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摘要：提出了一种简单、低成本的植入式柔性薄膜神经微电极的制作工艺和方法。该方法采用光敏型聚酰亚胺（Ｄｕｒｉｍ

ｉｄｅ７５１０）代替传统方法中的非光敏型聚酰亚胺或聚对二甲苯作为微电极基质材料，同时设计了一种基于应力集中的凹

槽结构以保证所得微电极形状的规整性，且采用了一种基于硅导电性通过电化学腐蚀牺牲层的方法来实现微电极从支

撑基片表面的完整自动释放。整个制作工艺简单，仅需两次光刻和两次金属沉积。测试和评价了所制作微电极的表面

形貌、电学性能以及生物相容性，结果表明，这种方法大大降低了制作成本并缩短了周期。
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１　引　言

　　几个世纪以来人类一直努力探索神经系统的

奥秘，寻求治疗神经疾患的有效手段。随着人们

对神经科学研究的深入，衍生出神经工程这样一

门学科。神经工程是现代科学最深奥、最具有挑

战性的研究领域之一。与人类基因组计划一样，

神经科学以及相关的工程研究已经成为生命科学

的热点领域［１］。电极作为神经工程系统中最关键

的部件：神经电子的接口，扮演着越来越重要的

角色。它的功能主要表现为两种形式：一种是记

录神经活动的电信号；另一种是利用电信号激励

或抑止神经活动以实现功能性电刺激［２３］。由于

神经细胞体尺寸非常小，其直径通常在１０～５０

μｍ，利用常规的宏观电极对神经活动进行探测非

常困难，因此需要加工尺度在微米级的微型电极。

近年来，由于 ＭＥＭＳ技术的进步，以及神经科学

和临床神经疾患治疗需求的推动，神经工程系统

中的微电极技术在设计、材料、加工工艺和相关支

撑技术方面得到了迅速发展。目前，基于 ＭＥＭＳ

技术的植入式微电极已经有了一些应用实例，比

如用刺入式微电极深脑刺激抑制帕金森病患者震

颤，用栅格微电极监测神经外科手术病人，植入式

假体用于截瘫患者运动控制，人工耳蜗和视网膜

刺激植入体用于患者听觉和视觉的部分康复

等［４７］。

目前，基于ＭＥＭＳ技术的植入式微电极从基

质材料上可以大致分为柔性和刚性两类。刚性微

电极主要是基于硅基材料的，比如基于硅基的平

面阵列电极、２Ｄ杆状和３Ｄ针状电极等
［８１０］，这

类电极具有良好的生物相容性，且具有与ＣＭＯＳ

的微电子加工工艺兼容的优势。但是材料的脆性

和刚性容易导致被植入体运动时产生严重的组织

损伤或者由于电极的移位而失去功能。因此，为

了减小电极对生物组织的损伤并确保微电极在活

体中的稳定工作，越来越多的研究者开始采用聚

合物作为基底材料来制作柔性植入式微电

极［１１１３］。制作柔性植入式微电极的基底材料应用

得较多的主要有聚酰亚胺（Ｐｏｌｙｉｍｉｄｅ，ＰＩ）和聚对

二甲苯（Ｐａｒｙｌｅｎｅ）两类聚合物材料。这些聚合物

材料不仅具有很好的生物相容性和微加工工艺兼

容性，而且具有良好的机械性能和介电性质。

基于聚酰亚胺或聚对二甲苯的微电极常规制

作工艺是非常繁琐且昂贵的［１３１６］，包括了多次金

属沉积、光刻、反应离子刻蚀等工艺步骤，加工周

期相对较长。为了降低神经微电极的制作成本，

促进神经微电极的广泛应用，本文提出了一种简

单、低成本的植入式柔性薄膜神经微电极制作工

艺和方法。这里采用光敏型聚酰亚胺作为加工微

电极的基质材料，在电极制作中设计了一种基于

应力集中的凹槽结构，用于电极的成形过程，保证

微电极形成预定义的规整形状。这种设计可以减

少一次光刻，使得整个微电极制作工艺只需两次

光刻即可实现。另外，在微电极的释放过程中还

采用了一种基于硅导电性通过电化学腐蚀牺牲层

的方法来实现微电极从硅基表面的温和完整释

放。整个释放过程在氯化钠溶液中进行，这种方

法避免了氢氟酸、盐酸等高危险性试剂的使用，同

时也避免了金属电极表面被酸碱溶液腐蚀和污染

的可能性。最后，本文进一步对所制作的微电极

的表面形貌、电学性能、生物相容性等特性进行了

测试和评价。

２　材料和方法

２．１　材料、仪器和试剂

微电极基质材料采用光敏型聚酰亚胺Ｄｕｒ

ｉｍｉｄｅ７５１０（Ａｒｃｈ ｃｈｅｍｉｃａｌｓ，Ｎｏｒｗａｌｋ，ＣＴ，

ＵＳＡ）。

加工中的支撑材料采用单面抛光硅基片（购

于中国电子科技集团公司第４６研究所，天津），电

阻率是７．８３～１０．５８Ω·ｃｍ。

微电极电学性能测试采用金属铂电极（２１３

型）作为对位电极和Ａｇ／ＡｇＣｌ电极（２１８型）作为

参比电极，上述电极均购自上海索神电子仪器有

限公司。测试仪器采用精密阻抗分析仪 Ａｇｉｌｅｎｔ

４２９４（ＡｇｉｌｅｎｔＴｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓＣｏｍｐａｎｙ，ＰａｌｏＡｌ

ｔｏ，ＣＡ，ＵＳＡ）。

微电极体外生物相容性实验所用细胞为３Ｔ３

小鼠成纤维细胞，来自上海市组织工程研究重点

实验室。

２．２　加工过程

微电极制作过程的主要流程如下（如图１所

示）：

（１）浸泡硅片于５％氢氟酸溶液中５ｍｉｎ，除
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去硅片表面的自然氧化层，然后使用ＲＣＡ标准

清洗方法清洗硅基片［１７］；

（２）２００℃烘烤硅片，除去硅片内部的水份。

热蒸发１μｍ厚的金属铝。这层铝薄膜被用作后

面释放过程的牺牲层，如图１（ａ）；

（ａ）沉积铝牺牲层

（ａ）Ａｌｓａｃｒｉｆｉｃｉａｌｌａｙｅｒｄｅｐｏｓｉｔｉｏｎ

（ｂ）旋涂聚酰亚胺及固化

（ｂ）Ｓｐｉｎｃｏａｔｉｎｇ／ｃｕｒｉｎｇｏｆｐｏｌｙｉｍｉｄｅ

（ｃ）溅射钛／铂并剥离图形化

（ｃ）ＳｐｕｔｔｅｒｉｎｇａｎｄｐａｔｔｅｒｎｉｎｇｏｆＴｉ／Ｐｔｕｓｉｎｇｌｉｆｔｏｆｆ

（ｄ）旋涂顶层聚酰亚胺并图形化、固化

（ｄ）Ｓｐｉｎｎｉｎｇ，ｐａｔｔｅｒｎｉｎｇａｎｄｃｕｒｉｎｇｔｏｐｐｏｌｙｉｍｉｄｅ

（ｅ）微电极的释放与成形

（ｅ）Ｒｅｌｅａｓｉｎｇａｎｄｓｈａｐｉｎｇｍｉｃｒｏｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ

图１　柔性微电极的工艺流程简图

Ｆｉｇ．１　Ｓｉｍｐｌｉｆｉｅｄｆａｂｒｉｃａｔｉｏｎｆｌｏｗｏｆｆｌｅｘｉｂｌｅｍｉｃｒｏ

ｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ

　　（３）甩涂聚酰亚胺光刻胶（ｄｕｒｉｍｉｄｅ７５１０）、

前烘、完全曝光，最后在３５０℃的氮气环境中完全

亚胺化。得到的厚约５μｍ的聚酰亚胺薄膜被用

作微电极的机械和绝缘材料，如图１（ｂ）；

（４）使用溅射和剥离工艺（Ｌｉｆｔｏｆｆ）形成图形

化的钛铂金属薄层（钛１００?，铂１５００?）。此钛、

铂金属薄层用作形成微电极的电极点、连接线以

及引线焊点，如图１（ｃ）；

（５）在金属层上，再次通过甩胶、前烘、光刻、

以及３５０℃的氮气环境下的后烘制作５μｍ厚的

第二层聚酰亚胺。这层聚酰亚胺用来封装电极，

并暴露出导电窗口（如：电极位点、引线焊点），同

时也形成微电极外形的凹槽结构，如图１（ｄ）；

（６）采用电化学方法刻蚀牺牲层铝，从硅基片

上释放并利用凹槽结构成形微电极，如图１（ｅ）。

细节见３．２节。

２．３　电学性能测试

首先，利用导电胶和５０μｍ的金丝将电极焊

点与ＰＣＢ板链接起来。然后，采用常用的三电极

测试形式［１８］来测试电极的阻抗频谱（如图２所

示）：［待测试电极］／［Ａｇ／ＡｇＣｌ参考电极］／

［铂－对位电极］。室温下，将上述三个电极按顺

序浸入５００ｍｌ的生理盐水（０．９％ ＮａＣｌ溶液）

中，电极之间间隔２ｃｍ。使用阻抗分析仪 Ａｇｉ

ｌｅｎｔ４２９４输出峰峰值为５０ｍＶ，频率变化范围

为４０Ｈｚ～１ＭＨｚ的正弦信号。

图２　三电极测试装置

Ｆｉｇ．２　Ｓｅｔｕｐｆｏｒｔｈｒｅｅｐｏｉｎｔｉｍｐｅｄａｎｃｅｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ
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２．４　体外生物相容性实验

作为植入式器件，神经微电极首先必须满足

严格的生物相容性标准。这里通过体外细胞培养

实验对制作的微电极进行了生物相容性的初步评

价。首先对微电极进行清洁和消毒处理，选用

３Ｔ３成纤维细胞
［１９］。通过与单纯培养基对照及

阴性参照比对，观察细胞在微电极表面的生长情

况，由此来判断电极的生物相容性。然后采用四

甲基偶氮唑蓝比色法（ＭｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｏｆＴｒｉｔｉｔａｅｄ

ＴｈｙｍｉｄｉｎｅＩｎｃｏｒｐｏｒａｔｉｏｎ，ＭＴＴ），对阴性参照材

料与微电极材料浸提液对细胞增殖的毒性反应进

行定量评价。

３　结果和讨论

３．１　微电极的设计和材料选择

针对视神经刺激的应用，设计了一种具有１６

个电极刺激位点（４×４）的平面柔性电极，刺激区

域大约２ｍｍ×１．５ｍｍ，电极刺激位点大小为

１００μｍ×１００μｍ（如图３所示）。

图３　微电极结构设计图

Ｆｉｇ．３　Ｌａｙｏｕｔｄｅｓｉｇｎｏｆｔｈｅｍｉｃｒｏｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ

神经微电极植入体内后，需要保持长期稳定

性及良好的柔韧性。这里选择光敏型聚酰亚胺

Ｄｕｒｉｍｉｄｅ７５１０（材料性质见表１）作为微电极基质

材料，选择金属铂作为电极材料［２０］。Ｄｕｒｉｍｉｄｅ

７５１０可以直接通过光刻方式实现图形化，可以用

光刻工艺代替传统柔性薄膜电极制作过程中的铝

掩模沉积以及反应离子刻蚀（ＲＩＥ）等工艺步骤，

大大降低了制作成本，缩短了制作时间。此外，

Ｄｕｒｉｍｉｄｅ７５１０与金属有良好的黏附性。因而文

献［２１］中报道的金属与聚酰亚胺薄膜的黏附性

差，容易脱落的现象，并没有在实验中遇到。

表１　犇狌狉犻犿犻犱犲７５１０物理性质

Ｔａｂ．１　ＰｈｙｓｉｃａｌｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓｏｆＤｕｒｉｍｉｄｅ７５１０

热膨胀系数 玻璃化温度 杨氏模量 特征尺寸 特征厚度

５５×１０－６ ２８５℃ ８ＧＰａ １０μｍ３．５～５０μｍ

３．２　微电极的释放和成形

微加工工艺中，常用机械方法和牺牲层方法

将器件从基底上释放下来。本实验中，由于Ｄｕｒ

ｉｍｉｄｅ７５１０与硅基底有很好的黏附性，常规的机

械方法，如超声、沸水煮、刀片剥离［２２］等均难以奏

效。硅基底上牺牲层通常采用二氧化硅、多晶硅、

磷硅玻璃、钛、铜等材料作为牺牲层材料，在释放

过程中往往采用氢氟酸、盐酸、磷酸等高危险的化

学试剂作为腐蚀液。这些腐蚀液在电极表面和角

落的残余会对植入对象的组织和细胞带来严重的

损伤。为此，实验中采用了一种“温和”的释放方

法：将待释放微电极的硅基片和一个对电极（比如

铂丝）同时浸入 ＮａＣｌ（ＮａＣｌ∶Ｈ２Ｏ＝１∶５）溶液

中。用金属夹子夹持硅片的边缘，连接到电源的

正极，对电极连接到电源的负极，通过稳压直流电

源输出０．８～０．９Ｖ的电压
［２３］，利用硅片的导电

性，通过电化学腐蚀铝牺牲层，实现柔性微电极从

硅基底的“温和”释放。所使用的ＮａＣｌ溶液接近

于生物体内的生理体液环境，即使有残留也不会

对植入个体的生物组织造成危害。

电化学释放过程对硅片的电阻率没有特别的

要求。ＭＥＭＳ标准工艺中的硅片（电阻率是１～

１０Ω·ｃｍ）
［２４］即能保证释放的顺利进行。同时，

由于“温和”的释放过程，这种方法完全可以推广

到生物分子等“脆弱”材料的图形化领域。

通常微电极的外形可以通过激光切割［２５］、反

应离子刻蚀［１３］或两层聚酰亚胺的两次光刻来定

义。前两者是一种较昂贵的工艺，需要昂贵的仪

器设备；后者则需要通过两次对准光刻才能实现，

工艺相对比较复杂。受到“易拉罐”拉环开口处的

凹槽结构的启示：在凹槽处的应力集中使得开口

走向沿着凹槽方向延伸，在顶层聚酰亚胺光刻的

同时，制作出微电极轮廓的凹槽结构，凹槽的宽度

为３０μｍ（如图４（ａ）所示）。当薄膜微电极从硅基
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底上释放下来后，沿微电极凹槽方向用镊子施加

一定作用力，使底层聚酰亚胺沿凹槽方向撕开（如

图４（ｂ）所示），从而可以按照预定义的形状将每

个微电极与周围结构分开，得到一个个独立的微

电极。成形的整个操作过程无需特别的技巧。通

过对比实验，发现凹槽的有效宽度为１０～３０μｍ。

更宽的凹槽将会导致凹槽结构一部分残留于电极

的边缘，而更窄的凹槽将会导致凹槽难以被发现

以及释放过程“越轨”的现象。采用这种方法可以

省去一步底层聚酰亚胺光刻的步骤。这种方法的

另一特点是在最后一步完成器件成形、分离步骤。

特别是当器件在加工过程中必须作为一个整体来

转移、反转的情况下，这种方法是必须和有效的。

（ａ）轮廓的凹槽结构　　　　（ｂ）微电极成形过程

（ａ）Ｇｒｏｏｖｅｓｔｒｕｃｔｕｒｅ　　　　（ｂ）Ｓｈａｐｉｎｇｐｒｏｃｅｓｓｏｆ

ａｒｏｕｎｄｔｈｅｍｉｃｒｏｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ ｔｈｅｍｉｃｒｏｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ

图４　微电极的凹槽结构及成形

Ｆｉｇ．４　Ｕｓｉｎｇｇｒｏｏｖｅｓｔｒｕｃｔｕｒｅｔｏｓｈａｐｅｔｈｅｍｉｃｒｏ

ｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ

３．３　微电极的表面形貌

在微电极的植入过程中以及植入组织后，粗

糙的表面［２６］和尖锐的棱角将会严重地损伤组织。

因此微电极的表面形貌决定了微电极的运用价

值。实验中使用数码相机以及扫描电镜（ＳＥＭ）

对制作的微电极的表面形貌进行了观测和评估。

图５（ａ）是微电极的全貌图。微电极全长３０

ｍｍ。图５（ｂ）显示了电极具有很好的柔性。在图

５（ｃ）中，电极刺激位点区域大小为２ｍｍ×１．５

ｍｍ，电极焊点区域９ｍｍ×４．１ｍｍ。电极刺激

位点区域包含４×４的电极点阵列，即共１６个通

道。同时，图中电极的拐角和边缘规整，证明了凹

槽成形方法的有效性。图５（ｄ）是电极点阵列中

一个电极点的局部放大图，从图中可以看出电极

刺激位点大小为１００μｍ×１００μｍ，电极点表面光

滑，焊点大小为４００μｍ×４００μｍ，电极的厚度为

１０μｍ。而且，微电极的表面平整光滑，拐角处圆滑。

（ａ）微电极全貌图　　　　（ｂ）微电极的柔性

（ａ）Ｗｈｏｌｅｄｅｖｉｃｅ　　　　（ｂ）Ｆｌｅｘｉｂｉｌｉｔｙ

（ｃ）电极点阵列　　　　　（ｄ）一个电极点

（ｃ）Ｅｌｅｃｔｒｏｄｅａｒｒａｙ　　　　（ｄ）Ｏｎｅｅｌｅｃｔｒｏｄｅｐｏｉｎｔ

图５　微电极的表面形貌

Ｆｉｇ．５　Ｓｕｒｆａｃｅｏｆｍｉｃｒｏｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ

３．４　微电极的电学特性

一般说来，微电极（包括刺激和记录微电极）

在目标组织中工作时，在电极位点处均形成一个

金属电解液界面
［２７］。

实验中，采用生理盐水（０．９％ＮａＣｌ溶液，ｐＨ

＝７）对微电极与生物组织间的界面电特性进行模

拟，并用阻抗分析仪进行测试。测试中采用一个

面积比微电极位点面积大得多的铂电极作为对电

极（两者面积比为１８７５∶１）。

图６和图７分别是电极相应的频率阻抗和

频率相位图。从频率阻抗图可以看出，随着频

率的增加，微电极的阻抗逐步变小，微电极显现高

通特性。从图７观察相位角随频率的变化，当频

率为１０３～１０
４ Ｈｚ时，相位延迟在－４５°～－２８°，

此时的阻抗大小约为３５ｋΩ。

一般说来，细胞外的神经信号的幅值为５０～

５００μＶ，频率范围在１０
３ Ｈｚ左右

［２８］。上图所示

本文制作的柔性神经微电极在１０３ Ｈｚ左右的阻

抗较低，且相位延迟较小，利于神经微电极可以有

效地工作。

３．５　微电极的生物相容性

３Ｔ３细胞的形态和分布显示（如图８（ａ）和图

０６０１ 　　　　　光学　精密工程　　　　　 第１５卷　



图６　频率阻抗谱线图

Ｆｉｇ．６　Ｉｍｐｅｄａｎｃｅｓｐｅｃｔｒｕｍｏｆｍｉｃｒｏｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ

图７　频率相位谱线图

Ｆｉｇ．７　Ｐｈａｓｅａｎｇｌｅｓｐｅｃｔｒｕｍｏｆｍｉｃｒｏｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ

（ａ）微电极上的细胞　（ｂ）培养基上的细胞

（ａ）Ｃｅｌｌｓｏｎｔｈｅｍｉｃｒｏｅｌｅｃｔｒｏｄｅ　（ｂ）Ｃｅｌｌｓｏｎｔｈｅｓｕｂｓｔｒａｔｅ

图８　３Ｔ３细胞的对比试验

Ｆｉｇ．８　Ｃｏｍｐａｒｉｎｇｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｕｓｉｎｇ３Ｔ３ｃｅｌｌｓ

８（ｂ））细胞在基于Ｄｕｒｉｍｉｄｅ材料的柔性微电极上

和对照培养基上均能很好地生长和繁殖。

同时，本文对３Ｔ３细胞在微电极上和培养基

中生长和繁殖情况进行了定量评估［２９］（如图９所

图９　ＭＴＴ比色法测定两种基底上的细胞存活

Ｆｉｇ．９　Ｖｉａｂｉｌｉｔｙｏｆｃｅｌｌｃｕｌｔｕｒｅｄｏｎｔｗｏｓｕｂｓｔｒａｔｅｓ

ｅｓｔｉｍａｔｅｄｂｙＭＴＴｍｅｔｈｏｄ

示），实验数据统计分析显示两者无显著性差异

（犘＜０．０１）。因此，可以得出结论：基于Ｄｕｒｉｍｉｄｅ

材料的柔性微电极具有很好的生物相容性。

４　结　论

　　 本文提出一种基于光敏型聚酰亚胺Ｄｕｒｉｍ

ｉｄｅ为基质材料的柔性薄膜神经微电极制作方法。

该方法采用光敏型聚酰亚胺为基底材料，采用一

种基于应力集中的凹槽结构设计，可以简化电极

成形过程中的工艺步骤。另外，在微电极的释放

过程中还采用了一种新颖、温和、具有很好生物相

容性的方法来实现微电极的释放，保证了微电极

制作和植入过程中的安全性。相比传统的柔性微

电极制作工艺，本文提出的方法具有工艺简单、成

本低廉和安全性高的优势，有利于神经微电极的

推广使用，对于促进神经科学的基础研究和神经

疾患治疗及康复具有重要意义。通过对微电极表

面形貌、电学性能和生物相容性等方面的测试，表

明基于本文方法制作的柔性神经微电极满足植入

式微电极的基本性能要求，具有很好的实用性。

为了评估所制作柔性神经微电极的实际电刺激效

果，下一步的工作是通过动物活体植入实验对柔

性微电极的性能和效果进行进一步评价。
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