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Les protesi es coneixen des de temps immemorials. A Italia al 1885 es
va trobar la protesi més antiga que es tingui coneixement, que data de 1’any 300 aC.
Pero les primeres protesi de mans i peus fabricades d’una forma més o menys estandard
daten del segle XVI. La fabricacio de protesi s’ha convertit en una ciéncia durant el
segle XX, sobretot després de les guerres mundials, a on es van produir un gran nombre
d’amputacions. No obstant, en aspectes de rehabilitacio cal diferenciar entre protesi 1
ortesi. Els protesi son dispositius que reemplacen una funcié o part anatdmica absent en
el cos, mentre que les ortesi son aparells que s’apliquen a una part del cos per donar

suport, immobilitzar o corregir (o prevenir) una deformitat.

Al segle XVIII es comencen a realitzar les primeres investigacions sobre
I’electricitat que es produeix dintre del cos huma, i es troben els primers indicis entre
I’electricitat 1 els nervis, en aquests anys els investigadors, no troben evidéncies de la
possible relacio entre la transmissio eléctrica nerviosa i el moviment de la musculatura,
encara que Luigi Galvani va realitzar experiments en el quals mitjancant electricitat
produeix moviment a les potes d’una granota disseccionada. No ¢és fins al segle XIX
quan Alessando Volta dedueix que I’electricitat generada entre dos barres metal-liques
provoca la contraccié de la musculatura, i aquest fet es troba relacionat directa i
proporcionalment al potencial aplicat. Durant tot el segle XIX diversos investigadors
van desenvolupar la teoria de conducci6 electrica del sistema nervios. Les
investigacions es centren en 1’estimulaci6 del cortex cerebral per a investigar les seves
funcions. Paral-lelament es desenvolupen nous sistemes de generaci6 de corrent
eléctrica 1 electromagnetica en el camp de la fisica, que aprofitara la medicina. Al segle
XX es descobreix el tub de diode (Fleming), que permet la rectificacio de corrents

alternes 1 el triode (Lee De Foret). = Amb aquests nous sistemes arriba el



desenvolupament dels oscil-loscopis electronics i dels estimuladors i els amplificadors
per estudis neufisiologics. A partir d’aqui comenca un desenvolupament exponencial
en I’investigacio del sistema nervids i del seu funcionament, fins a ’aparicio de les

primeres neuroprotesi.

El sistema nervios, que consta de dos parts, transmet I’informacio que pot
percebe el cos externament fins al cervell, a on és processada, mitjangant estimuls
eleéctrics. Aquests estimuls es transmeten deguts a canvis de potencial en la membrana
cel-lular dels nervis que formen el sistema nervids. Si aquesta transmissio es talla, es
produeix una falta de comunicacid entre el processat de la base de dades (el cervell) 1 el
periférics dels sistema (extremitats o Organs sensorials del cos). Aquests casos
provoquen enfermetats o danys com pot ésser la sordesa, la ceguesa, la paraplegia...
Mitjangant una scrie de dispositius neuroeléctronics, ¢és a dir uns sistemes de transmissio
d’aquestes senyals neurals extern, es pot ajudar a recuperar aquesta comunicacid entre

el cervell 1 la part sensorial del cos.

Una part d’aquests sistemes neuroelectronics son les neuroprotesi.
Aquestes son unes protesi capaces de realitzar la transmissié d’estimuls eléctrics des
d’un sistema d’estimulacié artificial extern fins a un nervi o una musculatura que ha

perdut la seva funcionalitat.

Existeixen diferents tipus de neuroprotesi, anomenats també eléctrodes,
que poden ésser implantats o externs 1 que depenent de I’aplicacid els biomaterials 1 la
forma en que es fabriquen son diferents. D’entre elles es vol destacar i fer un émfasi
especial en els eléctrodes implantables tipus cuff (o enrotllables). Son una de les
neuroprotesi més versatils que existeixen actualment. Son facils d’implantar i d’aplicar
estimuls eléctrics amb elles. També es poden dissenyar per la realitzacio de registre de
potencials d’acci6 neural. De les protesi implantables son les menys invasores, ja que
s’implanten al voltant del nervi que es vol estimular adaptant-se a la seva forma

(enrotllant-lo) i1 es poden treure sense produir danys.

Els primers eléctrodes tipus cuff es van desenvolupar a principi de 1960,
per I’estimulaci6 nerviosa del nervi frénic pero no es fins al anys 70 quan apareixen els

primers eléctrodes cuff comercials, d’unes dimensions considerables (amb un gruix de 1

i



mm). A DP’any 1986 Naples inventa 1’eléctrode cuff autoenrotllable, de manera que
disminueix el gruix del sistema (a un 0.6 mm) i incorpora la millora que 1’eléctrode
s’enrotlla sobre ell mateix, d’aquesta forma no cal suturar-lo un cop implantat. A partir
d’aqui es comencen a incorporar noves tecnologies en la fabricacio dels eléctrodes cuff'i
a reduir les seves dimensions. Als anys 90 apareixen el primers eléctrodes fabricats
amb tecnologia de capa prima de poliimida, amb 1’avantatge que el gruix pot ésser de
poques micres i els sistemes son totalment reproduibles, ja que fins llavors no existeix
una forma automatitzada de realitzar els eléctrodes. Es comenga a parlar de

microeléctrodes implantables flexibles.

Existeixen diferents companyies que comercialitzen sistemes
d’estimulacié o registre nerviés amb electrodes tipus cuff com a neuroprotesi. Cal
destacar EIC Laboratories, Cibertronics o NeuroStream Technologies. Aquests cuff
comercials es realitzen de forma manual i tenen I’inconvenient de la reproduibilitat dels
eléctrodes. D’altra banda, els eléctrodes fabricats amb tecnologia de capa prima poden
ésser una solucid per augmentar la reproduibilitat 1 disminuir costos de fabricacio, ja
que es poden realitzar de forma massiva. No obstant, encara cal realitzar avencos

tecnologics per la seva aplicacio final.

En el Centre Nacional de Microelectronica es treballen aquests tipus de
neuroprotesi des de I’any 1998. Mitjangant la financiacié de dos projectes de recerca
biomedica s’ha iniciat una nova linia, donant lloc al present treball d’investigacio. El
projecte MIVIP (Microsystems Visual Prothesis (UE, ESPRIT, LTR 22257 (1998-
2001)) consistia en el desenvolupament d’un sistema d’estimulacié visual per
recuperacié de la ceguesa en malalts amb retinitis pigmentosa. Dintre d’aquest projecte
es va incorporar el desenvolupament amb noves tecnologies de nous eléctrodes

implantables tipus cuff basats en dieléctrics polimérics com la poliimida.

Actualment, s’esta realitzant un segon projecte de tres anys, com a
continuacido de I’anterior anomenat NEUROELEC ("Interfases Neuroelectronicas:
microeléctrodos y circuiteria asociada para registro y estimulaciéon de SNP" ( TIC2000-
1398-C03-01 (2001-2003)). Aquest projecte té com a objectiu el desenvolupament de

tot un sistema integrat d’estimulacid i registre amb microeléctrodes tipus cuff per
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I’estudi i I’experimentacié a nivell de laboratori de les neuroprotesi i les seves

aplicacions.

Objectius del treball:

En aquesta memoria que es presenta del treball de recerca desenvolupat s’ha pretes

assolir els segiients objectius:
» El desenvolupament dels processos tecnologics de capa prima per la realitzacid
d’estructures de poliimida 1 plati per la fabricacié de neuroprotési implantables de tipus

autoenrotllables o cuff.

» L’estudi de la poliimida com a material dielectric en la fabricacio dels

microeleéctrodes implantables 1 la viabilitat d’un sistema d’encapsulaci6é amb silicona.

» L’estudi del temps de vida del material transductor (plati) i la seva millora en les

interfases neuroelectroniques amb la incorporacio de la técnica d’electrodeposicio.

» L’estudi del mecanisme de corrosio del plati com a material transductor durant

els processos d’estimulacio neural.

» L’estudi dels eléctrodes autoenrotllables com a sistema de registre de senyal

neural.
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Contingut de la memoria:

En el capitol 1 es presenta una visido general de les neuroprotesi
implantables a I’actualitat, quin son els sistemes d’estimulacié i registre i els tipus

d’electrodes existents, els diferents sistemes comercials que existeixen actualment.

En el capitol 2 es presenten els diferents processos tecnologics de
fabricaci6é en capa prima que s’aplicaran al llarg de tot el procés de realitzacid dels

microeléctrodes desenvolupats.

En el capitol 3 es presenten els resultats obtinguts en el treball
d’investigacio. Des de la caracteritzacid6 de la tecnologia, passant pels diferents
dissenys realitzats dels microeléctrodes implantables, presentant 1’encapsulacié amb

silicona 1 els estudis de corrosio durant I’estimulacio del metall transductor.

En el capitol 4 es presenten els primers resultats obtinguts amb I’implant
dels microeléctrodes en un sistema ‘in vivo’ 1 nous materials per la fabricacio de

microeléctrodes implantables alternatius a la poliimida i al plati.
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CAPITOL 1

INTRODUCCIO

En aquest capitol es presenta el estat de [’art dels microelectrodes implantables
tipus cuff dintre de la visio general que es té sobre [’aplicacio de diferents tipus de

dispositius implantables en el sistema nervios periferic.



C. de Haro 1. Introduccid

1.Introduccio

Les cél-lules nervioses son Uniques a 1’organisme, poden formar una xarxa de
connexio entre diverses cél-lules nervioses i altres no nervioses per donar la informacio
de I’entorn del cos, perd perden I’habilitat de regenerar-se quan arriben a la seva
maduresa. Per aquesta rad un trauma o un accident produeix una pérdua de sensibilitat
amb I’exterior, sense cap possibilitat de tornar a recuperar les seves habilitats. Els
avencos en microtecnologia i fabricacié d’implants artificials ha provocat la creacio de
dispositius especialitzats per regions del sistema nervids, per compensar la pérdua de la
seva funcid. Segons un estudi de Harvard sobre salut publica [1] en un estudi mundial
sobre accidents neurals, els accidents de transit son la primera causa de malaltia i mort
prematura de persones d’entre 15 a 44 anys, i els cops de transit ocupen la major causa
de paraplegia en edats compreses al voltant dels 45 anys. La carrega economica sobre
els accidents en 1990 es trobaven al voltant del 19 % del cost en salut publica de mitja
als paisos occidentals. A Europa es troba al voltant del 12 %. En vint anys (2020) es
preveu que els accidents de transit ocupin la tercera causa de malaltia greu en les
persones. Cada vegada més gent es troba entre les persones que pateixen un accident

neural, i encara avui dia no existeixen tractaments efectius per seva la recuperacio.

El sistema nervids central (SNC) el formen el cervell, la medul-la i I’espina dorsal
mentre que el sistema nervios periféric (SNP) es troba format per tota la resta de nervis
que connecta el SNC amb les diferents parts del cos [2]. El SNC compila tota la
informacio que es recull al SNP, que detecta els estimuls que rep des de 1’exterior del
cos. Les malalties i els accidents associats amb danys dels nervis, en especial els
relacionats amb el sistema nerviés central (SNC) té molt sovint conseqiiéncies
dramatiques. Primer de tot, en molts casos, la regeneracié apropiada de les connexions
centrals de les neurones per restaurar les connexions sinaptiques dels nervis no es
viable, degut a la fallida en el recobriment dels nervis. Tampoc les neurones danyades
poden ésser reemplagades per unes altres. Aquestes causes fan que es produeixi gliosis
en els nervis, degut a una reparacié inadequada dels nervis 1 perdin la seva funcio [3].
A diferéncia dels nervis del SNC els nervis que formen el SNP mostren resposta

diferents davant dels danys, ja que aquests no es poden regenerar com en alguns casos
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dels SNC. En el SNC es poden pot reorganitzar la informacié que es transmet pels
axons de manera que es recupera una part de la seva funcionalitat, pero en altres casos
aquesta reorganitzacio no és viable i es produeix un tall en la transmissié. L’habilitat de
regenerar les funcions perdudes en el SNP no ¢€s facil i en molts casos impossible degut
a diferents causes com per exemple en el cas en que les dos puntes de dos nervis
separats (parts proximals i distals) es troben a una distancia impossible de tornar produir
la seva unid, o el nervi mort degut a 1’accident, o el axons no poden ésser guiats per
tornar a realitzar la seva connectivitat o no troben els seus objectius per recuperar la

seva funcio6 [4].

La pérdua d’un organ o una part del cos es pot compensar amb una intervencid
externa o reemplagar mitjangant protesi, com per exemple una cama o la substitucio
d’un organ. En el cas dels sistema nervios, existeixen diferents tractaments per la seva
recuperacid, com pot ser un tractament farmacologic; mitjangant rehabilitacid 1 terapia;
amb neuroprotesi i en un futur la regeneracid cel-lular. En el cas de les neuroprotésis,
supliran les funcions perdudes quan existeix dany, tant el en SNC com en el SNP. Per
la realitzaci6 d’aquesta neuroprotesi cal comprendre el sistema nervidés i la seva
connectivitat amb els organs que controla cada una de les parts dels cos. Una
neuroprotesi es pot definir com un dispositiu que assisteix en la recuperacié mitjangant
estimulacions eléctriques de les funcions neurologiques perdudes en una persona que ha
patit un dany sensorial o neural. La recuperacié mitjancant artificis per millorar la vida
en activitats quotidianes en persones que han patit paraplegia o tetraplegia com pot ser
I’Gs de les mans per poder agafar una cullera o un got o el control de la bufeta o
I’ereccid, en el cas dels homes, és pot realitzar mitjangant sensors que controlen la
funcid de la musculatura a la que no li arriba el senyal nervidés. Aquests fan recuperar

les funcions perdudes mitjancant estimuls electrics externs, que el pacient controla.

1.1. Microeléctrodes implantables per a neuroprotesi.

El sistema nervios central, en tots els ésser vius transmet la seva informacio
mitjancant estimuls eléctrics. Quan un nervi perd aquesta capacitat de comunicacid es

produeix un dany irreversible sobre una zona del cos. Com a possible solucio, cal
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destacar 1’ts de microeléctrodes implantables per a ‘connectar’ mitjangant un estimul

eléctric el senyal que s’ha trencat entre dos parts d’un nervi.

Pero el sistema nervids té una estructura molt complexa, no es tracta d’unir ‘fibres’
o ‘cables’, sind que en realitat transmeten les seves senyals mitjancant membranes
biologiques, amb canvis de potencials biologic o mitjangant missatgers moleculars
(neurotransmissors).  Els dispositius implantables han d’imitar de la forma més
semblant possible els processos biologics que succeeixen dintre del cos, per a poder

reemplacar les funcions que abans desenvolupava el nervi afectat (Figura 1.1).

{ah Resting  Initial ib} Mavement of {c} Inactive
state with tepclarization o helixand 0.5-10ms channel
closed e — opening _— {refrectary pariad)
active Ng* <01 Ms uPchannel :
|on-s&lective channel Depularmeimambrana
Flﬂrﬂ‘\ )
Extarlor <

Cytosel

" ) ¥ Inper ’
;'c;l;aliﬂa-sansmg - el PiEi vastibule
Channgl-inactivating gagment
Slow {gavaral mg)

Repolarization of membrane, closure of gate, and
dizplacement of channel-inactivating segment

Figura 1.1: Esquema de transmissio de senyals en la membrana nerviosa [5].

El potencial d’accié es transmet a través dels porus selectius al sodi i al potassi,
existents en la membrana biologica. EI pas dels ions sodi a través de la membrana
provoca un canvi de potencial entre la part externa i interna de manera que es produeix
una diferéncia de potencial entre I’exterior i I’interior de la membrana que es va
transmetent a llarg de tots els axons que formen el nervi. El potencial d’accid es
propaga com una ona al llarg de la membrana plasmatica sense que disminueixi la seva
amplitud. Aquesta propagacio fa que les cel-lules situades a gran distancia (fibres
musculars estriades 1 els axons de les neurones) es puguin comunicar. Degut a la
creacid de corrents passives, sense canvi de conductivitat, es va transmetent el potencial
d’acci6 cap les zones veines a la membrana de manera que quan arriba a un cert limit es

genera un potencial d’accio.
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La velocitat de conduccid dels potencials d’acci6 es troba determinades per les
propietats electriques passives de la membrana que depén del diametre de la fibra que
transmet el senyal, de la resisténcia i de la capacitat. Quan més gruixuda és la fibra,
major ¢és la velocitat de conducci6 [6,7]. En la Figura 1.2 es poden veure les diferents
etapes de polaritzacio i despolaritzacio de la membrana biologica despres d’un estimul

en corrent.
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Figura 1.2: Forma tipica del potencial d’accio, amb una fase de despolaritzacio inicial seguit
d’una fase rapida de despolaritzacié amb una repolaritzacio posterior [8].

A més a més d’ésser biocompatibles, els dispositius implantables han d’ésser
neurocompatibles, és a dir, que el disseny dels microeléctrodes ha de tenir I’area de
metall adequada, que les dimensions de 1’eléctrode siguin les correctes per no produir
dany, i que el material sigui prou flexible perqué es pugui adaptar a la forma que

necessiti el cos a cada moment.

Les neuroprotesi depenen fonamentalment de la seva capacitat de registrar o
d’estimular nervis i musculatura. Per poder executar aquesta funcidé es fonamental
I’existeéncia d’eléctrodes que puguin transmetre aquest senyal eléctric. El material amb
que s’han realitzat condicionara la forma d’executar 1’estimulacio o el registre. En quan
al material dielectric, ha d’imitar el millor possible al teixit biologic per reduir la
possibilitat de causar dany, la silicona és fins ara el material que conté les millors

propietats per ésser implantat. En els ultims anys la poliimida ha adquirit gran



C. de Haro 1. Introduccid

importancia a I’hora de realitzar els eléctrodes amb tecnologia de capa prima o

microelectronica.

En el disseny és molt important doncs, la grandaria que ha d’ésser comparable amb
la mida de les neurones, per produir una resposta o estimul neurona a neurona o al
menor nombre d’aquestes. Una mida petita requereix optimitzar la geometria i les
propietats electriques per realitzar un registre correcte i obtenir una alta capacitat en la
transferéncia de carrega. Aquestes propietats s’han d’adaptar als dispositius electronics
que transmetran aquesta informacid, que hauran de tenir una bona relacié senyal-soroll,

una alta sensibilitat i suficient proteccio entre els canals 1 interferéncies externes [9].

Els electrodes implantables en el SNP es poden classificar en dos tipus, per una
banda aquells que en la seva aplicacidé és necessaria que penetrin en el nervi o la
musculatura, anomenats eléctrodes incisius 1 aquells per ésser implantats no necessiten
penetrar en el nervi o musculatura, sind que simplement els envolten o s’immobilitzen

sobre la superficie del nervi. Aquests s’anomenen no-incisius.

1.1.1. Microelectrodes incisius.

Es coneixen com a microelectrodes incisius aquells que han estat dissenyats per

realitzar tasques transductores un cop introduits dins d’un teixit biologic.

Els primers microeléctrodes incisius simplement es basaven en una agulla
metal-lica aillada totalment excepte en la punta. Posteriorment es van dissenyar
micropipetes de vidre amb dissolucid interna i un electrode metal-lic. Des de llavors els
dissenys s’han anat diversificant més i més, sobretot aprofitant el desenvolupament de
les microtecnologies. Aixi doncs, com a exemple, aquestes micropipetes s’han fet
servir com un array de microeleéctrodes en forma d’agulles [10] que es disposen sobre
una superficie de suport amb una distancia entre les agulles d’entre 150 1 250 pm.
Aquest disseny permet I’estimulaci6é i el registre en una, dues o tres dimensions
[11,12,13]. Per registre i estimulacio en dos dimensions a la musculatura s’han

dissenyat altres tipus d’eléctrodes com el que es pot veure en la Figura 1.3 a).
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b)

Figura 1.3: a) Microeléctrode incisiu dissenyat pel grup d’aplicacions biomédiques del CNM
[14] b) Microelectrode regeneratiu [15].

Amb aquest tipus de microeléctrodes es pot estimular i registrar en una zona
interna concreta del nervi o de la musculatura a on sigui inserida. A les ultimes
investigacions amb els microeléctrodes penetrants, es realitza la fabricacido amb agulles
mobils, de manera que es puguin anar variant les zones que es volen estimular i la
distancia entre elles. Aquests tipus d’eléctrodes tenen I’avantatge que es troben en
contacte directe amb les fibres que es volen estimular o registrar [16], perd aixo
comporta problemes amb els danys que s’exerceixen sobre aquestes fibres un cop inserit
el microeléctrode, a més a més dels problemes propis en la fabricacio dels electrodes
[17]. La majoria d’aquestes estructures es realitzen amb tecnologia de capa prima, ja
que cada vegada es dissenya amb un major nombre de contactes [18] per poder realitzar
registre de senyal nervios en tres dimensions en el SNC i en el SNP. Aixo comporta
que la recollida dels senyals sigui complicada, amb un augment considerable de cables
que han d’anar a I’exterior el cos on s’ha implantat i la circuiteria associada molt més
complicada. Aquesta tipus d’estructures encara es troben en fase de desenvolupament

[19].

Un altre tipus de microelectrodes incisius serien els microeléctrodes
regeneratius. Aquest tipus de microeleéctrodes tenen unes dimensions semblants als
anteriors, perd en comptes de tenir micropipetes o agulles a la seva superficie tracta
d’una estructura plana que conté forats amb contactes metal-lics en el seu interior
(Figura 1.3 b)). Aquest tipus de dispositiu es fa servir per la regeneracid del nervi
totalment seccionat, mitjangant la uni6 de les fibres o axons a través dels forats de
manera que estimulant es pot aconseguir que la part seccionada recuperi la seva

activitat.
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L’avantatge d’aquest tipus de dispositius es que es troben en un contacte intim
amb el nervi i la resposta tant en la estimulacié com en el registre és molt més rapida i
amb menys problemes de soroll. El disseny d’aquest tipus d’eléctrodes dependra del
nervi en el que s’ha de fer servir, el nombre d’axons que cal regenerar o tornar a
connectar. També es poden dissenyar petits tubs sobre el contactes per millorar
I’immobilitzacioé dels axons sobre el microeleéctrode. Aquests tipus de microelectrodes
un cop implantat no es poden moure de lloc [20]. Pero té també inconvenients, el
primordial és que cal tenir el nervi seccionat per implantar aquests tipus de
microeleéctrodes. En molts casos encara que el nervi estigui danyat no es troba trencat,
llavors caldra avaluar la viabilitat d’implantar aquests tipus de microelectrodes. Un
altre inconvenient observat és la necessitat d’implantar el més aviat possible despres
d’ésser seccionat el nervi [21] 1 impedeix la regeneraci6 de les neurites (cel-lules
neurals) que en alguns casos es viable. Amb aquest tipus de dispositius s’aconsegueix
regenerar el nervi que ha estat tallat en el SNP ja que els nervis del SNC per la seva

fisiologia no fa possible aquests tipus d’implants [22].

1.1.2. Microeléctrodes no incisius.

Els microelectrodes no incisius es diferencien de I’anterior per que la seva
implantacid6 no es penetrant sind que es disposen sobre la superficie del nervi o
musculatura que es vol estimular o realitzar un registre de senyal neural. S6n més facils
d’implantar 1 es poden treure del nervi sense cap dany per aquest. Aquest tipus de
dispositius se solen aplicar en la rehabilitacié de nervis periferics. El disseny dels
microelectrodes es basa en un array de contactes metal-lics que envolten o es troben
sobre el teixit, adaptant-se de forma natural a 1’estructura i forma del nervi a rehabilitar

[23].

D’aquest tipus d’eléctrodes es poden trobar de tres tipus, segons el seu disseny,

ja sigui en forma d’helix, en forma de llibre i en forma de cuff o envolvent.

Els microelectrodes en forma d’hélix s’implanten en petites arees de nervis

periferics. La seva estructura €s oberta, consisteix en una estructura de silicona en
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forma d’helix en la que es posen contactes de plati com a eléctrodes que envolten el
nervi al llarg de la seva estructura (Figura 1.4 a)). L’avantatge d’aquesta disposicid €s
que al tenir forma d’espiral, la seva facil adaptaciéo de les dimensions permet una
implantacié molt comode, en canvi la seva estructura oberta fa que a 1’hora d’estimular

hi hagin fuites 1 molt més soroll que amb una estructura tancada [24,25].

Figura 1.4: a) Eléctrode en forma d’helix implantable al voltant d’un fil b) Electrode en forma
plana [26].

Els eléctrodes plans consisteixen en dues lamines de silicona que protegeixen els
contactes metal-lics (Figura 1.4 b)). Normalment el metall que es fa servir és plati 1 el
nombre de contactes sol ser de 4 centres actius. Aquests 4 contactes es poden orientar
independentment, ja que no es troba en forma de cilindre o d’hélix com en el cas
anterior, sin6 que es disposen sobre el pla de la lamina de silicona i s’implanten
directament sobre el nervi o la musculatura [27,28]. Aquest tipus d’eléctrode es sol

implantar en el SNP.

Els microeléctrodes tipus cuff tenen una forma cilindrica, imitant la seccio
geomeétrica d’un nervi, tal i com es pot observar en la Figura 1.5. Moltes aplicacions
cliniques treballen amb eléctrodes cuff com una interfase electroquimica permanent
amb els nervis. Es fan servir selectivament per registrar 1’activitat dels nervis i de la

musculatura o per regular les funcions nervioses amb 1’ajuda d’agents farmacologics.

Els electrodes cuff un cop implantats son els dispositius que menys molesten al
funcionament normal de les neurones, ja que aquests es troben fora del corrent sanguini
del nervi (aquests implants es realitzen per sobre del nervi), encara que poden fer
incomodar el moviment del nervi un cop implantats. Aquest tipus d’eléctrodes son
capacos de causar danys per compressio, retorcades o impediment del rec sanguini al
nervi, €s per aixo que la flexibilitat, dimensions i forma del cuff és la que limita la seva

aplicacid.

10
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b)

Figura 1.5: Fotografies d’un microeléctrode tipus cuff. a) fabricat de forma manual [29]. b)
fabricat amb tecnologia microelectronica [15].

Es formen amb una base de silicona i una série de contactes metal-lics de plati,
cada un d’ells equivaldra a un microelectrode. El diametre del cuff és molt important i
cal que s’ajusti molt bé al nervi on ha d’ésser implantat, perqué una compressié molt
gran faria disminuir la irrigaci6 de la sang i I’arribada d’oxigen a aquest. Si aixo
succeeix destruiria el nervi, en canvi si es dissenya un eléctrode amb un diametre intern
molt gran, creix entre 1’eléctrode i1 el nervi un teixit fibros que fa augmentar la
resisténcia durant I’estimulaci6 eléctrica i en conseqiiencia I’energia necessaria per a la
estimulacid, per aixo cal dissenyar amb molta cura ’eléctrode que es fara servir per a

I’estimulacid, depenent del nervi en el que es vulgui treballar [30].

Els materials emprats en aquesta fabricacié son basicament silicona 1 plati [29].
En la Figura 1.5 a) es pot veure un eléctrode patentat realitzat de forma manual. Les
tecnologies que s’han fet servir per a fabricar aquests tipus d’eléctrodes ha anat variant
al llarg dels anys. Els primers es van fabricar de forma totalment manual, seguint
diferents teécniques [31]. En anys posteriors es va pensar en emprar la tecnologia
microelectronica per a poder fabricar aquests eléctrodes de forma sistematica [32]. En
la Figura 1.5 b) es pot veure un microelectrode tipus cuff fabricat parcialment amb
tecnologia microelectronica [15]. Els materials emprats en la fabricacié d’aquest tipus
de dispositius son la poliimida, el plati i la silicona. L’avantatge d’aquesta teécnica és
que la fabricacid6 permet abaratir costos i fer uns dispositius més reproduibles i

estandards, 1 amb més prestacions.

11
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Figura 1.6: Evolucio historica dels cuffs des de 1970 fins [’actualitat [9].

En 30 anys la forma dels cuff ha variat considerablement. En la Figura 1.6 es
pot veure I’evoluci6 de la forma dels cuff des de 1970 fins a les ultimes tecnologies a
I’any 2000 [9]. El canvi més important s’ha produit en les dimensions dels dispositiu.
S’ha passat de tenir una amplada de 1’ordre de varis mm fins aconseguir diametre de
I’ordre de 0.3 mm. Al llarg dels anys s’ha originat un canvi en la tecnologia amb
I’introducci6é de nous materials biocompatibles per la fabricacié dels microeléctrodes,
com pot ésser la poliimida, a canvi de la silicona, en la tecnologia de capa prima. Amb
aquesta, es poden fabricar microeléctrodes de fins a 0.3 mm de diametre intern o inclos
més, ja que a diferéncia de la fabricacié manual es poden realitzar estructures molt més
petites. També augmentara la reproducibilitat del dispositiu, de manera que facilitara

I’estudi sistematic de les tecniques d’estimulacio i registre.

1.2. Modes de treball dels electrodes implantables.

Com a modes de treball dels eléctrodes implantables es troba que es pot realitzar
estimulacid electrica o registre del potencial d’accido de la membrana neural. Amb
I’estimulacid nerviosa es vol recuperar 1’activitat nerviosa 1 la transferéncia de senyals

amb ’exterior a través d’un corrent eléctric, que substituira a la senyal de membrana del

12
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nervi o la resposta de la musculatura. El registre consisteix en poder extreure els
senyals nerviosos per estudiar la resposta de la musculatura o dels nervis al pas de

corrent eléctric generat a les membranes cel-lulars.

Per tenir una bona selectivitat en [’estimulaci6 1 en el registre de senyal la

configuracié dels centres metal-lics poden tenir diferents disposicions [33].

a) Monopolar: un contacte de ’interior de I’eléctrode contraposa a un contraeléctrode
en la part externa que ocupa tota la llargada del microeléctrode. EIl camp eléctric
passa per sobre el nervi. En aquesta disposicié no es té molta selectivitat en

I’estimulacio.

b) Bipolar: dos eléctrodes s’estimulen entre ells, €s a dir es fa passar la corrent entre un
catode 1 un anode. Aquesta configuracidé és molt rara per a microeléctrodes tipus

cuff, encara que es fan servir per a microelectrodes superficials i intraneuronals.

c) Tripolar: un catode en la direccio longitudinal del nervi es troba entre dos anodes.
D’aquesta manera el camp electric es troba enfocat en un area determinada del
nervi, dintre del microelectrode. Amb aquesta disposicid és amb la que més es

treballa amb els microeléctrodes cuff.

d) Direccionat: normalment es fan servir amb eléctrodes mono o tripolars. Consisteix
en disposar oposat al catode un altre o altres microeléctrodes de manera que el camp
electric adquireixi una direccié determinada, per a controlar totalment la direccio de

I’estimul.

S’han realitzat experiments amb dotze eléctrodes tipus cuff estimulant de manera
molt selectiva un nervi amb configuracions tripolar o direccionat [34]. Encara que en
un principi els eléctrodes cuff es van dissenyar per a I’estimulacio del nervi, també es

pot aplicar en el registre de senyals nervioses [35].

13
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1.2.1. Estimulacio eléctrica neural.

L’objectiu dels microeléctrodes implantables és fer que el nervi afectat torni a
desenvolupar la seva funcié parcial o totalment mitjangant un procés d’estimulacio.
Amb D’estimulacié nerviosa amb un metall es requereix una transferéncia ionica de
carrega cap al teixit a estimular. Aquesta es produeix mitjangant dos mecanismes, un

capacitatiu 1 un faradaic.

La repulsio i atraccio dels ions en el fluid que envolta el teixit fa canviar la carrega
electrostatica de 1’eléctrode 1 aix0o fa variar la doble capa que es forma sobre la
superficie del metall, aquest és I’anomenat mecanisme capacitatiu. En aquest cas no hi
ha transferéncia electronica entre el metall i I’eléctrolit, unicament hi ha descarrega
eléctrica. Aquest fet es pot relacionar amb la capacitat d’un dieléctric i mitjangant
I’equacid 1.1 es trobar la dependéncia de la capacitat de la doble capa (Cq) amb el

potencial de ’eléctrode (E) i la densitat de carrega per unitat de superficie (Q).

_dQ
Cdl—dE (1.1)

El valor de Cq es troba entre 10-20 pF/cm® en area real de I’eléctrode. Un
mecanisme d’injeccié de carrega ideal en un procés d’estimulacié seria aquell que no
induis cap canvi quimic. Amb aquest mecanisme no hi ha un pas continu d’electrons,
per tant el fenomen de corrosid es minimitza. No obstant per mantenir un procés
d’estimulacié continu s’ha de subministrar al metall una densitat de carrega massa
elevada per mantenir 1’estabilitat del dieléctric, de tal manera que el probable
trencament de la capa dieléctrica ens porti a tenir processos faradaics no controlables
durant I’estimulaci6. Com a soluci6 més adient a aquest inconvenient seria disposar
entre el metall i el teixit materials amb una constant dieléctrica molt gran, com podria
ser un oxid d’iridi o de tantal de manera que el procés d’estimulacio seria purament
capacitatiu, perqué amb aquestes corrents de carrega es podria estimular, aixd comporta

una intensitat de carrega molt petita.
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Amb el mecanisme faradaic de la estimulaci6 es produeixen processos
d’oxidaci6 i reduccié donat que hi ha transfereéncia d’electrons entre el metall i el teixit.
Algunes d’aquestes reaccions seran reversibles i altres no. En el cas concret del plati,
que ¢s el material de referéncia utilitzat per a la fabricacié d’aquests tipus de dispositius

es poden produir diferents reaccions [36]:

Pt+H0 < PtO+2H" +2¢” (1.2)
Pt+2H" +2¢ < PtH: (1.3)
Pt+4Cl" = [PtCls]” +2¢” (1.4)

De les reaccions que es poden produir en el plati durant procés d’estimulacio, la
1.2 1 1a 1.3 sén reaccions reversibles, en canvi la reaccid 1.4 és irreversible. Tenint en
compte que a qualsevol ésser viu, els fluids biologics contenen una concentracid
considerable d’ions clorurs en el seu cos, és un problema molt important perqué és el

tipus de reaccid que afecta al plati de forma irreversible.

Si un procés és reversible, aplicant un pols de corrent en un sentit, seguit d’un
altre pols de corrent de polaritat contraria es tornaria a I’estat inicial de metall. Per a
molts metalls hi ha un limit de carrega en el que es compleix aquest fet. La carrega de
cada pols, en area real de 1’eléctrode, dependra d’aquest ‘limit reversible d’injeccio de
carrega’. Per assegurar la reversibilitat del procés redox, el pols d’estimulaci6 no podria

arribar a un potencial tal que sobrepassi aquest limit d’injecci6 de carrega.
Mitjangant la técnica de voltamperometria ciclica es pot esbrinar en quina
finestra pot treballar el material emprat, per assegurar que no hagin reaccions redox

col-laterals, que podrien suposar un dany irreparable en el teixit a estimular, com podria

ser I’electrolisi de I’aigua.

1.2.2. Tipus d’ones d’estimulacio.

Per a determinar el limit de carrega es poden elaborar diferents tipus

d’experiments per estudiar la pérdua de potencial deguda a la transferéncia de carrega
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sobre la superficie de I’eléctrode. En funcid dels resultats obtinguts mitjangant

processos de simulaci6 electroquimics es dissenyaria I’ona d’estimulacié més adient.
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Figura 1.7: Diferents tipus d’ones d’estimulacio [37].

Basicament hi ha dos tipus d’ones d’estimulacio: sinusoidals i polsos (Figura
1.7). Les ones d’estimulacio sinusoidals son les menys utilitzades (Figura 1.7 a)).
Aquest tipus d’ona es pot descriure totalment amb la seva amplitud, el valor del seu
senyal electric (rms) 1 la seva freqiiencia, que es troba relacionada amb el nombre de
cicles per minut. Per un valor de rms constant, la carrega de mig periode varia

inversament amb la freqliencia. Aquesta propietat és interessant per a 1I’estimulacid en

protesi auditives.
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Les ones d’estimulacid en forma de polsos consisteixen en un tren de polsos que
normalment tenen la mateixa amplitud. Aquestes es poden descriure amb 1’amplitud i
la duraci6 del pols i amb la seva polaritat. També es pot relacionar la freqliéncia amb el
periode de repeticid del pols. Com que es vol que el procés sigui el més reversible
possible normalment les ones d’estimulacié en forma de pols tenen forma bifasica, €s a
dir un pols catodic seguit d’un anddic o d’un anodic seguit d’un catodic. Cal que el
generador de polsos sigui molt precis per evitar que es produeixen injeccions de carrega
descontrolades. L’ona més utilitzada és la que es pot veure en la Figura 1.7 c), on es pot
observar un descans entre un pols bifasic i el segiient, aixi s’eviten danys en el teixit a
estimular 1 la fatiga del nervi degut a una estimulacié molt continuada. L’injecci6 de

carrega es pot calcular a partir de I’ona d’estimulacio.

Per a millorar la reversibilitat del procés i disminuir un possible dany neural que
es pugui produir durant I’estimulacié s’han estudiat ones d’estimulacié bifasiques
asimetriques. Aquestes formes d’ona es fan servir en materials on I’estimulacid
catodica hagi de ser menor a ’anodica, com en el cas de 1’0xid d’iridi o de tantal.
També es pot executar el procés contrari, a on el pols anodic sigui inferior al catodic.
La velocitat maxima de repetici6 de polsos vindra donada pel temps de descarrega de
I’eléctrode en el teixit. Dintre de tota aquesta caracteritzacio, abans de fer I’estimulacid
in vivo, es fa una estimulaci6 in vitro per a determinar la forma i la injecci6 de carrega
maxima, aixi com el temps de descarrega de ’eléctrode. Un cop triada la injecci6 de
carrega es pot determinar quin tipus d’ona es pot fer servir per a I’estimulacio del nervi

[38].

1.2.3. Registre de potencials de membrana.

En el registre del senyal neural el que es pretén és poder adquirir amb un sistema
extern I’activitat neural que es produeix com a trens de potencials d’accid. La
informacié que transmet una neurona es troba determinada per la distribucid dels
potencials d’accio en el temps [39,40]. El registre del senyal eléctric en un sistema
biologic es fa servir per a obtenir informacid sobre les funcions fisiologiques dintre del
cos o del teixit [41]. Tradicionalment el registre del senyal s’ha realitzat mitjancant un

eléctrode que envolta el nervi, encara que la millor manera de realitzar el registre seria
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amb un electrode inserit en el sinus del teixit o del nervi [23]. Per a realitzar el registre
amb un cuff cal assegurar la seva estabilitat mecanica un cop implantat, és a dir que no
canvii de posicié a mesura que es van realitzant les lectures fisiologiques [42]. La
resisténcia que hi ha entre els dos microeléctrodes €s crucial per un bon registre, de
vegades es disposa una superficie conductora entre els microeléctrodes que realitzaran
el registre per augmentar la seva sensibilitat. Amb un microeléctrode tipus cuff es pot
realitzar un registre de potencials fisiologics del nervi implantat. Amb una bona
disposicié del dispositiu 1 I’aplicacié del senyal adient es pot registrar els canvis de
potencial que es produeixen en el nervi, determinar si el seu comportament €s correcte i

com va evolucionant amb el temps.

El problema més greu que es pot trobar en el registre del senyal neural consisteix
en que la deteccid dels potencials d’accid es trobi a un nivell molt similars al soroll de
fons de I’instrumentacié associada, de manera que el disseny de I’eléctrode ¢és
determinant per poder registrar correctament els estimuls produits. En la Figura 1.8 es
pot veure un registre de potencial tipic intracel-lular d’una neurona. Es poden
diferenciar dos tipus de senyals, uns d’amplitud menor a 10 mV, que sén deguts a
resposta sinaptica de la neurona i altres d’amplitud major i menys durada que son

respostes a accions de moviment muscular [8].

/ / / (<— ) Moviments musculars

(* Resposta neurona

‘ 10 v’

A0 s

Figura 1.8: Registre de senyals neural intracel-lular realitzat a 2 kHz [8].

1.3.Aplicacions de les neuroprotesi.

Les aplicacions dels microelectrodes implantables a 1’ambit de la rehabilitacio son

diverses. Podem trobar microeléctrodes implantables a I’oida, a la vista, a la bufeta i al
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sistema nervios central, en zones molt concretes, com pot ser a la columna vertebral o al
cervell. En la Figura 1.9 es poden veure les diferents aplicacions que es poden trobar
comercials i en desenvolupament de neuroprotesi.

Tractament de I'epilépsia Protesis visuals

Tractament de la tremolor Protesis auditives

Control del diafragma Tractament de apnea del son

. . ) Marcapassos
Estimulacio del brag i P
de la ma Regeneracio nerviosa

Tractament de P'escloriosis

Capacitat cardiovascul Defecacio

Buidat de la veixiga i
Tractament de Pincontinencia

Tractament del dolor constant

Capacitat muscular

ee s e Recuperacio funcio sexual
Regeneracio ossia

Cicatritzacio de ferides
Estimulacio per recuperacio del

caminar i posicionament del peu Estimulacio i recuperacio mobilitat

cames

Tractament d’espasmes Restaurat de sensacions

Figura 1.9: Diferents protesi comercials que es poden implantar en el cos huma.

Els primers estudis realitzats en el reemplacament de les funcions nervioses per
dispositius estimuladors, es van realitzar en el control de la respiracié amb el nervi
frénic, perd encara calia estudiar els materials per a comprovar si eren biocompatibles
[43]. Es fan servir electrodes tipus cuff o mig-cuff amb un dispositiu de radio

freqiiéncia subcutani per a I’estimulaci6 dels microeléctrodes.

L’implant auditiu va ser un dels primers dispositius que es van desenvolupar
com a aplicacié comercial els primers sistemes es van comercialitzar ara fa uns deu anys
1 es considera un dels precursors dels implants neuroprostetics. D’implants auditius hi

ha de dos tipus, del tall cortical del cervell i coclear.

Per causa de I’edat, o una meningitis o accident, deixa de funcionar 1’0rgan de Corti
de ’oida 1 el nervi auditiu no rep cap senyal i no és estimulat, amb un implant coclear es
pot estimular aquest nervi i per tant pot tornar a recuperar el sentit de 1’oida, aquest

tipus d’implant és més extern que no pas I’implant en el tall cortical del cervell a on es
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realitza una estimulacid del nucli coclear. En aquest cas es fa servir un microeléctrode
incisiu, perque la seva efectivitat és molt més gran que un no incisiu. Amb aquest tipus
d’implants també és pot registrar I’entorn del nervi implantat [44]. En el cas de
I’implant coclear el tipus de microeléctrode és no incisiu, sol ser un eléctrode tipus
espiral. En la Figura 1.10 es poden veure diferents sistemes comercials de neuroprotesi
coclears.

CLARION"

Cochlear Implant System

Figura 1.10: Diferents implants coclears comercials a) i b) implants de la casa Clarion® [45]
c) implant de la casa Nucleus ™ [46]

Els eleéctrodes coclears han anat evolucionant al llarg dels anys, tant en
I’incorporacié de nous materials, com el plati o el tantal, com en noves silicones
especialment desenvolupades. També la forma d’implantar s’han anat millorant. En la
Figura 1.11 es pot veure 1’evolucio6 dels eléctrodes al llarg dels anys. La Figura 1.11 a)
ens mostra 1’evolucio6 dels primers eleéctrodes realitzats per investigacid, part superior de
la ma [47] fins als desenvolupats just abans de la seva aplicacié comercial. Les
fotografies 1.11 b) i c) ens nostra I’evolucid en 10 anys de dos neuroprotesi coclears de

la casa Clarion®.

Figura 1.11: Fotografies de [’evolucio dels eléctrodes coclears al llarg del temps. (a) Des de

els primers eléctrodes desenvolupats (b) fins als comercials de la casa Clarion ®, model dels
anys 90 i (c) actual [45].
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La ceguesa la pot causar diferents afeccions, entre les que es troben danys a la
retina, en la que es va perdent la visi6 encara que no s’arriba a la ceguesa total, i
enfermetats degeneratives, com pot ser la retinitis pigmentosa o la degeneracié macular,
enfermetats que tenen una alta incidéncia. En la retinitis pigmentosa es va creant una
degeneraci6 progressiva de les cel-lules fotoreceptores de la retina 1 es va perdent la
visio periferica seguida de la pérdua total de visiod, en canvi en la degeneracid macular
es va perdent la visi6 central. Actualment encara que no es pot recuperar totalment la
visié mitjancant implants o dispositius electronics, pero es pot fer recuperar la visio de
formes més o menys definides per ajudar a la persona amb peérdua de visio,

desenvolupar la seva activitat de forma més o menys autonoma.

Basicament existeixen dos tipus d’implants visuals: retinals i corticals. Els
implants retinals intenten simular la funci6 de fotoreceptors perduts. Els fotoreceptors
canvien els seus potencial de membrana depenent de la llum que els hi arriba, el
dispositiu implantant realitzara la mateixa funci6é mitjancant estimuls eléctrics amb unes
diferéncies de potencials que li comunicara al cervell, de manera que simula 1’acci6 dels
fotoreceptors. Aquest dispositius es poden implantar sobre la retina o a I’interior de la
retina, directament a on estaven els fotoreceptors. Normalment es fan servir dispositius

no incisius tipus llibre [47-48].

Quan els nervi optic és el que es troba danyat , la informacié no es transmet des
de els ulls fins al cervell, en aquest cas cal implantar un dispositiu cortical. Amb
aquests tipus de dispositius s’intenta tornar la comunicaci6 entre 1’ull i el cervell, ja que
s’implanta directament en el nervi optic. Els implants corticals consisteixen en un array
(o grup) de microeléctrodes que es disposen directament en el nervi optic i el cortex
cerebrals per a produir una estimulacio en aquest 1 aixi produir una senyal eléctrica que
es traduiran en sensacions visuals (Figura 1.12). En realitat les persones implantades no
arriben a veure imatges reals, sind imatges anomenades ‘phosphenes’, que son les
imatges generades a través de la estimulacié del nervi i del cortex relacionades amb les
imatges reals que s’estan veient. Per aquesta rad amb aquest tipus d’implant s’ha
d’estudiar a més a més de 1’ona d’estimulaci6, la posici6 dels electrodes en tota la regio
a estimular [50]. Per a aquesta aplicacio s’han dissenyat uns dels eléctrodes d’aquest

treball.
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Figura 1.12: Sistema de recuperacio de la visio amb eléctrodes implantables tipus agulla [51].

Altres aplicacions dels microeléctrodes implantables son ’estimulacié del nervi
peritoneal, en persones hemiplégiques o 1’estimulacid el nervi femoral o el nervi gluteo
inferior en persones paraplégiques [32]. A més a més es pot actuar sobre nervis
parasimpatics, com es el cas de control de la bufeta. El control d’aquest nervi és molt
important també en persones paraplégiques o tetraplégiques, per que amb la pérdua de
sensibilitat en segons quines zones, es perd el control urinari. Aquest nervi es troba en
la zona espinal sacra. També quan es produeix un dany en el nervi espinal, pot afectar
al control de [Desfinter, problema que també es pot solucionar mitjangant

microeléctrodes implantables (Figura 1.13 b)).

a)

Figura 1.13: Diferents sistemes de neuroprotesis implantables comercials per control de
diferents zones del cos. a) Sistema per estimular el nervi vague pel control dels bragos de la
casa Cybertronics [26]. b) sistema d’estimulacio dels nervis sacre pel control urinari de la casa
Medtronic [52].

22



C. de Haro 1. Introduccio

També existeixen sistemes en desenvolupament per la recuperacio de la
mobilitat en extremitats, tamb¢é anomenats sistemes FES (Funcional Electrical
Stimulation). Com el sistema ‘freehand’, que consisteix en la recuperacié del moviment
de la ma en persones que han perdut la seva mobilitat a I’alcada del colze. En la Figura
1.14 es pot veure una radiografia del sistema amb els diferents eléctrodes implantats.
Mitjancant eléctrodes tipus llibre es pot realitzar 1’estimulacié de la musculatura per
obtenir un moviment d’obertura i tancament de la ma en dos posicions, tipus pinga per

agafar una cullera o per agafar un got.

FES Hand Grasp System

Xerograms of Implanted

Functional Electrical
Stimulation (FES)

Hand Grasp System

[} 1568 Civeland FES Cont

Figura 1.14: Sistema freehand desenvolupat per ['universitat de Cleveland [53] i
comercialitzat per la casa Neurocontrol [54].

L’implant de dispositius en el cervell i en el nervi espinal és molt complex,
durant I’estimulacio i el registre es poden danyar altres nervis que es trobin al voltant
[55]. Per aquesta rad abans de realitzar un implant de neuroprotesi en aquestes zones

cal estudiar la resposta del pacient.

Electrodes

/ Lead wire
A

/Extension

Figura 1.15: Implants del SNC. a) per a la medul-la de la casa Medtronic pel tractament del
dolor. b) cerebral de la casa Medtronic pel tractament del Parkinson [52].
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Normalment els implants d’aquest tipus, sobretot el cerebrals es realitzen amb
anestesia local per veure la resposta de la persona als estimuls que es van realitzant. En
el cas dels implants de medul‘la els eléctrodes més utilitzats son els no incisius de tipus

llibre i en el cas dels cerebrals es solen realitzar amb eléctrodes incisius tipus agulla.

Quan s’ha desenvolupat un sistema i1 es comprova el seu bon funcionament la etapa
final és el testat i implantacio en el cos. Aquesta és la part que resulta més costosa ja
que s’han de superar tota una scrie de condicions per poder realitzar els estudis
pertinents en humans abans de la comercialitzaci6 d’equips de neuroprotesis. En
aquesta fase es troben molt sistemes en desenvolupament que encara no han vist la llum
en el mercat. Els més esperat son probablement el sistema de recuperacio de la visio en
malalts amb retinitis pigmentosa i els sistemes de recuperacidé del caminar en malalts

paraplégics (Figura 1.15).
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CAPITOL 2

TECNOLOGIA DE FABRICACIO
D’ELECTRODES IMPLANTABLES.

En aquest capitol es fa un repas a la tecnologia de fabricacio dels electrodes
implantables tipus cuff de forma manual desenvolupada inicialment per Naples [1] en
el anys 80.

Seguidament es presenta la base teorica dels diferents processos tecnologics
que s’ aplicaran en la fabricacio dels microelectrodes cuff de forma massiva i

reproduible amb tecnologia de capa prima.
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2. Tecnologia en la fabricacio d’eléctrodes

implantables.

La comercialitzaci6 dels primers eléctrodes tipus cuff es remunta als anys 70 [2],
quan aquests es fabricaven de forma manual mitjangant una técnica de fixaci6 adhesiva
1 amb ’ajuda d’un punt de sutura s’enrotllaven al voltant del nervi a estimular. Als anys
80 es van introduir els cuff autoenrollatbles, mitjancant la técnica desenvolupada per
Naples [3], que permet realitzar un eléctrode implantable tipus cuff amb la peculiaritat
que s’enrotlla sobre ell mateix de manera que s’eviten punts de sutura al costat del nervi

adaptant-se millor a la morfologia del nervi i el seu entorn.

En anys posteriors s’ha disminuit el gruix d’aquest tipus d’eléctrodes, obtenint
diametres interns molt més petits que els primers fabricats. Sempre amb 1’idea d’arribar
a un electrode que s’ajusti el millor possible a la morfologia del nervi a estimular i sigui
el més prim i petit possible, perd requerint d’ell un alt grau de robustesa, per evitar

problemes de biocompatibilitat un cop implantat.

Als ultims anys s’ha introduit la tecnologia de capa prima en la fabricacid
d’eléctrodes implantables, de manera que ha augmentat la reproduibilitat d’aquests,
permetent dissenyar eléctrodes amb sistema multicontactes per a estimulacid diferencial
amb la que es pot estimular seccions concretes i definides del nervi. Aquest fet era un
obstacle per la tecnologia de fabricacié de forma manual desenvolupada per Naples [2],
que no permet una alta reproduibilitat dels eléctrodes, a més a més de la limitacio
d’espai que suposa el dependre de la habilitat del personal especialitzat per aconseguir

un maxim de contactes per cuff.

Un dels processos tecnologics més critics en la fabricacié dels eléctrodes en capa
prima del tipus cuff ha estat ’encapsulacié amb silicona de I’estructura final. Seguint la
metodologia desenvolupada per Naples [1] s’aconsegueix un eléctrode autoenrotllable,
tou i amb unes caracteristiques adequades per a ésser implantat. Aquesta encapsulacid

¢és necessaria degut que el dispositiu obtingut amb 1’aplicacié d’aquesta tecnologia és un
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sistema flexible, que fa servir freqlientment poliimida com a substrat i passivant, pero
de dubtosa biocompatibilitat i massa rigid per a poder ésser implantada directament en
el nervi. Aquest tipus de tecnologia no permet treballar amb qualsevol polimer, com
podria ésser la silicona, degut a que no tots els polimers son susceptibles a poder-se
metal-litzar amb els processos tecnologics de capa prima. Com a conseqiiéncia
d’aquesta restriccio un treball de recerca d’aquestes caracteristiques implica un grau
molt elevat de desenvolupament de ciéncia i tecnologia de materials, a més a més del

requisit d’ésser biocompatibles els materials a utilitzar.

2.1. Tecnologia de fabricacio manual.

La técnica de fabricaci6 manual d’electrodes implantables tipus cuff
autoenrollable es va desenvolupar a mitjans dels anys 80. Actualment, I’estandaritzacio
d’aquesta ha permes que existeixen diferents companyies que comercialitzen eléctrodes
autoenrollables tipus cuff (EIC-Biomedical Electrodes o Applied Neural Control
Laboratory). Aquesta técnica permet una fabricacidé d’eléctrodes senzilla, encara que
molt lenta i amb un alt cos per cuff fabricat, a més dels problemes de reproduibilitat

presents.

Segons la técnica promoguda per primer cop per Naples, per obtenir un dispositiu
tipus cuff en forma d’espiral és necessaria la uni6 de dues lamines de silicona cada una
d’elles sotmeses a una tensi6 diferent [3]. La tensié induida que es crea entre les dues
capes dona lloc a un cargolament d’aquestes, i el seu resultat és un dispositiu cilindric o
cuff autoenrotllable. La magnitud de I’estirament de la lamina tensionada fixara el
diametre del cilindre. Aixi, quan més tensionada sigui aquesta lamina, menys diametre

intern tindra aquest dispositiu.

En el procés de realitzacio dels cuff, Figura 2.1, sobre una lamina de silicona
tensionada es diposita una capa prima d’adhesiu de silicona no polimeritzada.
Posteriorment, sobre aquest adhesiu es disposen els contactes metal-lics de plati de
forma manual. Segons I’aplicacid per a la que es vol el cuff fabricat (estimulacio
monopolar, tripolar, registre...) la distribucié de les planxes sera diferent. En aquests

contactes metal-lics es solden cables d’acer inoxidable recoberts de tefldé per a poder
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connectar 1’eléctrode. Aquesta primera capa s’ailla amb un altre lamina de silicona
sense tensionar a mode de ‘sandvitx’. Finalment, es tanca el motlle pressionant amb
uns cargols, amb 1’objectiu que mitjancant la transmissié de pressid s’aconsegueix un

alt grau d’homogeneitzaci6 de I’adhesiu en tot I’eléctrode de silicona.

] Capa tensionada

pZ
g J%ﬁ Capa no tensionada
5=

Motllo suport |

Figura 2.1. Procés de fabricacio d’un dispositiu tipus cuff de forma manual.

Mitjancant aquest metode de fabricacid es pot aconseguir diferents disposicions
dels contactes metal-lics dels eleéctrodes encara que molt limitat per les dimensions
finals d’aquest i I’habilitat de 1’operador, ja que ha de tenir unes dimensions minimes
(d’aproximadament 1 mm) per a poder treballar amb els contactes amb pinces. El
diametre intern del dispositiu s’ha d’adaptar a les dimensions del nervi, aixi ens limita el

numero de contactes de plati a la fabricacid manual.

En termes generals aquest gruixos poden variar entre 125 1 300 pm [4].
L’espessor minim que existeix al mercat de lamines implantables de silicona és de 50
micres i les lamines de plati es poden trobar des de 5 um d’espessor, pero cal tenir en
compte tamb¢ les dimensions del cable soldat a les planxes, els més prims existents son
de 25 micres. El problema principal d’aquest métode de fabricacid és la reproduibilitat
dels electrodes, a I’ésser un meétode manual sempre existeix una desviacidé d’aquesta en

la seva fabricacio.

L’objectiu d’automatitzar en gran part aquest procés de fabricacid, consisteix en

obtenir dispositius amb geometries més complexes (amb una major capacitat
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d’integracio) que facilitin ’efectivitat dels processos d’estimulacié amb una alta

reproduibilitat entre dispositius.

2.2.Tecnologia de fabricacié automatitzada en capa prima.

Com a capa prima es pot definir tot material en el que la seva configuracio
geometrica conté dos dimensions macroscopiques i una tercera microscopica. Aquesta

capa microscopica pot variar entre una monocapa molecular i varis milers d’angstroms.

En el procés d’automatitzacié dels electrodes implantables ¢és necessari introduir
la tecnologia de fabricacié en capa prima. En els seus processos tecnoldgics es poden
trobar diferents teécniques de definicio de diferents capes en dos dimensions, partint d’un
substrat definit per una oblia de silici. Aquestes capes poden ésser de materials molt
diversos, com per exemple 0xids o nitrurs de silici, polimers, diferents tipus de metall...
El nostre objectiu es obtenir un sistema amb tres capes, una primera capa de polimer
(comunament poliimida), seguit del metall transductor (plati) 1 per Gltim una segona

capa de polimer (també de poliimida).

D’entre els diferents processos tecnologics existents en tecnologia de capa prima
es descriuen aquells que es van utilitzar en la fabricacid dels eléctrodes implantables.
Per una banda les tecniques de deposicié de materials: PECVD (Plasma Enhancement
Chemical Vapor Deposition, deposicié per vapor quimic) i metal-litzacid per sputtering
(pulveritzaci6 catodica) i de cand d’electrons; i d’altra banda, les de transferéncia de

motius com el procés fotolitografic; i el procés de gravat humit o quimic [5].

2.2.1. Técniques de deposicio de materials.

Per a produir un material en capa prima, s’ha de fer créixer sobre un substrat pla
aquesta capa des d’una font externa, ja sigui solida, liquida o gasosa. Les técniques en
fase vapor son les més utilitzades per a la deposicié de materials dieléctrics 1 metalls.
D’entre els diferents processos de deposicié de materials amb tecnologia de capa prima,

cal destacar el procés de PECVD (deposicid quimica en fase vapor activat per plasma)
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que s’engloba dintre dels processos de deposicid quimica en fase vapor o CVD
(Chemical Vapor Deposition) i la técnica d’evaporaci6 fisica, ja que aquestes son les

tecniques utilitzades en el procés de fabricacio dels microeléctrodes implantables.
2.2.1.1. Deposicio de capes dieléctriques inorganiques.

Per la deposicié de material dieléctric com 1’0xid de silici o el nitrur de silici
sobre I’oblia de silici existeixen diferents técniques de formaciod de capes primes amb

deposicid quimica en fase vapor tal i com es mostra a I’esquema representat a la Figura

2.2.
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Figura 2.2: Tecniques de deposicio quimica de materials dielectrics en capa prima en fase

vapor.

La deposicié quimica en fase vapor (CVD) engloba a una familia de métodes a on
una superficie de silici en estat solid utilitzada com a substrat sobre el qual, mitjancant
una reaccio quimica es diposita un material a partir d’uns reactius que es troben en fase
vapor. Aquesta es realitza a partir d’una espécie gasosa que posa en joc material
altament reactiu, mitjangant una reaccié quimica que té lloc molt proxima o sobre la
superficie del substrat, en el que es vol fer la deposicio, en condiciones de temperatura i
pressid determinades i a on totes les altres espécies son volatils, obtenint-se un diposit

adherit al substrat. L’ s d’aquests métodes asseguren la puresa del component final [6].
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El procés de deposicié assistit per plasma (PECVD) es caracteritza per 1’aplicacio
d’una alta energia eléctrica i/0 un camp magnetic molt gran que provoca la dissociacio
rapida dels gasos presents en el sistema i que seguidament generen ions, fotons i

electrons a més a més de radicals lliures i molécules d’alta energia [7].

Existeixen dos tipus de PECVD, els activats per una corrent eléctrica d’alta

energia (DC) i els activats per radiofreqiiéncia (RF o glow discharge).

El més simple és el DC, que consisteix en dos eleéctrodes oposats i paral-lels que
es mantenen a una cambra a baixa pressié (normalment entre 0.001 a 1 Torr). Un
plasma es genera mitjancant una diferéncia de potencial entre els dos eléctrodes (uns 1.5
kV) en una atmosfera plena d’arg6. En aquestes condicions es genera un flux
d’electrons 1 d’ions que incideixen sobre la superficie del substrat. Si en aquest plasma
s’introdueixen altres tipus de gasos (no inerts) es poden obtenir diposits de diversos
materials. En un forn PECVD activat per DC-plasma (Figura 2.3) és molt important la
pressio dels gasos d’entrada al sistema i la variacié entre les proporcions d’aquests ens
donara una composicido o un altre del material a dipositar. Un altre parametre molt
important és el voltatge aplicat entre els dos eléctrodes, ja d’aquest voltatge depén el

grau de formacio del plasma [8].

Els plasmes generats per radiofreqiiéncia treballen d’una forma similar. Una certa
poténcia aplicada a una determinada freqliencia entre els dos eléctrodes causa
I’oscil‘lacié dels electrons que colissionen amb les molécules de gas presents al reactor
susceptible de crear el plasma. Degut a la creacid d’electrons secundaris i el sistema de
radiofreqliéncia els electrons contenen molta energia, i cal treballar a pressions d’entre

10 1 40 mTorr, per poder obtenir diposits suficientment uniformes.
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Figura 2.3. Esquema general i propietats d’'un equip de PECVD, activat per DC-plasma [9].

2.2.1.2. Deposicio de metalls.

La necessitat d’un material transductor, com és un metall, en els microeléctrodes
implantables, tant pels contactes d’estimulacid o registre com en els pads de connexid
amb D’exterior 1 'instrumentacid, ens fa necessaria disposar d’una técnica de deposicio,
que en la majoria dels casos es basen en 1’utilitzacio de técniques d’evaporacio fisica de

metalls, en el nostre cas titani i plati.

Existeixen diferents técniques d’evaporacio fisica, activades térmicament 1 per

plasma (Figura 2.4).
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Figura 2.4: Tecniques de deposicio fisica de metalls en capa prima en fase vapor.

El procés de formacido o conformacié de la capa metal-lica amb les técniques

d’evaporacio fisica consisteixen en tres etapes:

1. Conversi6 d’una fase condensada (generalment un solid) en fase gas o vapor.
2. Transport de la fase gas des de la font fins al substrat i condensaci6 del gas en
el substrat.

3. Procés de nucleacid i1 creixement de la capa.

La deposicid per sputtering o pulveritzacid catodica és la més comi en
microelectronica, degut al seu millor recobriment dels esglaons, o conformal, i la seva

bona adhesio al substrat [5].

Per la conversio de la fase condensada a vapor en la técnica de sputtering, el blanc
o material a dipositar es troba a un potencial molt negatiu, i es bombardejat amb ions
d’argd positius de manera que crea un plasma sobre la seva superficie (glow discharge).
Aquest plasma fa que es volatilitzi el material del blanc (metall a dipositar) 1 es
transporti fins al substrat en fase vapor. A la segona etapa del procés de sputtering, els
electrons produits al catode son confinats pels camps magneétics existents en el forn i

col-lectats per 1’anode (Figura 2.5) i a la vegada es crea una série de material neutre
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vaporitzat que es expulsat en direcciod al substrat, produint-se finalment, la nucleacié 1 el

creixement de la capa a dipositar un cop arriben a la superficie del substrat.
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Figura 2.5. Esquema i propietats d 'un equip de deposicio de metalls per evaporacio [9].

En el cas de la deposicié de metalls mitjangant can6é d’electrons el procés és
similar a la técnica de sputtering, perd sense la creacioé del plasma d’electrons (glow
discharge). D’aquesta manera, el blanc ¢s bombardejat per electrons d’alta energia,
activats térmicament, a una pressié de treball molt baixa, perd sense arribar a crear el
plasma. Per augmentar el moviment d’atoms es treballa a pressions de 1’ordre de 107
Torr. Una avantatge d’aquesta técnica es que el substrat no s’escalfa durant la deposicio
del metall ja que al treballar a molt baixa pressid no cal escalfar el substrat, condicid
indispensable quan, dins d’un procés (run) de fabricacio, es treballa amb polimers. Per
exemple, es poden aconseguir gruixos de plati de fins a 250 nm, sense que apareguin

problemes de tensions mecaniques del polimer en la fabricacié dels microelectrodes.
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2.2.2. Fotolitografia.

La fotolitografia és la técnica més comuna i utilitzada en els processos de
fabricaci6 amb tecnologia de capa prima. Aquesta técnica consisteix en la transferéncia
d'uns motius geométrics des d’una mascara a una superficie solida, en aquest cas sobre
una oblia de silici. Amb l'aplicacié d'un polimer fotocurable que es diposita sobre la

superficie de 1'oblia de silici es pot definir qualsevol estructura imaginable [10].

Els polimers fotocurables son aquells que inicien el seu procés de polimeritzacid
mitjancant 1’accié d’una radiaci6 ultraviolada.  Per la realitzacio del procés
fotolitografic cal confeccionar una mascara que transferira els motius geometrics que

defineixen la forma de 1’eléctrode a una fotoresina que es troba sobre 1’oblia de silici.

2.2.2.1. Fotoresines.

Una fotoresina és una formulacié en la que es troba un monomer, que formara el
polimer a utilitzar fotocurable; un fotoiniciador, per a augmentar 1'efecte de la radiacid
ultraviolada 1 iniciar el procés de polimeritzacio; un cross-linker (entrecreuador), per
augmentar D’entrecreuament del monomer; i1 dissolvents que donen la viscositat
adequada per a poder manipular la dissolucié de polimer sobre 1'oblia. Aquesta és la
composicid basica perqué també hi han formulacions que contenen altres additius en

funcio d’altres propietats quimiques desitjables (resisténcia quimica, mecanica...).

Segons si la fotoresina és positiva o negativa es comportara de manera diferent
davant I’irradiaci6 amb llum ultraviolada. A una fotoresina positiva, la zona en la que
incideix la llum canvia la solubilitat del polimer i és eliminada en el procés de revelat,
en canvi a una fotoresina negativa la part irradiada es solidifica (polimeritza) i es crea la

capa de polimer i la part no irradiada s’elimina durant el procés de revelat [10].
Les fotoresines positives tenen una resolucié més gran enfront de les fotoresines

negatives, per un altre banda les fotoresines negatives son molt més sensibles. Es per

aix0 que el rendiment és molt més gran en aquestes ultimes. L’adhesi6 al substrat de les
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resines negatives 1 la seva resisténcia quimica és més gran degut a que els components

que la formen tenen un pes molecular major.

2.2.2.1.1. Poliimides.

Les poliimides son una familia de fotoresines negatives formades per un polimer
d’imides [11]. A la Figura 2.6 es pot veure el grup imida, que es troba format per dos

grups cetonics al costat d’un nitrogen.

O=—0
O—O0

RI
Rll

Figura 2.6: Representacio de la forma d’una imida.

Mitjangant 1’agrupacié de diferents grups imida (monomers) es produeix la
formaci6 del polimer que pot adquirir dos tipus de configuracid, en forma d’heterocicle

(Figura 2.7 a)) o en forma lineal (Figura 2.7 b)).
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Figura 2.7. Formacio de la poliimida durant el procés de polimeritzacio a) en forma

d’heterocicle. b) en forma lineal.

Per donar la forma final al polimer, les cadenes o els heterocicles es combinen per

donar lloc a una cadena polimérica en forma de xarxa compacte. Pero tal i com es pot
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observar a la Figura 2.8 aquesta estructura és molt oberta, de manera que adsorbeix

facilment aigua al seu interior.

En aquest tipus de polimers el curat es realitza amb temperatura, aquesta pot

arribar fins a 350°C [12]. Un cop polimeritzat la poliimida adquireix les propietats

dielectriques 1 mecaniques adient per a la seva utilitzacié en diferents processos de capa

prima.
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Figura 2.8. Estructura final de la poliimida despreés del procés de polimeritzacio.

Les avantatges per [I’utilitzaci6 d’aquest material pels microelectrodes

implantables son que:
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v Les capes de poliimida son compatibles amb el procés de fabricacio de
semiconductors i normalment es fa servir per les capes de passivacido i de

dielectric entre metalls als circuits integrats [13].

v’ La poliimida a més a més de ser un bon dieléctric per a la conduccié ionica, és
flexible. Combina una excel-lent resposta electrica, quimica i1 térmica amb una
sensibilitat en la definicid de les vies del microeléctrode molt bona. A més a més,
es pot aplicar com una fotoresina estandard per a obtenir una bona definicié per

fotolitografia. [14].

v La biocompatibilitat de la poliimida ha estat estudiada per un periode de
setmanes [15]. Dels resultats obtinguts es pot veure que la poliimida curada a
350°C ha completat la seva imidacid, que segons la literatura és el requisit

fonamental que assegura la biocompatibilitat.
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D’altre banda, una desavantatge en 1’utilitzaci6 de la poliimida és I’efecte de la
humitat en la seva degradacid i1 la seva excessiva fragilitat. La poliimida és capag
d’absorbir humitat en la seva estructura amb una cinética de difusié considerable, i aixo
fa que canviin les seves propietats quimiques [12]. No obstant, en el cas que ens ocupa
com que sera implantada amb la proteccid6 d’una capa de silicona, que també és

biocompatible, es redueixen aquests problemes.

2.2.2.2. Mascares.

Per definir la imatge del polimer sobre 1’oblia de silici es dissenyen sobre un
suport transparent 1’estructura que es vol fabricar, aquest sistema s’anomena ‘mascara’.
Aquests suports consten d’un material transparent a la radiacio ultraviolada (com pot ser
un vidre de quars) sobre el qual es crea una capa d’un metall opac a la radiacié (per
exemple crom) que ens definira l'estructura, que préviament haurem creat amb un
programa de generacid de layouts (capes) [17]. Aquests programes generen una
estructura en dos dimensions de cada una de les capes que conformaran el conjunt de
microelectrodes que es volen obtenir. Cada una d’aquestes capes dona lloc a una

mascara, com la mostrada a la Figura 2.9.

Aquesta es posa en contacte directe amb la superficie del polimer fotocurable que
recobreix 1'oblia de manera que la part opaca de la mascara impedeix que arribi la llum
UV a la fotoresina mentre que la part transparent fa que la llum incideixi sobre aquesta.
La incidéncia de la llum sobre la resina fa variar les propietats d’aquesta i es genera una

copia 1 a 1 de la imatge de la mascara .

En els processos de fabricacio el nimero de mascares ens determina el nimero de
passos del procés de fabricacid, ja que la fotolitografia defineix 1’estructuracié de cada
capa dipositada préviament. Quantes més mascares conté un procés més complicat es

considera la fabricacio.
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Figura 2.9. Fotografia de la mascara CNM133-3 dissenyada per aquest treball.

Quan el procés requereix més d’una mascara es necessari 1’alineament entre les
aquestes 1 I’oblia, que generalment tindra estructurada la capa que s’ha dipositat
anteriorment. Aquesta operacid ¢és la més critica del procés de realitzacid, ja que un

petit desalineament pot fer que el dispositiu final no funcioni correctament.

Taula 2.1: Exemples de diferents motius d’alineament de les mascares.

Primera capa Segona capa Alineacio

] & £
m

Entre els xips que formen tota la mascara dibuixada s’han de trobar aquests
motius d’alineament, que consisteixen en una se¢rie de quadrats 1 creus que encaixen
unes amb les altres en cada nivell superior (Taula 2.1). Aquestes estructures sobn molt
senzilles 1 estandards per tots els processos de fabricacio, fent molt més facil alinear la

mascara de treball amb la imatge que ja es troba transferida a 1’oblia [16].
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2.2.2.3. Processat de les fotoresines.

Abans de definir I’estructura del polimer sobre I’oblia, es realitzen una serie de
tractaments d'aquests per obtenir el gruix i la resoluci6 adequada a cada procés. El
primer pas es posar sobre un spinner, o equip de centrifugacid, I'oblia a processar. El
spinner consisteix en una base plana amb buit sobre la que es posa l'oblia amb la cara a

processar cap a dalt (Figura 2.10).

Oblia amb
fotoresina -

& ——— > TEixde
N rotacio

Suport amb
buit
buit

Figura 2.10. Esquema d’un spinner.

Amb aquest equip es controla la velocitat i ’acceleracié de rotacid de 1'oblia, aixi
com el temps de centrifugacidé. Sobre aquesta es disposa una certa quantitat coneguda
de fotoresina. Despres, durant el procés de centrifugacio la fotoresina s’estén i s'obté
una capa prima, homogenia i1 uniforme de gruix controlat. La velocitat de centrifugacio
pot variar entre 1500 i1 8000 rpm, fent que la forca centrifuga desplaci la solucié de
fotoresina cap a l'exterior de l'oblia obligant a que la capa obtinguda es retingui per
tensid superficial. L'espessor d'aquesta capa dependra de [’acceleracid inicial, la
velocitat de rotacid, i de propietats més quimiques com la concentracio, el pes

molecular i la viscositat de la fotoresina.

Mitjangant 1'equacié empirica (2.1) es pot relacionar tots aquests parametres amb

el gruix final obtingut [5].

T KC'n’ Equaci6 (2.1)

w
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A on T ¢s el gruix de la capa de fotoresina, K €és una constant de calibracié per a
cada spinner, C és la concentracio de polimer (en gr. per 100 ml de dissolucio), n és la
viscositat intrinseca del polimer i ® és la rotacié per minut (rpm) del spinner. Els
factors exponencials (J3, y, o) cal determinar-los empiricament. Aquesta equacio servira
per a determinar la concentracid de polimer 1 la velocitat de centrifugacio per a obtenir
un gruix determinar de fotoresina. A més a més un factor determinant a l'hora de triar-
la és 1'adhesiod d'aquesta sobre el substrat a treballar. Per a cada tipus de fotoresina cada

un d’aquests parametres sera diferent [16].

La uniformitat, el gruix i I'adhesié de la resina condicionara el resultat el procés
que continuara amb la fabricaci6 dels dispositius. Aquests parametres determinen la
resolucié de la fotoresina, donat que cada optimitzacié d’etapa fotolitografica ve
determinada per una d’aquestes relacions, que son factors que relacionen el gruix i

I’amplada minima que es poden estructurar sobre la fotoresina.

Seguidament, amb el procés de soft-bake o pre-tractament térmic es pretén la
reducci6 de dissolvents en el sinus de la fotoresina per millorar 1'adhesi6 sobre I'oblia de
silici. Es realitza un tractament térmic (entre 75 i 100 °C) durant un temps curt (uns 10

minuts).

Posteriorment, amb 1’insolacié o il-luminacié de la fotoresina es procedeix a la
formacio del polimer mitjangant 1’acci6 de la llum ultraviolada que inicia el procés de
polimeritzaci6. En primera instancia es realitza l'alineament de la mascara sobre els
nivells anteriors que ja s'hagin processat, sind, simplement es tracta de centrar la
mascara sobre l'oblia. L’etapa segiient consisteix en un alineament més acurat de la
mascara i les oblies mitjangant 1’s dels motius d’alineament. La precisio, que
normalment varia entre 5 1 2 um, dependra de les caracteristiques propies de

l'instrument de fotolitografia, dels motius d'alineament i de la propia fotoresina.

A la Figura 2.11 es pot veure una fotografia d'un equip fotolitografic que consta
de dos parts importants, per una banda un microscopi per alinear I’oblia de silici amb
els motius d’alineament de la mascara i per un altre banda un focus confinat de llum

ultraviolada per a il-luminar el polimer a treballar. També conté un suport, basat
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normalment en un microposicionador XYZ per poder moure 1’oblia i aconseguir

I’alineacié correcte.

Figura 2.11: Fotografia d’una insoladora / alineadora de la casa Karl-Suss-MJB-55.

Un cop es té la mascara i I’oblia perfectament alineades, 1'insolaci6 es realitza
mitjancant una lampada de UV que treballara a la longitud d'ona adequada per a cada
tipus de polimer. Aquesta lampades son d'alta poténcia (més de 100 W) i poden
treballar tant al UV llunya (150-300 nm) com al proper (350-500 nm). Els temps
d'insolacié optims varien depenen el tipus de fotoresina i l'aplicacid per a la que es
necessita [5]. El procés de polimeritzacié és iniciat pel fotoiniciador. El fotoiniciador
¢és excitat per la radicaci6 UV generant radicals lliures. Aquests reaccionen amb els
monomers el polimer fotocurables de manera que es forma el polimers enllacat per la
uni6 dels monomers amb 1’ajuda del cross-linker que sol ser una molécula que ajuda als

mondmers en el seu procés de formacio6 del polimer.

Un cop insolada la fotoresina es poden seguir diferents tractaments per concloure
amb més eficacia el procés de polimeritzacido. Aquesta etapa complementaria varia
segons el tipus de polimer, 1 pot venir definida per I’exposici6 a altres tipus de radiacio,
processos de buit o sota atmosfera d’algun gas especific o fins i tot tractaments térmics

[16].
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Per aconseguir separar la part polimeritzada de la no-polimeritzada es procedeix al
procés de revelat mitjancant 1’Gs d’un dissolvent o mescla de dissolvents que tindra la
composicid adient per a cada fotoresina (revelador). El procés de revelat és determinant
en la formaci6 dels motius geométrics que es vol transferir, ja que definira 1’estructura
final del polimer sobre 1’oblia. Consisteix en posar en contacte el revelador amb la
fotoresina insolada, mitjancant immersié o processos d’aspersio sobre la superficie de
I’oblia de manera que segons si la fotoresina és positiva o negativa es dissoldra la part

exposada a la radiaci6 UV (positiva) o la no exposada (negativa).

Finalment es realitza el procés de hard-bake o curat final per continuar amb els
segiients processos tecnologics. Generalment es realitza térmicament, la temperatura de
curat dependra del polimer i de la seva aplicaci6 [16]. En alguns casos, aquest procés
d’enduriment es realitzen fotoquimicament mitjan¢ant una exposicid prolongada sota

radicacio ultraviolada.

A la Figura 2.12 podem veure un esquema del procés total a la fotolitografia, des

de la deposicio de la capa de polimer fins al revelat per obtenir 1’estructura desitjada.

Fotoresi Placa
g calefactora
Pre-tractament —>
(Soft-Bake) Alineament
Oblia o substrat
Exposicio
Fotoresina (insolacio)
negativa

@@’\

Post-tractament

(Hard-Bake)
&) @7
Fotoresina
Positiva

Figura 2.12. Esquema del procés fotolitografic.
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2.2.3. Técniques de gravat.

El procés de gravat és una de les etapes que pot afectar de manera evident al
procés de formacid de la capa prima que es vol treballar i que tindra una funci6 clau en
el dispositiu final. Aquest procés permet definir la forma de la capa en el processos
posteriors o donar una estructura final a aquesta capa prima formada sobre la superficie
del substrat. Depenent de la forma que es volgués donar a la capa aquesta etapa es pot

trobar al comengament o al final del procés de fabricaci6 de la capa prima.

El gravat humit o quimic consisteix en I’immersio del substrat en un agent quimic
de concentraci6 coneguda i amb un temps d’atac i temperatura controlat de manera que
aquest agent quimic actuara sobre el substrat que es vol gravar o modelar de manera
selectiva. Per augmentar aquesta selectivitat es pot combinar diferents reactius de
manera que només s’ataquin una part del substrat. Petites modificacions en I’agent
atacant o en la temperatura ens pot fer variar la selectivitat en el procés de gravat humit,
per aixo €s molt important el control dels temps 1 concentracié en aquest procés. El
gravat quimic es fa servir a diferents processos amb la tecnologia de capa prima. Entre
aquests es troba la neteja, el polit, el modelat d’estructures i la caracteritzacid estructural

i de composicio.

El gravat sec es basa en el gravat de la superficie del substrat per bombardeig
d’ions o en altres casos combinant 1’acci6 fisica del bombardeig amb la reaccié quimica
sobre el substrat. Es tracta de generar una descarrega entre dos eléctrodes i els ions
generats es fan dirigir sobre el substrat per crear la forma desitjada a la superficie
d’aquest. La tecnica de gravat sec més utilitzada és el RIE (Reactive lon Etching o
gravat per ions reactius). A la Figura 2.10 es pot veure I’esquema basic d’aquestes dues

tecniques.

El gravat humit proporciona un grau de selectivitat en la definicié d’estructures
molt superior al gravat sec i un temps de procés molt més petit que en altres teécniques
que donen resultats similars. La naturalesa del gravat mostra dos opcions basiques:
isotropic on la velocitat de gravat es la mateixa en totes direccions i anisotropic, on la

velocitat de gravat defineix una direcci6 preponderant. Els resultats mostren diferéncies
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en funci6 de si el procés ¢€s isotropic (les parets que es formen de metall es troben
inclinades més de 90°) o anisotropic (les parets definides del metall formen un angle
amb el substrat de menys de 90°), de manera que costa molt d’obtenir parets d’angle de
90° sobre el substrat [5, 18]. Amb el gravat sec les parets del motiu queden a 90°
respecte al substrat perd durant aquest tipus de gravat es poden produir danys en la
superficie del substrat sota el motiu de treball 1 en el cas de material molt delicats (com
pot ésser la poliimida per la realitzaci6 dels microeléctrodes) no es recomanable aquesta

tecnica [18]. Aquest cas €s especialment critic quan el motiu de treball a estructurar és

un metall.
Gravat humit
Fotoresina - _ Dissolucio
v
Metall y

de gravat : ’

-

Substrat

Dispersor

~ 0\
- —

— Substrats

‘

$ 1L’ Cambra _ / ’/ '
calefactora /

Gravat sec

Figura 2.13. Esquema del procés de gravat humit i sec.

La tecnica de /lift-off és la soluci6 a aquestes problemes de definicio. Amb aquesta
tecnica es poden definir uns perfils gravats de metall sobre el substrat de 90° sense
danyar el substrat que es troba sota el metall, com es pot veure a la Figura 2.14. Aquest
procés s’engloba dintre de les técniques de gravat humit i consta de tres etapes:

1. Fotolitografia amb d’una resina positiva que defineix l’estructura on

quedara el metall.
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2. Deposicio del metall mitjancant la técnica de can6 d’electrons que tapara
totalment 1’oblia.

3. Finalment immersi6 de I’oblia en un bany d’acetona. Aquest dissolvent fa
que es dissolgui la fotoresina positiva i arrossegui el metall que hi ha a

sobre d’ella, deixant sobre I’oblia el metall que no té fotoresina a sota.

Etapa 1 ! »
1 Fotoresina z
/ [ Positiva \ g /
oy Fotolitografia ' |
Substrat _
Etapa 2
Metal-litzacié
Capa metal lica
definida Capa
\ Metal lica

- Etapa 3 . |
r, - 4

Immersié en
acetona

Figura 2.14. Esquema dels procés de lift-off-

Amb el [ift-off s’aconsegueix una molt bona resolucid en la definicié de la capa
metal-lica sobre polimer, que és molt sensible a canvis de temperatura. Amb aquest
procés cal tenir en compte que el substrat no sigui atacat també pel dissolvent de la

fotoresina [19, 20].
2.2.4. Deposicio electroquimica de plati

Un dels metodes de metallitzaci6 alternatius amb més futur en la
microelectronica és I’electroquimic. En tecnologia d’interconexid té un objectiu clar,
que consisteix en augmentar el gruix dels metalls que han estat dipositats per técniques
de capa prima, per aconseguir més robustesa. També és un métode simple i econdmic

en comparacié amb altres de més alta complexitat com les implantacions per PVD.
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El procés global de I’electrodeposicio de metalls consisteix en la descarrega d’un
10 metal-lic solvatat, present en el sinus de la dissolucid i la seva incorporacido a
I’electrode en forma d’atom metal-lic [21]. Aquests atoms s’han d’incorporar a la fase
superficial solida de 1’eléctrode, per a formar part d’'una xarxa ordenada i estable, per
aixo no només s’han de tenir en compte de tots els processos que hi han en una reaccid
quimica (estructura dels ions en la dissolucio i el seu estat un cop arribat a la doble capa
eléctrica), sind també els factors estructurals de la superficie de I’eléctrode, com la seva

heterogeneitat, defectes estructurals, presencia d’additius adsorbits...

Els mecanismes de reaccid a la superficie de I’eléctrode es poden resumir en
diferents etapes:
a) Transport i0nic en el sinus de la dissolucio.
b) Transferéncia de carrega a través de la interficie (doble capa eléctrica) en la
superficie de 1’eléctrode.
¢) Reacci6 quimica, trencament de 1’enllag i6-1ligand.
d) Formacié d’una fase, incorporaci6é dels atoms en el substrat seguit de nucleaci6 i

creixement.

Pero existeixen molts altres fenomens que intervenen en la electrodeposicid dels
metalls com poden ser els camps eléctrics i el transport dels ions en els processos de
descarrega, factors termodinamics i cinétics de la reaccio, control de la composicid,

estructura i morfologia del diposit, el paper dels additius en el sinus de la dissolucio.

Un parametre important en la formacié d’aquesta capa ¢és ’adhesié de la capa
electrodipositada sobre la superficie de metall obtingut per técniques de capa prima,

descrita a la seccio anterior.

Un cop format els atoms metal-lics sobre la superficie de ’eléctrode poden quedar
simplement adsorbits o poden passar a formar part de la xarxa cristal-lina, que en el
nostre cas, per a obtenir una millor adhesié caldra que s’incorporin. Aquesta només €s
possible en posicions actives, en les que es poden establir interaccions amb altres
especies ja existents a la estructura. La generacid de nuclis actius en aquesta estructura
és essencial en la produccid d’electrodipdsits, per aquesta rad és tant important

condicionar 1 activar la superficie de [’eléctrode abans de que es produeixi
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I’electrodeposicid. A la figura 2.15 es poden observar diferents tipus de zones actives
presents a la superficie dels metalls. Algunes d’aquestes ja existeixen a la xarxa
cristal-lina del metall substrat, d’altres es poden crear mitjangant una activacié de la

superficie.

Figura 2.15: Centres actius a la superficie dels metalls que afavoreixen [’electrodeposicio. 1)
Superficie sense imperfeccions. 2) dislocacio. 3) interseccio de diferents dislocacions. 4) atom
d’impuresa adsorbida. 5) esglaé de monocapa atomica. 6) vacant a l’esglao. 7) un sortint a

lesglao. 8) un atom sortint de l’esglao. 9) una vacant aillada. 10) un atom aillat [22].

Per a procedir a I’activacio de la superficie del metall dipositat per PVD, creant
centres actius per a l’incorporacid posterior a la xarxa cristal-lina del metall

electrodipositat, es segueix un procés galvanostatic.

El procés d’electrodeposicidé de metall mitjangant un procés galvanostatic
consisteix en la descarrega d’un metall sobre un eléctrode que normalment és el catode,
mitjancant una dissoluci6 que conté el metall a dipositar, i ’aplicacié d’un corrent
eléctric que fa que els ions de metall que es troben a la dissolucid es dipositin sobre
aquest. També es necessari la preséncia d’un anode que normalment en aquest procés
es produeix la dissoluci6 parcial d’aquest. Per definici6 el catode és I’eléctrode a on es
produeix la reduccio, mentre que I’anode és on es produeix 1’oxidacio [22]. A la

dissolucié es troben els ions de metall en forma ionica, aquest ions carregats
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eléctricament es posen en marxa cap a un dels dos eléctrodes, els ions carregats
positivament, que son els ions metal-lics es mouen cap al catode, que es troba carregat
negativament i els anions es mouran cap a I’anode, que es troba carregat positivament.
D’aquesta manera es transporta la corrent eléctrica en dissolucio, generant els

processos d’oxidacio i reduccié en aquests eléctrodes.

Per a poder realitzar 1’electrodeposicio si el procés no és espontani, cal aportar
una certa energia al sistema perqué es produeixi la reaccid electroquimica. L’energia

necessaria per a obtenir el procés electrodic ens vindra donat per I’energia de la reaccio:
AG = zFE (2.2)

On z es el nombre d’electrons o carregues eléctriques, F es la constant de Faraday

1 E és la for¢a electromotriu.

En aquest procés el que es pretén no es un creixement descontrolat de la capa, o
que es formi per adsorsio, sind una creacid d’aquests centres actius per a la deposicio
posterior mitjangant una técnica electroquimica d’altes prestacions com es la
voltamperometria ciclica. Aixi que es treballa amb I’energia necessaria per a la

formacié d’aquest centres actius, pero no suficient per a la deposicio del metall [23].
A la figura 2.16 es pot veure d’un esquema de muntatge per |’activacio
galvanostatica.

Font de corrent

Anode P
. | T

(Electrode de treball)

Dissolucio

Figura 2.16. Muntatge pel procés galvanostatic.
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Durant 1’electrolisi es produeix el pas d’una corrent electrica entre els dos
eléctrodes. Aquest pas de corrent es pot mesurar amb una densitat de corrent. Aquesta

depén de la superficie de I’eléctrode i s’expressa com:

J= 7 (2.3)

Aquesta densitat de corrent (2.3), es troba relacionada amb 1’energia d’activacio.
Aixi controlant les diferents condicions de deposicid, com son j , la temperatura, el
temps 1 la velocitat dels processos es pot activar la superficie de manera que augmenti

I’adhesio de plati durant I’etapa posterior de deposicio.

Existeixen altres métodes de deposicio alternatius als processos galvanostatics,
d’entre ells cal destacar la voltamperometria ciclica. En la literatura més recent
relacionada amb [I’electrodeposicié de plati cada cop es més freqiient 1’as d’aquesta

técnica [24, 25, 26].

Moltes de les caracteristiques del procés galvanostatic es pot aplicar al procés
voltamperometric. La voltamperometria ciclica es un métode electroquimic en el que es
fan mesures d’intensitat de corrent en funci6 del potencial aplicat, obtingudes en
condicions que afavoreixen la polaritzaci6 d’un eléctrode de treball. La
voltamperometria es basa en la mesura d’una corrent que es crea a una cella
electroquimica en condicions de polaritzacié total de concentracié [27]. S’aplica a
I’eleéctrode de treball una senyal d’excitacid, de potencial variable. Aquest senyal
d’excitacié provoca una resposta d’intensitat de corrent. La senyal s’aplica entre
I’eleéctrode de treball i un contraeléctrode. Amb un eléctrode de referéncia es llegeix el

corrent que circula per a la cel-la electroquimica.

El procés de deposicid mitjangant voltamperometria ciclica consisteix en dos
escombrats, un de positiu; I’escombrat es realitza des d’un potencial negatiu cap a un de
positiu (procés catodic) i un negatiu, que es realitza de potencials positius cap a
negatius, (procés anodic) es pot observar un exemple d’escombrat a la Figura 2.17.
Durant el procés catodic (reduccio) es produeix I’electrodeposicié del metall sobre la
superficie de I’electrode, en canvi en el procés contrari (anodic-oxidacio) si la reaccio es

reversible, el metall dipositat es dissolt cap a la dissolucid. A un procés irreversible
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aquest fet no es produeix, el metall dipositat es queda adherit sobre la superficie de

I’eléctrode.

Corba catédica

Corba on‘odic_%/

Y

Figura 2.17: Esquema d’una voltamperometria ciclica.

La voltamperometria tamb¢ es fa servir per a I’analisi de mostres que continguin

analits que es puguin reduir o oxidar, com es pot veure en el capitol 3.

Cal destacar que per la realitzacié d’una voltamperometria ciclica és necessari
disposar d’una instrumentacié basica que consisteix en un potenciostat, que ens permet
treballar a un potencial fixe respecte a un eléctrode de referéncia i que ens permet
mesurar la corrent deguda a 1’oxidacio o la reducci6 sobre la superficie de I’eléctrode de

treball. A la Figura 2.18 es pot veure I’esquema electric d’un potenciostat.
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Figura 2.18: Esquema d’un potenciostat.
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