipielle Eignung akustischer Sensoren fiir das Phagenscreening gezeigt
werden. Fiir diese moderne diagnostische Methode besteht in der modernen Molekularbio-
logie ein zunehmender Bedarf an geeigneten, schnellen Analysenmethoden.

Es gibt neben dem Analytnachweis weitere Anwendungen, bei denen die absolute De-
tektionsgrenze nur eine untergeordnete Rolle spielt. Dazu z&hlt auch die Bestimmung der
Bindungsaffinitdt immunologisch komplementirer Bindungspartner. Mithilfe von Stan-
dard-QCM-Sensoren wurde fiir das Virusprotein73 —anti-VP73-System aus der Realzeit-
bindungskurve eine Dissoziationskonstante von 170 nmol/l bestimmt. Dieses Ergebnis
wurde mit vernachldssigbarem Unterschied auch mit der etablierten SPR-Methode erhal-
ten. Wegen vergleichbarer Resultate und geringerem technischen Aufwand als bei den
etablierten optischen Echtzeitmethoden besitzen akustische Sensoren auf dem Gebiet der
Affinitatsbestimmung, ein sehr gutes Einsatzpotential. Neben der Affinitit konnen akusti-
sche Sensoren auch die Spezifitdt verschiedener antigener Strukturen zu einem bestimm-
ten Antikorper aufklidren helfen (,,epitope mapping*).

In dieser Arbeit wurden bisher nur die Antigen-Antikorper-Systeme als Affinititsbin-
dungen beschrieben; es gibt jedoch noch weitere biologische Affinitdtsbindungen die ohne
Probleme auf akustischen Sensoren eingesetzt werden kdnnen. Dazu zdhlen das Streptavi-
din-Biotin-System oder das Protein A —Antikorper-System [UTT98]. Dariiber hinaus
wurden in neuerer Zeit auch Versuche unternommen, DNA mit akustischen Sensoren zu
untersuchen. Dazu werden DNA-Einzelstrange auf der Sensoroberflache immobilisiert und
darauf komplementidre DNA-Stringe hochspezifisch hybridisiert. Dieser Massenzuwachs
reicht aus, auswertbare Messsignale auf akustischen Sensoren zu erzeugen [FUR97]
[THO95].

Ein groBler Vorteil akustischer Sensoren liegt zudem in Anwendungen, in welchen die
viskoelastischen Eigenschaften des anhaftenden Analyten untersucht werden miissen. So
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eignen sie sich beispielsweise um iber die Anderung der Adhasionskréfte die Reaktion
anhaftender, lebender Zellen auf Zugabe von Zellgiften zu untersuchen [MARQQ].



Kapitel 8

Diskussion und Ausblick

In der vorliegenden Arbeit wird der Einsatz akustischer Schwingquarz- und Oberfla-
chenwellensensoren als Rheometer fiir die Fliissigkeitscharakterisierung und als massen-
sensitiver Sensor fiir die Biosensorik mit dem Ziel beschrieben neue, kommerziell nicht
etablierte, Anwendungsgebiete vorzustellen, die Genauigkeit und Vergleichbarkeit der
Messungen zu verbessern sowie Wege zur deutlichen Empfindlichkeitssteigerung aufzu-
zeigen. Hierzu wurden neuartige hochfrequente 39-110 MHz HFF-Schwingquarze, reali-
siert als ,,inverted mesa‘“-Strukturen, und zu Vergleichszwecken auch 10 bzw. 19 MHz
Standardschwingquarze eingesetzt. Diese QCM-Sensoren wurden mit selbstentwickelten,
horizontal-polarisierten 69 bzw. 102 MHz SAW-Sensoren verglichen.

Fiir alle Sensoren wurde eine Aufbautechnik realisiert, die es erlaubt, die Sensoren
schnell und zuverléssig elektrisch und fluidisch in einer temperierbaren Wechselzelle zu
kontaktieren. Die HFF-Sensoren bieten hier den Vorteil, dass die durch die ,,inverted
mesa‘“-Struktur erzeugte Kavitdt selber bereits eine sehr kleine und damit optimierte
Messkammer darstellt. Insbesondere in biosensorischen Anwendungen konnen so, im
Vergleich zu Standard-QCM- und SAW-Sensoren mit feinwerktechnisch realisierten
Messkammern, hohe Analytbelegungsraten und damit eine Steigerung der Sensorempfind-
lichkeit erreicht werden. Es zeigte sich, dass neben dem Transducerdesign und der Mess-
elektronik, vor allem die Aufbau- und Verbindungstechnik der Sensoren sowie das FlieB3-
system entscheidenden Einfluss auf die Qualitdt des Sensorsignals haben. Der gesamte
Einfluss dieser Faktoren wurde als Frequenzrauschen bestimmt. Das Rauschen der QCM-
Sensoren steigt zwischen 56 und 70 MHz stark an, fiir SAW-Sensoren erreicht das Rau-
schen erst bei 102 MHz-Sensoren mit 5 Hz einen dhnlich hohen Wert wie bei 63 MHz
QCM-Sensoren.

Die Untersuchungen zeigten, dass bei gleicher Resonanzfrequenz, QCM-Sensoren we-
sentlich empfindlicher auf Viskositidtsdinderungen oder Massebelegungen reagieren als
SAW-Sensoren. Die Empfindlichkeit von 102 MHz SAW-Sensoren entspricht in etwa der
Empfindlichkeit von 63 MHz QCM-Sensoren. Dies konnte auch theoretisch bestitigt wer-
den.
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Durch Modellbetrachtung zur akustischen Impedanz beliebiger anliegender Medien
kann das Sensorverhalten simuliert und daraus die Empfindlichkeit abgeleitet werden.
Dabei erlauben Ersatzschaltbildmodelle die Modellierung des Sensors durch Uberfiihren
der akustischen in elektrische Groflen. Die Modellierung ist insbesondere fiir das Sensor-
design notwendig, denn bestimmte Designkriterien, welche das Nebenresonanzverhalten
oder die Empfindlichkeit beeinflussen, miissen beim Sensordesign unbedingt beachtet
werden.

QCM- und SAW-Sensoren wurden im FlieBsystem mit Oszillatortechnik als Rheometer
zur Untersuchung newtonscher Glycerinlésungen und viskoelastischer Polyethylenglykol-
l6sungen eingesetzt. Fiir newtonsche Glycerinldsungen konnte bei leichten Abweichungen
die typische Abhingigkeit der Sensorsignale vom \/E -Einfluss der Fliissigkeitsparame-
ter sowie die ffe/sz und f,se/s2 -Abhéngigkeit von der Resonanzfrequenz fiir QCM- bzw.
SAW-Sensoren bestitigt werden. Die Abweichungen resultieren vermutlich aus der
Uberlagerung des transversalen Messeffektes mit longitudinalen Einfliissen. Die Ursache
dafiir liegt in der lateral begrenzten Ausdehnung der Transducerstrukturen. Experimentell
nachgewiesen wurden diese Effekte durch das Auftreten von Kompressionswellen in der
Durchflusszelle. Fiir viskoelastische PEG-Losungen ist experimentell eine Frequenzab-
hingigkeit der Viskositdt und Elastizitit zu beobachten, welche aus Relaxationseffekten
resultiert und theoretisch durch das Maxwellmodell beschrieben werden kann. Anhand des
Verlustwinkels kann zwischen PEG-Losungen mit verschiedenen Kettenldngen, entspre-
chend verschiedener Molekulargewichte, unterschieden werden. Durch Verwendung
verschieden frequenter Sensoren konnten in dieser Arbeit Relaxationseffekte beobachtet
werden. Der Federmodul von 10% PEG 35000 konnte zu ungefdhr 10 MPa und die
Relaxationszeit zu ungefdahr 1 ns bestimmt werden. Wegen der Fluiddruckabhingigkeit
der Sensorsignale im Fliesystem werden vor allem bei hochfrequenten QCM-Sensoren
fiir hochviskose PEG-Losungen verfilschte, groBere Messsignale erhalten. SAW-Sensoren
besitzen keine Fluiddruckempfindlichkeit und liefern deshalb fiir die hochviskosen PEG-
Losungen physikalisch exaktere Werte. Eine zu starke Beddmpfung der Sensoren durch
hochviskose Fliissigkeiten ist zu vermeiden. Es ist jedoch denkbar durch ein angepasstes
Sensordesign, etwa durch eine geringere Resonanzfrequenz oder durch eine kleinere
effektive Messflache, die Bedimpfung der Sensoren zu reduzieren und Fliissigkeiten mit
wesentlich groBBeren Viskosititen zu vermessen.

In biosensorischen Anwendungen ist zumeist der Nachweis moglichst geringer Analyt-
anlagerungen gefordert. In der Versuchsreihe zum Phagennachweis lieferten 56 MHz HFF-
Sensoren, aufgrund des grofen Signal-Rausch-Verhiltnisses, die besten Ergebnisse. Die
mit HFF-Sensoren erreichte Nachweisgrenze von 5-10° Phagen/ml stellt gegeniiber
Standardschwingquarzen eine Verbesserung um den Faktor 200 dar, gegeniiber 102 MHz
SAW-Sensoren ein Verbesserung um den Faktor 20. Das relativ schlechte Ergebnis der
SAW-Sensoren ist auf deren hohes Signalrauschen zuriickzufiihren. Eine Verbesserung der
Leistungsfahigkeit von SAW-Sensoren kann nur mit einer Reduzierung des Rauschens
einhergehen. Dazu miissen jedoch die genauen Ursachen des Frequenzrauschens geklért
werden. Die Empfindlichkeit der Sensoren konnte bei hoheren Resonanzfrequenzen
deutlich gesteigert werden, allerdings muss unbedingt beriicksichtigt werden, dass bei
hoherer Resonanzfrequenz die Eindringtiefe der evaneszenten akustischen Welle deutlich
kleiner wird; sie betrigt etwa 400 nm bei 20 MHz-Sensoren und nur noch 100 nm bei 100
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MHz-Sensoren. Bei der Anlagerung sehr grofler Partikel, wie etwa Bakterien oder Zellen,
deren Abmessungen im um-Bereich liegen, ist damit bei hohen Sensorfrequenzen ein
Verlust an Empfindlichkeit verbunden.

Die Anlagerung biologischer Molekiile erfolgt auf akustischen Sensoren, im Gegensatz
zu den herkdmmlichen ELISA-Detektionsprinzipien, in Echtzeit. Aufgrund des Frequenz-
signals in der Assoziations- und Dissoziationsphase kann auf die Affinitét der komplemen-
taren Bindungspartner geschlossen werden. Fiir diese Anwendung ist vor allem die Signal-
stabilitidt der Sensoren entscheidend. Untersuchungen mit Virusprotein 73 und komple-
mentdren Antikorpern lieferten gleichwertige Ergebnisse im Vergleich zu Untersuchungen
mit der etablierten Oberflachenplasmonenresonanzmethode. Die Dissoziationskonstante
wurde zu /70 nmol/l bestimmt.

Bei der Auswahl der Analyten — Bakteriophagen, Legionellen und Virusprotein — wurde
auf den Bezug zur praktischen Anwendbarkeit und zum tatsidchlichen Bedarf in der
Diagnostik geachtet. Modellsysteme wurden, wie bei der Antikdrperschichtung oder bei
Regenerationsversuchen, nur dort verwendet, wo die Klidrung fundamentaler Effekte wie
der Eindringtiefe, der Rezeptordichte oder der Stabilitdt im Vordergrund stand.

Aufgrund der Ergebnisse in der vorliegenden Arbeit ergeben sich sehr gute Perspekti-
ven fiir den kommerziellen Einsatz akustischer Sensoren in verschiedenen Anwendungs-
gebieten:

o HFF-Sensoren konnten in dieser Arbeit ihr grofes Potential zur Steigerung der Sensor-
sensitivitit unter Beweis stellen. Sie empfehlen sich deshalb fiir zukiinftige Anwendun-
gen in der Mikrowdgung, wo kleinste Mengen eines Stoffes detektiert werden miissen,
sei es in der Biosensorik, wie in dieser Arbeit erldutert, oder auch in elektrochemischen
Anwendungen sowie der Gassensorik.

o Bei geeigneter Aufbautechnik kénnen akustische Transducer als Rheometer in techni-
schen Anwendungen wie z.B. in Motoren, der Prozesskontrolle, der Diagnostik oder der
Lebensmitteltechnologie verwendet werden, da sie deutlich kompakter und kostengiins-
tiger als konventionelle Rheometer sind. Uberdies besitzen sie eine sehr hohe Abtastrate
der Messsignale und eignen sich daher zum online-monitoring rheologischer Prozesse.
AuBlerdem arbeiten akustische Sensoren bedingt durch die Sensorfrequenzen mit hohen
Scherraten, bei denen mit herkdmmlichen Rheometern nicht mehr gemessen werden
kann.

e Im Bereich der Biosensorik liegt das zukiinftige Potential akustischer Sensoren im
Bereich schneller Screeningmethoden zur Untersuchung von Bindungseigenschaften
biologisch komplementérer Biomolekiile oder auch der Untersuchung lebender Zellen
bei Verdanderung der Umgebungsbedingungen. Diese Thematiken werden zukiinftig im
Rahmen der modernen Gentechnologie und Molekularbiologie noch mehr Raum ein-
nehmen.






Anhang A

Piezoelektrische Eigenschaften von Quarz

Kristallschnitt

Das Sensormaterial ist Quarz (SiO;). Quarz ist kristallines Siliziumdioxid. Unterhalb
einer Temperatur von 573 °C entsteht oi-Quarz mit einem trigonalen Kristallgitter.

Die Schwingungsmode und das Temperaturverhalten eines Schwingquarzes hingen ab
von der Art des Kristallschnitts. In dieser Arbeit werden sowohl die QCM- als auch die
SAW-Sensoren auf Substraten aus a-Quarz hergestellt. In Abbildung A.1 sind verschiede-
ne Kristallschnitte von a-Quarz mit Schnittwinkel ¢ dargestellt [IKE90].

BT (- 49°) AT (+ 35°15’)

AT
DT (- 52°) BT -¢ (0 y/ CT CT (+38°)

DT
FT (-57°)  FTX _ET ET(+66°)

Abbildung A.1: Verschiedene Kristallschnitte von o-Quarz [IKE90].

Folgende Schwingungsformen von Volumenwellen (BAW, Kapitel 2.2.1) bilden sich
bei den verschiedenen Quarzschnitten aus:

Flachenscherschwingung: CT-Schnitt (300 ... 1000 kHz)
DT-Schnitt (180 ... 400 kHz)
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Dickenscherschwingung: ~ AT-Schnitt (1 ... 250 MHz)
BT-Schnitt (1 ... 30 MHz)

In anderen nicht abgebildeten Schnitten konnen ferner Biege- oder Dehnungs-
schwingungen auftreten. Die in dieser Arbeit verwendeten Schwingquarze sind vom AT-
Schnitt (¢ =35°15"). Eine angelegte Wechselspannung fiihrt somit zu einer Dickenscher-
schwingung der Quarzplatte (Abbildung 2.4.).

Oberfldchenwellensensoren werden auf verschiedenen Schnitten, je nach gewiinschtem
Temperaturgang hergestellt. Die in dieser Arbeit verwendeten Oberfldchenwellensensoren
wurden auf einem Kristallschnitt mit ¢ =-36° hergestellt. Werden die Finger der IDT-
Strukturen parallel zur x-Achse aufgebracht, so kann die gewiinschte Oberflachenscher-
schwingung angeregt werden (Abbildung 2.5.).

Reduzierte Darstellung

Formal wird die Piezoelektrizitdt (Kapitel 2.1) durch die beiden folgenden Gleichungen
beschrieben [DIESO]:

Di = glJEJ + eiijjk

(A.1)

Ty = St + NS — €y Ei Ljkl=X,y,2

dabei ist D; die dielektrische Verschiebung in Richtung i= x, y, z.
E; das elektrische Feld in Richtung i

T;; die mechanische Spannung (stress), die j-te Kraftkomponente auf die i-te
Einheitsfliache (Gleichung 2.7)

U ;
S,»j die Dehnung (strain) mit §; = %(gf + %] ;
; .

J
hierbei ist u; ist die Auslenkung eines Volumenelements aus seiner Gleich-
gewichtslage und x; die Ortskoordinate.

g; der dielektrische Tensor

e der piezoelektrische Tensor

cjry der Elastizitdtsmodul (Gleichung 2.7)

In Anlehnung an Dieulesaint kann der mathematische Formalismus in folgender Weise
vereinfacht werden [DIES0]:

Aufgrund der Symmetrie der GroBen S; und Tj; lasst sich die Anzahl der unabhangigen
Tensorelemente durch folgende Transformation verringern. Es gilt mit i, j=x,y,z, a=
1, 2, ...6 die Transformation (i, j)) = « in folgender Weise:

xx)=1L (y,y) =222 =3 ,2)=(Zy) =>4 x)=%2 =5 Xy)=(,X)
= 6;
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Dann vereinfachen sich die piezoelektrischen Gleichungen (A.1) zu:

Di = gE + el'aSa

gy
. A2
T, = CopSp +MupSp — €uiE; Lj=x,v,z a,f=1,2,.6 (A-2)

In dieser Arbeit wurde fiir simtliche Tensoren die reduzierte Darstellung verwendet.

Materialparameter von o-Quarz

Ristic gibt folgende Materialtensoren fiir rechtshdndigen a-Quarz (Trigonales System,
Klasse 32) im Kristallkoordinatensystem aus Abbildung A.1 an (Superskript K) [RIS83]:

e Elastizitditsmodul c(fﬁ:

8,674 0,699 1,191 -1,791 0 0
0,699 8,674 1191 1,791 0 0
K L191 1,191 10,72 0 0 0 1010&
-1,791 1,791 0 5,794 0 0 m*
0 0 0 0 5,794 -1,791
0 0 0 0 -1,791 3,985
o Effektive Viskositit nfﬂ:
1,376 0,730 0,715 0,012 0 0
0,730 1,376 0,715 -0,012 0 0
¢ 0,715 0,715 0,970 0 0 0 ;3
n* = 107 Pa-s
0,012 -0,012 0 0,364 0 0
0 0 0 0 0,364 0,012
0 0 0 0 0,012 0,320

e Piczoelektrischer Tensor eX :

0,171 —0,71 0 0,044 0 0
K= 0 0 0 0 —0044 -0,171|
0 0 0 0 0 0

<
m2
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e Dielektrischer Tensor 51'5{ :

45 0 0
eX=0 45 0 |g
0 0 46

e Dichte p, =2650-kg/m’

Fiir die verwendeten Kristallschnitte muss die Drehung aus dem System der Kristall-
achsen beriicksichtigt werden. Die Schnittflache ist eine Ebene senkrecht zur gedrehten Y-
Achse, wobei die Kristalle um einen Winkel von ¢ im Uhrzeigersinn um die X-Achse
gedreht sind. Die Transformation des Elastizitditsmoduls und der effektiven Quarzviskosi-
tét erfolgt nach Auld durch folgende Matrixmultiplikation mit der sogenannten Bondmat-
rix M [AUL90]:

c=M-c& - M" und

=Moo (A.3)
mit der Bondmatrix:
1 0 0 0 0 0
0 cos’ @ sin® @ sin 2¢ 0 0
78 0 sin” ¢ cos” @ —-sin2¢p 0 0
0 —0.5-sin2¢p 0.5-sin2¢ cos2¢p 0 0
0 0 0 0 cosp —sing
0 0 0 0 sing  cos@

Die relevanten Komponenten des piezoelektrischen und des dielektrischen Tensors
transformieren sich folgendermalien:

e = et sinpcosg — ek cos’

¥
_ K2 K .2 (A.4)
£, =ExSIN" QP+, CO8" @
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Die in dieser Arbeit bendtigten Materialdaten der verwendeten Kristallschnitte sind in
Tabelle A.1 dargestellt.

AT-Schnitt (p=35°15) @p=-36°
Parameter (QCM-Sensoren) (SAW-Sensoren)
Dichte 24 2650 ke/m’ 2650 ke/m’
Schersteifigkeit ci 8,674-10'° N/m’
es5 6,88-10'" N/m’
Cos 2,899-10" N/m’ 6,31-10"° N/m’
effektive Viskositiit Nes 3,5-107 Pass 3,2-10" Pass
. . 2 2 2 2
piezoelektr. Koeffizient ey6 8,0:-10 " C/m 0,8-10° C/m
piezoelektrische Kopplung « 0,07 0,06
dielektrische Konstante Eor 4,54- ¢ 4.54- ¢
Schallgeschwindigkeit v 3310 m/s 5090 m/s

spez. akustische Impedanz 7

8,86 10° ke/(s-m’)

13,49-10° kg/(s-m°)

Tabelle A.1: Wichtige Konstanten fiir die verwendeten Kristallschnitte von a-Quarz.

Sonstige Materialparameter

Die Materialparameter der aufgebrachten Schichten — Gold und Siliziumkarbid (SiC) —
von Bedeutung.

Gold:

SiC:

Dichte: 19290 kg/m’
Schersteifigkeit: 2,85-10" N/m2

Dichte: (2000 +100) kg /m’
Schersteifigkeit: (17,8 +1,6)-10" N/m2



Anhang B

Simulationsprogramm fiir SAW-Sensoren

Im Simulationsprogramm von Drobe/Leidl [LEI92] wird das Randwertproblem, wie es
in Abbildung B.1 dargestellt ist, numerisch gelost. Dazu werden die elektrischen und
mechanischen Bewegungsgleichungen in den einzelnen Schichten aufgestellt. Quarz wird
als anisotropes und piezoelektrisches Material betrachtet. Die elektrischen und mechani-
schen Bewegungsgleichungen sind iiber den Tensor der Piezoelektrizitit verkniipft. Die
anderen Schichten werden als isotrop, nicht piezoelektrisch angesetzt. Die Bewegungsglei-
chungen werden fiir harmonische Wellen mit einer Wellenldnge A gelost. Fiir die elektri-
schen und mechanischen Randbedingungen wird die Randwertdeterminante (16x16-
Matrix) aufgestellt und deren Nullstellen numerisch gesucht. Quarz und die Beschichtun-
gen werden als unendlich ausgedehnte Platte mit definierter Dicke, die Fliissigkeit bzw.
das Gas als Halbraum betrachtet.

FLUSSIGKEIT/GAS

BESCHICHTUNG 2
BESCHICHTUNG 1

Y-ROTIERTER a-QUARZ

FLUSSIGKEIT/GAS

Abbildung B.1: Randwertproblem fiir die Berechnung der Wellengeschwindigkeit und
Déampfung der Oberfldchenwelle in o-Quarz.

Das Simulationsprogramm liefert damit unter anderem die Geschwindigkeit und Damp-
fung der harmonischen Welle in Quarz in Abhéngigkeit der Materialparameter und
Schichthéhen.
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Folgende Ein- und Ausgabeparameter ermoglichen die Bedienung des Programms und
sind Vorraussetzung fiir die Berechnung der Losungen.

Eingabeparameter
e Sensorspezifische Parameter: Temperatur, Quarzschnittwinkel, Wellenlédnge, Sub-
stratdicke, Hohen der Beschichtungen 1 und 2.

e physikalische Parameter fiir jede Schicht: Dichte, Dielektrizitit, Leitfahigkeit, pie-
zoelektrischer Tensor, Elastizitditsmodul, Viskositdt sowie Temperaturkoeftizienten
aller Materialparameter.

e Vorgaben fiir den Suchalgorithmus: Anzahl der Losungen (1. Losung: SAW, 2.
Losung: SSBW, ab 3. Losung: alle Plattenmoden), Frequenzsuchbereich, angestreb-
te Frequenzauflosung, Dampfungssuchbereich.

Ausgabedaten

e Resonanzfrequenzwerte aller Losungen
e Dimpfungswerte aller Losungen

e Fehlerabschitzungen der numerischen Berechnungen



Anhang C

Polyethylenglykollosungen

Dichte und dynamische Viskositit der Polyethylenglykollésungen wurden experimentell
bestimmt. Fiir jeden angegebenen Wert wurden 5 Messungen durchgefiihrt.

Die Dichte wurde durch Auswiegen abgemessener Volumina bestimmt.

[m/m] PEG 600 PEG 2000 PEG 6000 PEG 20000 PEG 35000
1%  1,0033£0,0029 1,0075+0,0020 1,0012+0,0038 1,0023+0,0023 0,9918+0,0037
2%  0,9983+0,0001 1,0062+0,0044 1,0006+0,0020 0,9994+0,0021 0,9889+0,0031
5% 1,0088+0,0014 1,0018£0,0034 1,0045%0,0059 1,0057+0,0017 0,9975+0,0050

10% 1,0148+0,0021 1,0113+£0,0032 1,0068+0,0001 1,0111%0,0029 0,9964 +0,0186
15% 1,0179+0,0103 1,0198+0,0022 1,0154+0,0093 1,0118+£0,0073 1,0092+0,0049

Tabelle C.1: Dichte [g/cmj] der verwendeten Polyethylenglykollosungen.

Die dynamische Viskositit (= kinematische Viskositét - Dichte) wurde aus den Mes-
sungen an einem Kapillarviskosimeter der Fa. Schott (AVS 350/CT1450) bestimmt.

[m/m] PEG 600 PEG 2000 PEG 6000 PEG 20000 PEG 35000
1% 1.076+0,003 1.111+0,003 1.203£0,003 1.440+0,004 1.676%0,005
2%  1.120£0,001 1.208+£0,001 1.424+0,001 1.9754+0,001  2.552+0,001
5%  1.304%0,009 1.538+£0,009 2.319+0,009 4.428+0,011 6.939+0,013
10% 1.68510,004 2.359+0,005 4.464+0,009 11.704+0,024 24.74310,052
15% 2.14540,022 3.588+0,036 7.860+0,079 25.461+0,258 60.532+0,615

Tabelle C.2: Dynamische Viskositit [mPa-s| der verwendeten Polyethylenglykollésungen.
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Anhang D

Chemikalien und Bioreagenzien

Produkt Hersteller Katalognr.
anti-goat-Antikorper Sigma (Deisenhofen) G4018
anti-Legionella (SG1)-Antikorper Biogenesis (GrofB3bri- 5625-0056

tannien)
anti-M13-Antikdrper Pharmacia Biotech 27-9420
(Freiburg)
anti-mouse-Antikorper (rabbit IgG) DAKO (Déanemark) PO161
anti-rabbit-Antikorper Sigma (Deisenhofen) R5506
anti-VP73-Antikorper, Typ 18BG3 (mouse IgG) Ingenasa (Spanien) —
Boratpuffer: Pufferlosung pH 11; mit NaOH auf Merck (Darmstadt) 1 09462
den jeweils benotigten pH-Wert eingestellt.
BSA (Bovine serum albumine) pH 7 Sigma (Deisenhofen) A-2153
Casein Sigma (Deisenhofen) C7906
DMA (Dimethylacetamid) Fluka (Deisenhofen) 38842
DSP (Dithiobis-succinimidyl-propionat) Sigma (Deisenhofen) D-3669
Ethanol Riedel de Haen 17826
(Seelze)
Glycerin Sigma (Deisenhofen) G2289
H,0, 30% Aldrich (Deisenhofen) 21,676-3
Legionella pneumophila Univ. Regensburg -
M13 Helferphage Stratagene (Niederlan- 200251
de)
NaOH Merck (Darmstadt) 9141.1000
PBS (Phosphate buffered saline):
8 g/l Natriumchlorid Merck (Darmstadt) 1 06404
0,2 g/l Kaliumchlorid Fluka (Deisenhofen) 60132
1,44 g/l di-Natriumhydrogenphosphat Fluka (Deisenhofen) 71640
0,24 g/l Kaliumdihydrogenphosphat Fluka (Deisenhofen) 60230
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176 ANHANG D
Polyethylenglykol MW 600 Fluka (Deisenhofen) 81180
Polyethylenglykol MW 2000 Fluka (Deisenhofen) 81221
Polyethylenglykol MW 6000 Fluka (Deisenhofen) 81253
Polyethylenglykol MW 20000 Fluka (Deisenhofen) 81300
Polyethylenglykol MW 35000 Fluka (Deisenhofen) 81310
Salzsdure Merck (Darmstadt) 1.00316
Schwefelsdure 96% Merck 1 00709
Schweineserum Sigma (Deisenhofen) S7398
Schweineserum (positive und negative Realpro- Gulbenkian-Institute -

ben) (Portugal)
Natriumthiocyanat Sigma (Deisenhofen) S7757
TWEEN 20 Sigma (Deisenhofen) 274348
Virusprotein 73 (Hiillprotein des ASF-Erregers) Ingenasa (Spanien) —
Urea Sigma (Deisenhofen) U5378




Anhang E

Abkiirzungen und Symbole

Wichtige Abkiirzungen

AFM
APM
ASF
BAW
BSA
BVD
Da
DSP
DUT
ELISA
FIA
FPW
HFF
IDT
IgG
OFW
PBS
PECVD

PEG
pfu
QCM
SAW
SPR
SiC
SSBW
TIRF
VP 73

Atomkraftmikroskop (,,atomic force microscope®)

Akustische Plattenmode

Afrikanische Schweinepest (“African Swine Fever*)
Elastische Volumenwellen (“bulk acoustic wave”)
Rinderalbumin (“bovine serum albumine®)

Butterworth-Van Dyke

Dalton (1 Da =1 atomare Masseneinheit u)
Dithiobis-Succinimidyl-Propionat

untersuchtes HF-Element (“device under test™)

“enzyme linked immunosorbent assay*

FlieBinjektionsanalyse

Biegewellensensor (“flexural plate wave”)

Hochfrequente Grundtonfrequenz (,,high fundamental frequency*)
Interdigital-Transducer

Immunglobulin G

Oberflichenwelle

“phosphate buffered saline* (FlieBpuffer)

plasmaunterstiitzte chemische Gasphasenabscheidung
(“plasma enhanced chemical vapor deposition*)
Polyethylenglykol

“plaque forming unit“ (Einheit des Zahlergebnis nach Kultivierung)
Schwingquarzmikrowaage (“quartz crystal microbalance®)
Oberflichenwelle (“surface acoustic wave®), hier Scherwellen
Oberflachenplasmonenresonanz (“surface plasmon resonance*)
Siliziumkarbid (“silicon carbide®)

Volumenwelle (“surface skimming bulk wave®)

Totale interne Reflektionsfluoreszenz

Virusprotein 73
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Wichtige Symbole
A m’
Bsaw, Bsspw S

C Cy F

Ccross ’ CStreu F

Cra» Cry s"m’/kg
Cyr m’/kg
Cstat F

co mol/l=M
¢i1,¢ss, ce6  Pa

Cm mol/l

D C/m’
DE m

Dy cm’/s
D, m

d, d, m

dipr m

d m

dZ m

dS m

e C/m’

E V/im

fo Hz

fms b Hz

Af Hz
Afupw Hz
Afax Hz
AfRauschen Hz

G Pa

Geo Pa
Gsaw, Gsspw S

hefr m

]’ls_, ]’lM m

hZ m

1 A

IL dB

Ky mol/l
K; Pa

k 1/m

ky l/(mol-s)

aktive Sensorflache, Elektrodenfldche

Suszeptanz

ANHANG E

dynamische Kapazitit bzw. statische Kapazitit

Ubersprechkapazitit bzw. Streukapazitit

Fliissigkeitsempfindlichkeitskonstanten (SAW-Sensoren)

Massenempfindlichkeitskonstante (SAW-Sensoren)

statische Fingerkapazitat
Analytkonzentration
Komponenten der Schersteifigkeit von Quarz

Testmittelpunkt

Dielektrische Verschiebung
Elektrodendurchmesser
Diffusionskonstante
Quarzdurchmesser

Dicke der Quarzscheibe
Mittenabstand der IDT-Transducer
Dicke der Schicht

Messzellenhohe

Liange der Laufstrecke
piezoelektrischer Tensor
Elektrische Feldstirke
Resonanzfrequenz

Resonanzfrequenz der Volumenwelle bzw. Plattenmoden

Frequenzénderung

Halbwertsbreite

maximal mogliche Frequenzidnderung
Frequenzrauschen

Elastizitdtsmodul

Federmodul

Strahlungskonduktanz

effektive Metallisierungshohe
Schichthohe bzw. Metallisierungshohe
Messzellenhohe

Strom

elektrische Beddmpfung
Gleichgewichts-Dissoziationskonstante
Kompressionsmodul der Fliissigkeit

Wellenzahl

Assoziationsrate



ABKURZUNGEN UND SYMBOLE

‘S:S‘) gl
Ny Tls
m

1/s
cm/s
H
H

ng/em’

mbar

Q
m’/(kgs")
Hz-em’/ng
°C

Pa

sec

8,854-10™ F/m
&

mPa-s

mPa-s

mol/cm’

Dissoziationsrate

Transportrate

Induktivitat

Anpassungsinduktivitét
Massenbelegung, Belegungsdichte,
Oberflichenkonzentration

Anzahl der Fingerquartette
Fluiddruck

Giite

elektrischer Widerstand
mechanische Dehnung
Fliissigkeitsempfindlichkeit
Massenempfindlichkeit

Temperatur

mechanische Spannung
Zeitvariable

Ortsauslenkung

Spannung

Flussrate

Wellengeschwindigkeit

Relative Geschwindigkeitsdnderung
Wellengeschwindigkeit der Kompressionswelle
Fingeriiberlappung

Ortskoordinaten

elektrische Admittanz

akustische Impedanz

elektrische Impedanz

mechanische Impedanz

Dampfung (SAW-Sensor)

Relative Ddmpfungsidnderung
Déampfung (QCM-Sensor)
Déampfungsianderung (QCM-Sensor)
Metallisierungsrate

Eindringtiefe

Dielektrische Konstante im Vakuum

Relative Dielektrizitdtzahl von Substrat und Fliissigkeit

Viskositidt von Quarz, Schicht

Viskositét der Flissigkeit (Nullviskositat)
Belegungsgrad der Sensorfldche
Koppelkonstante

Besetzte Bindungsplétze
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max

R

e

Pqg Ps Pl
O2min

Bemerkungen:

mol/cm’

deg
kg/m’

sec
C/m
rad
grad

1/s

ANHANG E

maximal verfiigbare Bindungsplitze
Wellenlénge
Kompressionswellenlidnge
Verlustwinkel

Dichte von Quarz, Schicht, Fliissigkeit
Standardabweichung der Frequenz in 2-Min-Intervall
Relaxationszeitkonstante
Transformationsverhaltnis

Phase

Schnittwinkel

elektrisches Potential

Kreisfrequenz 27mf)

e die komplexe Einheit i ist definiert als i = J-1

e komplexe GroBen tragen den Operator ,, ™ ““:
a=a'+ia” ' mita’=Re(d) und a’ = Im(q)

e alle Einheiten nach SI-System
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