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RESUMO

ISFETSs séo dispositivos capazes de medir a concentracdo idnica de uma
solucdo e sua estrutura baseia-se na de transistores MOSFET. Vém
sendo aplicados em diversas &reas, como andlise de fluidos quimicos,
sequenciamento de DNA, detecc¢éo de virus e de bactérias. Seu principio
de funcionamento foi apresentado na década de 1970, mas somente em
1999 foi descrita uma forma de implementé-los utilizando tecnologia
CMOS padrdo. Porém, ainda nos dias atuais, tem-se necessidade de
estudos que expliqguem e modelem corretamente certas ndo-idealidades
dos ISFETS, além de desenvolver arquiteturas que reduzam tais efeitos.
Portanto, neste trabalho sdo apresentados fundamentos sobre ISFETS,
abrangendo suas ndo-idealidades e principais aplicacdes. O modelo do
ISFET ¢é abordado e implementado no software Matlab®. Além disso, é
apresentado o projeto de um chip desenvolvido no software Virtuoso®
gue possibilitard caracterizar os ISFETs na tecnologia SilTerra D18V.
Resultados de simulacdo estimam sensibilidade média de 45.3 mV/pH
na faixa de pH 1 a 10 para os dispositivos projetados. O chip foi enviado
para fabricacdo nesta tecnologia em area de silicio gentilmente
disponibilizada pelas empresas Chipus Microeletronica S.A. e SilTerra
Malaysia Sdn Bhd.

Palavras-chave: ISFETs. Modelagem do ISFET. Sensor de pH.
Aplicagdo de ISFETS.






ABSTRACT

ISFETs are devices capable of measuring ionic concentration of a
solution and their structure is based on MOSFETS. They have been used
in various applications such as chemical analysis, DNA sequencing,
viruses and bacteria detection. The basic idea behind the ISFETS
emerged in 1970, but a way to implement it on a standard CMOS
process was only described in 1999. However, a deeper understanding
of some of its non-idealities and the development of architectures to
reduce the effects of these non-idealities are still needed. Therefore, this
work summarizes the basic principles of ISFET operation, including
non-idealities and some applications. The ISFET model is introduced
and implemented on Matlab®. Furthermore, the details of a chip
designed on the Virtuoso® platform, aimed at characterizing the ISFETSs
on SilTerra D18V technology, is presented. Simulation results estimate
an average sensitivity of 45.3 mV/pH in the pH range 1 to 10 for the
projected devices. The chip, sent for fabrication on this technology, was
kindly supported by Chipus Microeletronica S.A. and SilTerra Malaysia
Sdn Bhd.

Keywords: ISFETs. ISFET modelling. pH sensor. ISFET applications.
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1 INTRODUCAO

De acordo com a World Health Organization, cerca de 8.8
milhdes de mortes foram causadas por cancer e 1.6 milhdes por diabetes
em 2015 [1] e estima-se 390 milhGes de infec¢des de dengue por ano no
mundo [2]. Assim, detectar presenca de virus, bactérias, estagios iniciais
de cancer, analisar fluidos quimicos e os de pacientes (como sangue e
saliva), e possibilitar o sequenciamento de DNA é de grande
importdncia para a humanidade. Para isso, & necessario 0
desenvolvimento de técnicas e sensores adequados. Sensores quimicos
implementados em tecnologia CMOS se beneficiam dos
aprimoramentos da industria dos semicondutores, como redugdo das
dimensfes (permitindo maior densidade de sensores por area e analise
de pequenos volumes reduzindo gastos com reagentes), menos consumo
(possibilitando aplicacdes portateis), e redugdo de pre¢os com o passar
dos anos, 0 que possibilita inclusive a integracdo completa de sistemas
em um Unico chip (conhecidos por Lab-on-Chip). Um sensor que possui
todas as vantagens abordadas anteriormente e que vem sendo aplicado
em diversas areas, além das ja citadas, € o ISFET (lon Sensitive Field
Effect Transistor), que permite deteccdo de pH e pode ser concebido na
tecnologia CMOS padréo.

ISFETS sdo transistores de efeito de campo cujo terminal de porta
é um eletrodo de referéncia que polariza uma solu¢do em contato com o
Oxido. Sua tenséo de limiar varia de acordo com a concentracdo ibnica
da solugéo.

O conceito de ISFET surgiu na década de 70 [3], mas somente
em 1999 foi descrito um procedimento para implementa-lo utilizando a
tecnologia CMOS padrdo [4]. Atualmente, vém sendo aplicados em
diversas areas tais como: sequenciamento de DNA [5]; mapeamento
ibnico [6]; deteccdo de bactérias [7]; deteccdo de virus [8]; etc.

Porém, certas nao-idealidades deste dispositivo ainda necessitam
de melhor analise e técnicas de reducdo. Assim, devido a importancia
crescente dos ISFETS, nota-se a necessidade em se desenvolver um
estudo mais detalhado acerca de suas caracteristicas, modelo
matematico, formas de implementacdo e circuitos de leitura de
concentracao.

Portanto, neste trabalho serdo apresentados principios basicos dos
ISFETs, algumas ndo-idealidades associadas aos mesmos e suas
principais aplicagdes. O modelo matematico, utilizando as teorias de
binding sites, modelo de Gouy-Chapman-Stern e 0 modelo do MOSFET
valido em todas as regies de operacdo do transistor, denominado ACM,
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serd detalhado e simulacdes serdo realizadas através de algoritmo
implementado no software Matlab®. Além disso, sera descrito o projeto
de um chip, feito no software Virtuoso®, contendo matrizes de ISFETs
(uma tipo P e outra N) e transistores MOSFET (um tipo P e outro N),
enviado para fabricacdo na tecnologia de alta tensdo SilTerra 180nm
D18V, disponibilizada pelas empresas Chipus Microeletrénica S.A. e
SilTerra Malaysia Sdn Bhd.

Com este chip sera possivel caracterizar os dispositivos na
tecnologia utilizada. Isso facilitard a futura implementacdo destes
ISFETs em um Lab-on-Chip visando a detecg¢do de virus (como dengue
e zika) através da amplificacdo do RNA patdgeno. Esta amplificacdo,
gue gera uma variacdo de pH na solugéo, pode ser realizada utilizando
0s métodos: PCR (Polymerase chain reaction) que exige diferentes
ciclos de temperatura, sendo mais complexo, lento e custoso; ou LAMP
(Loop-mediated isothermal amplification), que utiliza somente um ciclo
de temperatura, sendo mais barato, rapido, sensitivo e robusto [9].
Métodos tradicionais para analisar os produtos desta amplificacdo
incluem inspecdes visuais, que exigem grandes quantidades de reagentes
e treinamento especifico, sendo mais suscetiveis a erros. Assim, a
utilizacdo de uma plataforma eletronica tendo o ISFET como elemento
sensor reduz a quantidade de reagentes, torna o teste mais rapido e
produz um resultado menos suscetivel a erros de leitura.

1.1 OBJETIVOS
Os objetivos gerais e especificos sdo detalhados a seguir.
1.1.1  Objetivo geral

Neste trabalho objetiva-se aprofundar o estudo dos ISFETs de
forma que este documento auxilie na compreensdo dos principais
conceitos, dos trade offs de projeto e da modelagem matematica desses
dispositivos.

Além disso, pretende-se desenvolver um chip para caracteriza¢do
elétrica dos ISFETS e de fendmenos que carecem de modelos preditivos
(como o mismatch da tensdo de limiar devido a cargas armazenadas na
porta flutuante do dispositivo) na tecnologia SilTerra D18V, de forma a
facilitar a implementacdo desses dispositivos em um sistema mais
completo.



1.1.2  Objetivos especificos

Este trabalho tem como propositos:

- Implementacdo do modelo matematico dos ISFETs no software
Matlab®.

- Desenvolvimento de um chip para caracterizacdo elétrica de
ISFETSs na tecnologia SilTerra D18V, utilizando o software Virtuoso®.

1.2 ESTRUTURA DO TRABALHO

Este trabalho esta organizado de modo que no capitulo 2 é feita
uma revisdo da literatura sobre ISFETs, abordando temas como
histérico, ndo-idealidades, principais aplicacdes e eletrodo de referéncia.

O capitulo 3 trata do modelo matematico que descreve o
comportamento dos ISFETS.

No capitulo 4 sdo apresentados exemplos de encapsulamentos.

O capitulo 5 apresenta circuitos de leitura utilizados em ISFETS.

O capitulo 6 relata os detalhes do projeto do chip enviado para
fabricacdo.

Resultados da simulacdo implementando o modelo tedrico dos
ISFETS e parametros do chip projetado sdo mostrados no capitulo 7.

Finalmente, o capitulo 8 situa as conclusGes e propostas futuras
de pesquisa.






2 FUNDAMENTOS SOBRE ISFET
2.1 REVISAO DA LITERATURA

ISFET (lon Sensitive Field Effect Transistor) é um transistor de
efeito de campo cujo terminal de porta € um eletrodo de referéncia,
polarizando uma solugdo aquosa que estd em contato com o Oxido
através de uma membrana sensitiva, como ilustrado na Figura 1b. Sua
operacao como sensor quimico decorre da variacdo da tensdo de limiar
de acordo com a concentragdo i6nica da solugdo em que o eletrodo esta
submerso [10].

Figura 1 — Representacdo e simbolo (a) MOSFET; (b) ISFET.
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Fonte: [11].

O conceito de ISFETSs surgiu com Bergveld na década de 70 [3].
Como ilustrado na Figura 2a, nos primeiros anos de pesquisa eram
realizadas etapas pos-fabricacdo para tornar os transistores MOSFETS
sensiveis ao pH, como depositar uma membrana de Ta.Os sobre a regido
de porta dos transistores [10].

Em 1999, Bausells [4] demonstrou a possibilidade de fabricar
ISFETs na tecnologia CMOS padrdo, utilizando como membrana
sensitiva a prépria camada de passivacdo de SisNs 0 que elimina a
necessidade de poés-processamento e, consequentemente, diminui os
custos de fabricacdo. Este procedimento, denominado extended gate,
esta representado na Figura 2b, e consiste em estender a porta ao metal
de topo do processo que esta em contato com a camada de passivacao.
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Figura 2 - Fabricacdo de ISFETS (a) com pés-processamento; (b) na
tecnologia padréo.
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Fonte: [12].

Bergveld [11] comparou a sensibilidade de diversas camadas
sensitivas como SiOa, SisN4, Al;O3 e TazOs. Entre essas, a de TaxOs é a
gue apresenta maior sensibilidade. Porém, como ressaltado
anteriormente, a utilizacdo da camada de passivacdo SisNs tem o
beneficio de ndo ser necessario realizar procedimentos pos-fabricacéo.

2.1.1  Principais aplicacGes de ISFETs

Nos ultimos anos os ISFETS tiveram um crescimento expressivo
no numero de aplicacdes. A seguir serdo relatadas algumas dessas
aplicacdes e citados exemplos de publicagdes de cada caso.

A aplicacdo mais popular, segundo Moser et al. [10], é no
sequenciamento de DNA. Devido a sua escalabilidade, ISFETs tém sido
produzidos em densas matrizes compostas por milhares de sensores. As
primeiras matrizes de sensores surgiram por volta de 2000, nas quais
certas células apresentavam maior sensibilidade para uma sequéncia
particular do genoma. Nesse contexto houve um aumento na pesquisa
sobre ISFETs no projeto Genoma Humano, que objetivava diminuir o
custo do sequenciamento para US$1000. Esse resultado foi obtido,
como se nota no grafico da Figura 3 em que o valor elevado de alguns
anos atras deve-se ao custo das técnicas utilizadas anteriormente como,
por exemplo, as Oticas. Nessa aplicacdo, algumas publicacdes focam no
sequenciamento de todo o DNA [5], [13], enquanto outras buscam
amplificar genes especificos ou detectar Single Nucleotide
Polymorphisms (SNPs) [14], [15].
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Outra aplicacdo estd no ramo de mapeamento ibnico

Figura 4 - Mapeamento da concentragdo ibnica.
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imaging), que consiste em mapear espacial e temporalmente a
concentracdo idnica de uma determinada solucdo sobre a matriz de
ISFETs, como ilustrado na Figura 4. A principal diferenca desses
sistemas para os de sequenciamento de DNA é que em mapeamento
ibnico exige-se uma taxa de atualizacdo de imagens mais elevada da
matriz devido a natureza das reagdes [17], [6], [18], [19], [17], [20].
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Além das citadas anteriormente, ha diversas outras aplicacdes.
Por exemplo, identificar estagios iniciais de cancer através da deteccdo
de biomarcadores de metilagdo de DNA [21]. Outro exemplo é o
diagndstico de doencas infecciosas através da amplificacdo do RNA
patégeno [8], no qual ISFETSs foram utilizados em um Lab-on-Chip para
detectar o virus Zika em uma determinada solugéo, utilizando LAMP.,
ISFETs também foram utilizados para caracterizar a cinética enzimatica
de um ensaio utilizando hexoquinase/glicose, no qual foi possivel obter
a constante de Michaelis—-Menten provando a precisdo do sistema
desenvolvido, que segundo o autor, teria aplicacdo na deteccdo de
Diabetes Mellitus [22]. Deteccdo de bactérias também é possivel e um
trabalho ja demonstrou a identificaco da bactéria Lactobacillus
Acidophilus em uma solugéo aquosa de glicose, em minutos, utilizando
ISFETs [7]. Sua aplicacéo se estende inclusive a andlise de alimentos,
onde possibilita substituir os frageis eletrodos de vidro [11].

Pequenas dimensdes e baixo consumo também permitem aos
ISFETs aplicacBes portateis como em aparelhos de salde e de
condicionamento fisico, permitindo monitorar pacientes fora do hospital
e atletas durante o treinamento. Por exemplo, ja foi proposto o uso dos
sensores para analisar a transpiracdo humana em tempo real, em um
sistema a ser alimentado por um gerador termoelétrico que utilizaria o
préprio calor do corpo humano [23].

Além disso, estudos demonstram a possibilidade de tornar
ISFETs sensiveis a outros ifons além dos de hidrogénio. Foram
depositadas membranas sensitivas sobre uma matriz de ISFETS, gerando
regides sensiveis a ions de potassio, sédio e hidrogénio, o que permitiria
aplicacdo em andlise de certas lesdes no cérebro [17].

2.2 PRINCIPAIS NAO-IDEALIDADES

ISFETs apresentam certas nao-idealidades que passaram a ter
maiores consequéncias nos ultimos anos, principalmente com o uso de
matrizes de sensores na tecnologia CMOS padrdo. Como ilustrado na
Figura 5, ha efeitos das cargas armazenas na porta e na passivagdo
(trapped charge), atenuagdo capacitiva, deriva (drift) temporal da tenséo
de limiar, efeitos da temperatura, além do ruido quimico e elétrico. Os
itens a seguir tratardo de cada ndo-idealidade.



Figura 5 - Ndo-idealidades: (a) armazenamento de cargas e atenuagéo
capacitiva; (b) deriva temporal; (c) efeito da temperatura.
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2.2.1 Cargas armazenadas

Em transistores com porta flutuante (floating gate), cargas ficam
armazenadas pelo processo de fabricacdo, o que gera um offset na tenséo
de limiar como ilustrado na Figura 5a. Este offset é diferente para cada
dispositivo fabricado, o que causa um mismatch entre ISFETS,
originando efeito semelhante ao fixed-pattern noise - FPN de sensores
de imagem CMOQOS (critico em matrizes) [10]. Por exemplo, ha relatos de
variagdes de -4 V a -1 V para ISFETSs fabricados em tecnologia AMS
0.35 um [24].

Para amenizar esse efeito, pode-se utilizar exposicao ultravioleta
[24], que permite remover as cargas armazenadas na camada de
passivacdo e na porta flutuante do transistor. O método de hot electron-
injection também ja foi utilizado para diminuir a tensdo de limiar de um
PISFET aplicando-se tensdes elevadas entre fonte e dreno durante o
tempo de um minuto [25]. Outra técnica utilizada para adicionar ou
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remover cargas da porta flutuante através de uma tensdo elevada
acoplada a porta do ISFET por um capacitor foi a técnica de
tunelamento de elétrons (usada em memorias nao-volateis), obtendo-se
uma reducdo da tensdo de limiar de um PpISFET utilizado no
experimento [26].

Outras abordagens implementam arquiteturas, como quando se
utilizou a técnica denominada Programable Gate, em que uma tensao de
controle é aplicada a um terminal acoplado a porta flutuante do ISFET
através de um capacitor [27]. Um esquema de reset utilizando uma
chave com pouca fuga [28], seguido da técnica de correlated double
sampling (CDS) j& foi implementado [19]. Ademais, CDS também ¢é
utilizado para reduzir o mismatch da tensdo de limiar entre os ISFETS
por Xiwei et al. [13]. A compensa¢do do efeito das cargas armazenadas
ainda pode ser feita através da modulagéo da tensdo de fonte do ISFET
[29].

Além disso, a tensdo de limiar do ISFET também € influenciada
pela geometria do dispositivo. A comparacdo entre estruturas lineares e
interdigitadas, demonstrou uma varia¢do de -7 V a 6 V da tensdo de
limiar em uma tecnologia de 1 um da Atmel-ES2 [4].

2.2.2 Variacgéo temporal da tenséo de limiar

Como ilustrado na Figura 5b, em ISFETs observa-se que a tenséo
de limiar sofre uma variacdo temporal lenta, da ordem de 1.5 a2 8.5 mV/h
[28], o0 que pode influenciar medi¢cBes que necessitam de mais tempo.
Essa variacdo se deve a um fendmeno de transporte na interface entre
isolante e solugdo e é modelada como uma varia¢do exponencial, com o
tempo sofrendo influéncia de diversos fatores, tais como: pH, material
da camada sensitiva e dimensdes do dispositivo [10]. Além disso, ha um
aumento dessa variacdo temporal devido a influéncias do eletrodo de
referéncia, como fuga na corrente de polarizagéo do eletrodo [30].

Alternativas para diminuir a influéncia dessa ndo-idealidade
incluem arquiteturas que implementam medi¢cBes diferenciais. Essas
medidas podem ser realizadas entre ISFETs com diferentes
sensibilidades, entre um ISFET e um FET insensivel ao pH (chamado
REFET), entre ISFETs medindo solu¢bes com diferentes concentragdes
ibnicas (utilizando-se como referéncia ISFETs em uma solucdo de
controle, por exemplo) ou, ainda, entre um par ISFET/MOSFET.

Por exemplo, pode-se utilizar uma célula quimica de Gilbert para
realizar medida diferencial entre camaras (compartimento sobre o
ISFET em que se injeta a solugdo para analise), obtendo-se uma reducéo



de 100 vezes na deriva temporal, se comparado a uma medida nédo
diferencial [21]. Toumazou et al. [15] utilizou uma das trés cmaras
implementadas como referéncia a fim de se realizar medidas
diferenciais. Garner et al. [14], configura um dos ISFETs da matriz,
composta por 40 sensores, como REFET para medic¢des diferenciais.

Uma outra forma de reduzir os efeitos da deriva temporal é
aplicar um processamento de dados via software. Por exemplo,
Hammond et al. [31] implementou um modelo matematico, permitindo
uma reducdo significativa da influéncia da deriva nos resultados lidos
em uma medida de 20 minutos.

2.2.3  Atenuacgdo Capacitiva

Ao se utilizar tecnologia CMOS padrédo para fabricar ISFETSs, é
introduzido um divisor capacitivo formado pelas camadas de passivagdo
e de SiOy, 0 que gera uma atenuacdo do sinal aplicado ao eletrodo, como
ilustrado na Figura 5a. Este fenbmeno pode ser reduzido substituindo-se
a camada de passivacao de SizN4 por outro elemento sensivel ao pH, o
gue exige etapas pos-fabricacdo [10]. Isso pode ser realizado, por
exemplo, expondo o metal de topo dos ISFETs e permitindo a formacéo
natural de uma fina camada de Al.O3 com aproximadamente 5 nm de
espessura [32].

Também ¢ possivel diminuir esta atenuacdo através de uma
arquitetura que implementa um lago de realimentagdo capacitivo [19],
[28].

2.2.4  Efeitos da temperatura

Como em outros dispositivos eletronicos, ISFETs sofrem
influéncia da temperatura na concentracao e no fluxo de elétrons. Porém
tem-se a adicdo de outros elementos: a solugdo quimica, o eletrodo e a
camada sensitiva. O efeito da temperatura em ISFETs é, em alguns
casos, comparavel a variacdo de 1 pH para cada 7 K em torno da
temperatura ambiente, como ilustrado na Figura 5c¢ [10].

O ponto de insensibilidade a temperatura da curva 1d/\V/gs
encontrado em MOSFETS ndo existe em ISFETS, devido aos efeitos do
potencial de superficie e do eletrodo de referéncia [11]. Nesse caso,
formas de reduzir os efeitos de temperatura em ISFETs incluem
medidas diferenciais, utilizacdo de reguladores de temperatura on-chip,
entre outras [10].
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2.25 Ruido

O ruido limita a resolucéo do sensor. Além do ruido ja conhecido
em MOSFETS, tem-se o ruido quimico da solucdo. O ruido quimico
pode prevalecer sobre o do MOSFET, dependendo da tecnologia
utilizada [10].

Formas de reduzir o ruido incluem medidas diferenciais, como no
caso da temperatura. Também se pode utilizar a média da medida de
diversos sensores de uma matriz [23], [22]. E possivel provar, através do
Teorema do Limite Central, que, ao se fazer a média de N sensores, 0

ruido é reduzido por VN [23].
2.3 ELETRODO DE REFERENCIA

A solugdo em contato com o ISFET é polarizada através do
eletrodo de referéncia. Portanto, esse elemento exerce um papel
importante no desempenho do sensor, influenciando, por exemplo, a
linearidade, a sensibilidade e o ruido [33].

Em um eletrodo ideal, a tensdo na interface eletrodo/solucdo nédo
varia com a composicdo da solugdo, devido ao equilibrio eletroquimico
mantido com a solucdo [34]. Outras idealidades incluem
reprodutibilidade, reversibilidade termodinamica e quimica, baixo
coeficiente de temperatura, baixa histerese, facil preparacdo e manuseio,
e potenciais de juncao baixos e reprodutiveis [35]. Eletrodos como os de
calomelano e de prata/cloreto de prata sdo frequentemente utilizados
[36]. A seguir serdo apresentados mais detalhes desse ultimo.

2.3.1 Eletrodo de Ag/AgCI

Como j4 citado, um eletrodo comumente utilizado em ISFETS é 0
de prata/cloreto de prata (Ag/AgCl), ilustrado na Figura 6. Esse
componente é constituido de um fio de prata (Ag) coberto por cloreto de
prata (AgCl) imerso em uma solucdo rica de ions CI- (como KCI
saturado) separada da solugdo de teste por uma membrana porosa.

Seu potencial em relacdo ao do eletrodo padrdo de hidrogénio
(EPH) é de 0.19 V [33]. Em eletroquimica, os potenciais de reducédo de
semi-reagdes sdo referenciados ao EPH [37], cujo potencial absoluto,
estimado em diferentes experimentos, esta entre 4.2 V e 4.8 V [38]
sendo indicado pela International Union of Pure and Applied Chemistry
o valor de (4.44 £ 0.02) V a 25°C [39].



Figura 6 - Eletrodo de Ag/AgCl.
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Apesar de serem estaveis, o formato e dimensdes destes eletrodos
dificulta a implementacdo em pequenos volumes. Neste caso, pode-se
fabricar versGes miniaturizadas, que apresentam grande complexidade,
menos estabilidade e curto tempo de vida como detalhado em [33].
Outra alternativa sdo os pseudoeletrodos.

2.3.2 Pseudoeletrodos

Pseudoeletrodos podem ser constituidos apenas por fios ou
contatos de platina, ouro, prata dentre outros elementos, em contato
direto com a solugdo teste, tornando-os mais simples de implementar em
circuitos integrados [35]. Porém, diferentemente do eletrodo padrédo, em
um pseudoeletrodo (quasi reference electrode — qRE) o potencial de
contato apresenta variacGes de acordo com a composi¢do da solugao.

Este efeito pode ser anulado com medicdo diferencial. Por
exemplo, Hammond et al. [34], produziu um pseudoeletrodo através de
um pad de aluminio projetado para ser coberto por algum metal estavel
como ouro. Utilizando medidas diferenciais entre ISFET e REFET
polarizados pelo mesmo pseudoeletrodo, as variacGes da tensdo sdo
tratadas como um sinal de modo comum, néo interferindo nas medi¢des.
Um contato de platina on-chip também ja foi usado como
pseudoeletrodo [41].






3 0O MACRO MODELO DO ISFET

Em ISFETS, a tensdo de limiar sofre influéncia da concentracao
ibnica da solucdo. Esta sensibilidade ao pH da solucdo, é modelada
utilizando a teoria de site-binding e 0 modelo de dupla camada de Gouy-
Chapman-Stern [42]. Na teoria de site-binding, a camada isolante €
carregada quando ocorre o equilibrio entre a interface do isolante e os
ions de hidrogénio da solucdo [43]. J4 0 modelo de dupla camada de
Gouy-Chapman-Stern modela a interface sélido/liquida considerando
uma separacdo de cargas, com cargas sendo armazenadas em uma
compacta camada préxima a superficie (camada Helmholtz) e cargas
difusas seguindo a distribuicdo de Boltzmann (camada Gouy-Chapman)
[43], [44]. Nesta secdo serdo abordados os modelos citados.

A condicdo de neutralidade de cargas é expressa pela equagdo (1)
[45]:

Oy +0;+0,=0 Q

sendo ¢, a densidade de cargas na interface eletrdlito/isolante, o4 na
camada difusa (diffuse layer) e os no semicondutor. Considerando os
invariante com o pH e muito menor que o, € oy, a equagdo (1) se torna

():
0, +0;,=0 2

E assim é possivel separar o estagio eletroquimico do eletrdnico
[45]. Essa relagdo pode ser reescrita como:

Oqg = —0p = _C’eqﬂeo 3)

sendo @« 0 potencial na interface eletrolito/isolante e C’¢qq a
capacitancia por unidade de area nesta interface.

3.1 TEORIA DO SITE BINDING E DE GOUY-CHAPMAN-STERN

A densidade de carga na interface eletrolito/isolante (oo) pode ser
determinada atraves da teoria de site-binding que descreve o equilibrio
entre os sitios de SiOH (silanol) no isolante e ions de H* na solucéo
[46]. Segundo essa teoria, para a camada de SisNa, o, é dado por (4)
[47].



38

H?—-K_K, H
= Nsil + (—) Nnit 4
? (HSZ + K, Hg + K+K_) 1 H, + K,) )

onde q é a carga do elétron (1.6*10° C), Nsil o nimero de sitios de
silanol por &rea, Nnit o nimero de sitios de aminas primérias (SiNH>)
por érea, K+, K- e K, as constantes de dissociagdo. A concentragdo de
prétons na superficie do isolante (Hs) é relacionada a concentracdo de
prétons na solucéo (Hy) através da equacdo de Boltzmann [47]:

H, = Hy exp (— (Z;—e:) ®)

com @ correspondendo a tensdo térmica (=kT/g) em que k é a constante
de Boltzmann (1.38*10% J/K) e T a temperatura absoluta. O pH da
solucdo é definido por —logio(Hb). Para a camada de SisNa, atribui-se os
seguintes valores as constantes [47]: K+=15.8 mol/L, K.=63.1*10°
mol/L, Ky=10"°mol/L, Nsil=3*10'® m2 e Nnit=2*10'8 m-2.

Jé& a densidade de carga o4 € a capacitancia C’eq podem ser obtidas
através da teoria de dupla camada de Gouy-Chapman-Stern. Este
modelo considera uma separagdo de cargas, com cargas sendo
armazenadas em uma compacta camada proxima a superficie (camada
Helmholtz) cujo potencial varia de maneira linear e se estende até o
Outer Helmholtz Plane (OHP), e cargas difusas seguindo a distribui¢do
de Boltzmann (camada Gouy-Chapman), como ilustra a Figura 7 [43],
[44].

Figura 7 - Perfil de cargas e de potencial no modelo de Gouy-Chapman-
Stern.
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Para as expressdes a seguir, considerou-se o caso de um eletrélito
simétrico (também conhecido por eletrolito z:z) [36], [48]. Eletrdlitos
z:z apresentam uma espécie de cation e uma de anion com carga z,
sendo |z*'=|z-|=z [36]. Por exemplo, NaCl é 1:1 pois se desassocia em
Na*! e CI'* quando dissolvido em agua.

A densidade de carga oq € expressa por (6) [36]:

04 = —/8kTnl¢, g, sinh (%) (6)
t

na qual g € a permissividade elétrica do vacuo (8.85*1012 F/m), & a
permissividade relativa do meio e @, o potencial no OHP, definido em
(8). Pode-se expressar n° (ions/unidade de volume) em termos da
concentracdo do eletrdlito C* (mol/L) através da relagio n®=NaC¥*,
sendo Na a constante de Avogrado (6.02*10% mol?) e lembrando que
1 mol/L equivale a 102 mol/m?.

A capacitancia C'’eq é dada por (7) [36]:

1 x 1 1 1

— = + =t 7
Ceq &€ 2¢6,€022q2n° h<2q®2> C'y (' ()
Nk cosh (T

Percebe-se que a capacitancia C’eq € composta pela associagéo
em série de C’y (capacitancias das cargas contidas até o0 OHP, ou seja,
na camada de Helmholtz) e C’s (correspondendo a capacitancia das
cargas difusas descritas por Gouy-Chapman). Nesta expressdo, x» é a
distancia do OHP ao eletrodo, cujo potencial é @,. Valores utilizados
por Bard e Faulkner sdo [36]: &=78.49 (permissividade relativa da agua
a27°C) e x=0.5nm.

3.2 PERFIL DE POTENCIAL

O potencial em relagdo a distancia do eletrodo decresce
linearmente na camada de Helmholtz (x<x.), sendo o potencial &, em
Xx=x2 (OHP), dado por (8) [36]:

G, = B,y + 22
2 = eo+C_/H (8)
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Ja na camada de Gouy-Champan (x>X2), considerando ZQ/Z(Z)t <
0.5, o perfil de potencial é dado por (9) [36]:

_ [2n%z2q

(x—x3)

0= 0,e Er&oPt _ ®26_K(x_x2) 9

sendo xdenominado Debye parameter (m) e xZ, Debye length (em m).

Assim, pode-se tracar o perfil de potencial em relagéo a distancia
do eletrodo (Figura 8). No caso abaixo, foram considerados eletrélito
1:1 em 4gua sob temperatura de 25°C, &=78.49, x=0.5 nm,
De0=130 mV e concentracdo de 0.01 mol/L.

Figura 8 — Perfil de potencial.
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Fonte: Elaborada pelo autor.

Percebe-se 0 potencial decrescendo linearmente na camada de
Helmholtz (para x<x2) e de maneira exponencial sob a camada de Gouy-
Chapman (para x>X2). Maiores detalhes das teorias abordadas nesta
secdo estdo no APENDICE A — Teorias de site-binding e de Gouy-
Chapman-Stern.



3.3 COMPORTAMENTO DOS ISFETs COM O pH
3.3.1 Relagéo tensdo-corrente (modelo ACM)

Para descrever a operacdo dos ISFETS, as teorias de site-binding
e de dupla camada de Gouy-Chapman-Stern abordadas anteriormente
sdo combinadas com as equacfes que modelam transistores MOSFETS,
a serem analisadas a seguir. Utilizando-se o modelo ACM, que é valido
em todas as regiGes de operacdo do transistor [49], tem-se a seguinte
relagdo entre a tensdo nos terminais do transistor e os niveis de inversdo
direto e reverso (is e ir, respectivamente), denominada UICM - Unified
current-control model (10):

Vp — VS(D) = ®t< 1+ if(r) -2+ In( ,1 + if(r) - 1)) (10)

sendo @; a tensdo térmica, Vs e Vp as tensdes nos terminais de fonte
(source) e dreno (drain) respectivamente, e Vp a tensdo de pinch off
aproximada por (11):

VGB - Vtmos
n

IR

Vp (11)

com Vgg sendo a tensdo de porta (gate) em relacéo ao corpo (bulk), Vtmos
a tensdo de limiar do transistor e n o fator de rampa. A corrente de dreno

do transistor (Ip) é relacionada aos niveis de inversao is e ir pela seguinte
formula:

Ip=1Ip—Ig = Is(if = i) (12)

sendo Ik e Ir as componentes direta e reversa de Ip respectivamente, e Is
a corrente de normalizacéo, dada por:

. bW w
Is = pnCoxn—-7=lsu T (13)

Isi € denominada corrente de normalizacdo de folha, un a
mobilidade dos elétrons, C’s a capacitancia do 6xido por unidade de
area, L o comprimento e W a largura do canal do transistor.
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Nos ISFETs, devido ao divisor capacitivo da camada de
passivacdo, a tensdo aplicada a porta do transistor (Vgg) é atenuada em
relacdo a tensdo aplicada no eletrodo (V) [50] de acordo com a
expressdo:

Vep = Vref CpaSS (14)
Cpass + (Cox- Cb)/(Cox + Cb)

sendo Cy, a capacitancia de deple¢do, cuja definicdo por unidade de area
é dada por [49]:

2qegNa(l—e™
o, - JZaENa(1 — e )

20, + 0. (e — 1)

com us=@s/@:, @s é o potencial de superficie do semicondutor e &5 a
permissividade elétrica do silicio (es=12¢p). Como sera visto no capitulo
sobre o projeto, na tecnologia utilizada, a capacitancia de passivacdo
(Cpass) € formada pela associagdo série das capacitancias das camadas de
SisN4 (Csin) e de Undoped Silicate Glass (Cusc), resultando em:

CsinCuse
C =0 oF 16
PASS " Coin + Cyse (16)

Em ISFETS, a tenséo de limiar é o parametro que varia com o pH,
como sera descrito na proxima se¢ao.

3.3.2  Arrelacdo da tensdo de limiar com pH

A definicdo cléssica de tensdo de limiar do MOSFET (Vtmes) é
dada por [11]:

wm - wSi _ Qox + st + QB
q Cox

Vtmos = + 20¢ 17)

sendo o primeiro termo a diferenca das func@es trabalho, em volts, do
metal de porta (@m) e do silicio (Jsi), @ 0 potencial de Fermi, Cox a
capacitancia do 6xido, Qox a carga acumulada no 6xido, Qss na interface
oxidof/silicio e Qp no silicio. Considerando-se a estrutura do ISFET, €
adicionada na expressdo anterior a influéncia do potencial do eletrodo e



da interface eletrdlito/isolante [11]. Assim, a tensdo de limiar nos
ISFETS (Vtist) é dada por [51]:

an + st + QB
e
Cax

_9si (18)

Vtisf = (Eref + ¢’lj) - (¢eo _Xsol) - 2@[
onde Er € 0 potencial absoluto do eletrodo, Xso é 0 potencial devido a
dipolos na interface do isolante @) é o potencial de jungdo liquida
(liquid junction) entre a solucdo do eletrodo e a de teste e Jeo O
potencial na interface eletrolito/isolante. Considerando-se a Vtmos
mostrada anteriormente, Vtist pode ser rescrita como [51]:

¢
Vtisf = Vtmos + (Eref + Xso1 + ¢lj - Fm - ¢eo) (19)

onde @ é dependente do pH da solugdo, como visto na equacéo (5).
Assim, a relacdo tensdo-corrente nos terminais do ISFET de acordo com
0 pH fica completa ao se substituir Vtmes por Vtist na equagdo (11).

Das equagdes (10) e (11), nota-se que um aumento da tensdo de
limiar é equivalente a uma reducdo de Vg (e vice-versa). Assim, de
forma a facilitar a implementacdo do modelo em softwares de
simulagBes de circuitos como SPICE, alguns autores emulam a variagéo
de Vtis em Vg conectando elementos que modelam potenciais e
capacitancias do macro modelo ao terminal de porta do transistor, como
ilustrado na Figura 9 [45], [27].

Figura 9 — Circuito equivalente do macro modelo.

Vehem solugdo! semicondutor

P ¢cD
Vier | ¥ Vs Vea |1
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e
Vrc E, ref w Cpass o] S
Deo
Fonte: [27].

Vic representa o offset da tensdo de limiar devido a cargas na porta
flutuante do transistor e Venem & tenséo devido a fatores quimicos.
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3.3.3 ISFETs e a sensibilidade ao pH

Van Hal et al. [42] propbds a descricdo da sensibilidade do
potencial @e & concentracdo de protons na solugdo (dada por
0Deo/OpHyp) em funcdo dos pardmetros fSine € Cq. A seguir, os calculos
serdo brevemente apresentados e sera discutida a sensibilidade ao pH
maxima tedrica dos ISFETS.

Considerando-se a derivada de o, em relacdo a pHs, tem-se:

do K. HZ + 4K, K_H, + K, *K_
> = —q23H,Nsil ————*+—°__*
dpHs (Hy + K Hg + K. K_)?

= —qPBint (20)

sendo o, definido em (4), e Bine denominado capacidade intrinseca de
buffer. Calculando-se a derivada de o4 em relagcdo a Je,, Obtém-se a
capacitancia diferencial Cq, que é equivalente a definida em (7):

doy do,
= — =—C (21)
0o 0eo ¢

Com as expressdes anteriores, pode-se calcular a sensibilidade
Deo em relacio a pHs:

a(peo _ aqbeo 00'0 _ _qlgint
dpHs 0o, OpHs Cy

(22)

Considerando-se a relacdo entre Hs e Hb dada em (5), obtém-se a
seguinte sensibilidade de @, em relagdo a concentragdo de prétons na
solucdo pHb:

a¢€0
—=-2. 23
apHb 2.30,a (23)
sendo a definido por:
1
o=
2.3kTC, (24)

+1

qzﬂint



o. € um termo adimensional entre 0 e 1 dependente de Sin: € de Cqy
[42]. Portanto, a sensibilidade méxima tedrica esperada em ISFETs é
dada por 2.3@, que representa 59 mV/pH a 25 °C (resposta nernstiana)
[11].

Na prética, os valores obtidos estdo abaixo de 59 mV/pH, devido
a caracteristicas dos elementos utilizados na camada em contato com a
solucdo [11]. Por exemplo, Matsuo e Esahi [52] relataram sensibilidade
entre 46 e 56 mV/pH para camada sensitiva fabricada com SizNs. Na
Tabela 1, estdo as sensibilidades obtidas em publicagdes implementando
diferentes sistemas com ISFETs em tecnologias CMOS padrdo (com
passivacdo formada por SisNa), sem etapas pos-fabricacdo. Entre os
sistemas tabelados estdo presentes diferentes arquiteturas e alguns
resultados sdo da média de diversos sensores de uma matriz.

Tabela 1 - Sensibilidade de ISFETs em tecnologias padréo.
Sensibilidade

Referéncia (MV/pH) Tecnologia
[18] 20 AMS 0.35 pm
[19] 39.6 AMS 0.35 pm
[53] 40 AMS 0.35 um
[28] 421 AMS 0.35 um
[34] 43 AMS 0.6 pm
[21] 45 0.35 pm
[6] 46 AMS 0.35 um
[24] 46 AMS 0.35 pm
[4] 47 Atmel-ES2 1 um
[31] 48 AMS 0.6 um

Fonte: Elaborada pelo autor.

Devido a sua simplicidade, diversos autores descrevem a variagao
de Vtis com o pH através de AVtiss = 2.3atApH no lugar da relagéo
descrita pela equacdo (19) [11], [43], [54], [10].

3.4 SINTESE DAS EQUACOES DO MACRO MODELO

Com base nas equagles e teorias abordadas anteriormente, a
seguir serd apresentado um resumo das equagdes do macro modelo. Os
potenciais @e, € &> podem ser determinados através do seguinte sistema
de equagdes:
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a,
ﬂeo = C’_o
eq
gz = @eo + Y
X

sendo g, expresso por (4), C’eq por (7) e o4 definido em (6). Nota-se que
oo é funcdo de Do € pH enquanto que o4 € C’eq S0 funcbes de .
Portanto, @e € @, foram numericamente determinados através de
algoritmo implementado no software Matlab®.

A relacdo de Vtiss com D¢, € dada na expressao (19). Assim, pode-
se determinar a corrente e tensdes nos terminais do ISFET utilizando o
UICM através da equacdo (10). Detalhes da implementacdo do macro
modelo no Matlab® estdo no APENDICE D — Algoritmo Matlab.

No equacionamento apresentado neste trabalho, considerou-se o
potencial @,. Porém para uma maior facilidade na aplicagdo em
softwares de simulagdo de circuito como SPICE e linguagens como
verilog-A, alguns autores consideram @&, desprezivel, de forma que C’c
e, consequentemente, C'eq nd0 dependam de @, sendo Je, obtido
somente pela equagéo (3) [45], [55].

Além disso, o pressuposto de que a densidade de carga no
semicondutor (os) é desprezivel em relacdo as demais, aplicado na
equacdo (2), é utilizado no macro modelo pois facilita a implementacéo
em programas de simulacdo de circuito, como SPICE, uma vez que 0s
estagios  eletrobnico (MOSFET) e eletroquimico (interface
eletrélito/isolante) sdo separados [45]. Outra alternativa de modelagem
sdo os modelos fisico-quimicos (built-in), que consideram a densidade
de carga no semicondutor, gerando um modelo mais completo, porém
mais complexo e que exige alteracdes no cédigo fonte destes programas,
como feito no SPICE versdo 2G, originando o BIOSPICE [51]. A
comparagdo entre estes dois modelos gerou resultados proximos [45].
Portanto, no presente trabalho, utilizou-se o macro modelo devido a
maior facilidade de implementacdo e maior compatibilidade com
softwares de simulacéo de circuito.



4 ENCAPSULAMENTO

O tipo de encapsulamento utilizado depende da aplicagdo do
sistema. Diversos materiais com diferentes propriedades sé&o
empregados, sendo a biocompatibilidade uma caracteristica importante
em aplicagdes médicas [56]. Formatos citados na literatura incluem
forma de cone, SMD (surface mounted device) utilizando ep6xi para
montagem em PCB (printed circuit board), DIL (dual in line) com
encapsulamento de silicone, entre outros [56]. A seguir serdo mostrados
alguns exemplos utilizados em trabalhos recentes.

Por exemplo, o chip contendo a matriz de ISFETs ja foi
encapsulado em um PGA (Pin Grid Array). Como ilustrado na Figura
10, as conexdes foram protegidas com epdxi e sobre o chip foi posta
parte de um tubo de centrifugacao, cujo modelo utilizado por Nemeth et
al. é da marca Corning de 15 mL com 17.5 mm de didmetro [22], [18].

Figura 10 - Encapsulamento utilizando PGA.
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Fonte: [22].

Cardoso [57] utilizou ISFETs comercializados pelo Centro
Nacional de Microeletronica de Barcelona (CNM), os quais sdo
implementados em uma estrutura tipo bastdo feita de FR-4, sendo o
conjunto coberto por epdxi e com uma abertura sobre a area sensivel,
como ilustrado na Figura 11. Para caracterizagdo, o bastdo é mergulhado
em um recipiente com a solucdo de teste polarizada por um eletrodo. No
trabalho citado sdo dados maiores detalhes da fabricacdo de estruturas
semelhantes a esta.
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Figura 11 - (a) Bastdo do CNM. (b) area sensivel. (c) conexdes.

Fonte: [57].

Em outro sistema apresentado, o chip detalhado na Figura 12a foi
conectado com wire bonding as trilhas da PCB esquematizada na Figura
12b [31]. O chip foi posicionado sob a PCB em uma cavidade de 4.5
mm x 4.75 mm x 580 pum realizada com uma fresadora. Os componentes
foram revestidos com epdxi SU-8, com excecdo da area sensivel
contendo ISFETSs. Para a caracterizacdo, o conjunto foi mergulhado em
um recipiente contendo a solugdo polarizada por um eletrodo de
Ag/AgCl.

Figura 12 - Detalhes (a) do chip. (b) da PCB.
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Fonte: [31].

Ja o chip com ISFETSs da Figura 13 foi manualmente conectado a
uma PCB com 5 cm x 5 cm. Uma camada de epdxi SU-8 foi utilizada
para encapsular a placa e o chip de forma a se obter biocompatibilidade
e impermeabilidade, com uma area aberta sob a matriz, como mostra
Figura 13a. Para analise das solugdes e aplicagdo do eletrodo de
referéncia, instalou-se um anel com o chip no centro, como mostra a
Figura 13b [6].



Figura 13 — Detalhes do (a) ch

ip. (b) encapsulamento.
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Fonte: [6].

O chip apresentado por Xu et al. [32] contém matrizes de ISFETS
para caracterizacdo em uma tecnologia 0.18 um, e possui dimens@es de
2.3 x 2.6 mm2. Sob o chip foi fabricado um canal microfluidico com 1.5
mm de comprimento, 1 mm de largura e 60 um de altura com
tubulaces de entrada e saida. Um fio de Ag/AgCl inserido no tubo de
saida serve como pseudoeletrodo. O conjunto foi montado em uma placa
de circuito impresso, com bonding wires conectando o chip a placa.
Mais detalhes na Figura 14.

Figura 14 - Tubo micro fluidico em chip para caracterizacéo.

Fonte: [32].

Para realizar medidas diferenciais entre solugdes, duas
microcdmaras foram implementas por Kalofonou e Toumazou [21],
como mostra a Figura 15. Cada microcamara possui dimensdes de 1 mm
x 0.4 mm x 0.4 mm. Um fio de Ag/AgCl passando em ambas camaras
funciona como pseudoeletrodo.
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Figura 15 — Microcamaras para medida diferencial.
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Fonte: [21].

A Figura 16a apresenta detalhes do chip encapsulado com a
cadmara mostrada na Figura 16b [17], [19]. Aplicou-se glob top para
proteger os pads e wire bonding que conectam o chip a placa de circuito
impresso conectada a um circuito de leitura e controle. A célula
microfluidica é montada sob o chip, com entrada e saida para o fluido, e
com um pseudoeletrodo de Ag/AgCl no centro da camara.

Figura 16 — Detalhes do (a) chip. (b) gﬂcagsg!g'me
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Fonte: [17], [19].

O lab-on-chip contendo ISFETSs apresentado em Toumazou et al.
[15] foi encapsulado no formato de cartdo SD (facilitando a
substituicdo) e conectado a um circuito controlador, permitindo
comunicagdo com um display ou computador, como mostrado na Figura
17a. Canais microfluidicos permitem o contato da solucdo com os
sensores. Em Au et al. [58], chips com os sensores foram
implementados em placa de circuito impresso (servindo como cartuchos
descartaveis) conectados a um circuito de leitura e controle operado por
bateria, permitindo conexdo bluetooth com um celular, como mostra a
Figura 17b.



Figura 17 — Encapsulamento: (a) formato cartdo SD; (b) cartuchos.
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Fonte: [15], [58].

O sistema para sequenciamento de DNA apresentado por
Rothberg et al. [5] possui um chip com micropogos sobre a matriz de
ISFETSs (Figura 18a). Foi encapsulado automaticamente em uma célula
fluidica de policarbonato (Figura 18b), de forma a isolar o fluido em
contato com a matriz de ISFETs dos contatos eletronicos, além de
fornecer interface elétrica e fluidica para o instrumento de
sequenciamento comercializado pela empresa lon Torrent, mostrado na
Figura 18c [59].

Figura 18 - Sequenciamento de DNA: (a) Micro pocos;
(b) Encapsulamento; (c) Maquina de sequenciamento.

Fonte: [5], [59].






5 CIRCUITOS DE LEITURA DOS ISFETS

Como ja abordado, com ISFETs pode-se fazer medidas
diferenciais ou ndo diferenciais. A seguir serdo apresentados exemplos
de circuitos de leitura empregados em cada caso.

5.1 CIRCUITOS PARA MEDIDAS NAO-DIFERENCIAIS

Uma técnica utilizada em diversas publicacbes devido a sua
simplicidade é a de seguidor de fonte (Figura 19a), na qual mede-se o
potencial do terminal de fonte enquanto a corrente de dreno e os
potenciais nos demais terminais do ISFET estdo fixos [13], [60], [61],
[62]. Assim, variacdes na tensdo de limiar devido a mudanca de pH
serdo refletidas no terminal de fonte, como pode ser analisado utilizando
a equagdo (10). Esse método, apesar de apresentar um circuito
compacto, pode gerar uma alternancia entre o regime linear e de
saturacdo do ISFET, pois o potencial entre dreno e fonte Vps ndo é
mantido fixo [55].

Outra técnica bastante aplicada é a de seguidor de fonte e de
dreno (CVCC - Constant-Voltage, Constant-Current) [6, 13, 24]. Neste
caso, polariza-se o ISFET com uma corrente de dreno Ip e tensdo entre
dreno e fonte Vps fixas, garantindo que o dispositivo ndo mude a regiao
de operagdo. Como no caso anterior, mudancas da tensdo de limiar com
0 pH da solucéo sdo medidas no terminal de fonte. Exemplo de circuito
implementando essa técnica é mostrado na Figura 19b.

Outra forma de polarizacdo ¢ a de leitura de corrente [23]. Neste
caso, mede-se a corrente Ip do ISFET enquanto os terminais estdo com
tensdes fixas. Desse modo, mudancas na tensdo de limiar devido a
variacdes de pH podem ser mensuradas em Ip. Esse método traz
beneficios como operacfes em corrente e maior compatibilidade com
inversdo fraca. Na Figura 19c esta um exemplo de circuito para esse
caso.

Uma forma de leitura ndo mais empregada atualmente é a que
utiliza realimentacdo para o eletrodo. Nesse caso é realizada a leitura na
tensdo que polariza o eletrodo, mantendo constantes a corrente e as
tensbes nos demais terminais do ISFET através de um lagco de
realimentacdo. Esse método forga a solugdo a um potencial que pode ser
intolerdvel ao circuito e, além disso, ndo se mostra pratico em matrizes,
pois exigiria eletrodos individuais para cada pixel, dificultando o
procedimento de medida [11]. No lugar deste método, se polariza os
diversos sensores da matriz com um Unico eletrodo.
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Os métodos de leitura citados anteriormente vém originando
outras arquiteturas, tais como a active pixel sensor — APS (técnica
utilizada em sensores de imagem) e topologias que convertem pH para
outros dominios como tempo ou frequéncia (para aumentar 0 SNR —
signal-to-noise ratio), entre outras [10]. H4 também que se considerar 0s
beneficios de polarizar ISFETs préximo a tensdo de limiar ou em
subthreshold, visto que a relagdo gm/lp é aumentada e a capacitancia
devido a cargas de inversdo é reduzida [32].

Figura 19 - Circuitos de leitura (a) seguidor de fonte [60].(b) seguidor de
fonte e dreno [11]. (c) modo corrente [23].
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Fonte: Elaborada pelo autor.

5.2 CIRCUITOS PARA MEDIDAS DIFERENCIAIS

Como ja comentado, medidas diferenciais permitem cancelar
tensdes e correntes de modo comum entre sensores, o que é (til para
diminuir efeitos de temperatura, ruido e deriva temporal da tensdo de
limiar, além de possibilitar o uso de pseudoeletrodos. Com ISFETS,
essas medidas podem ser implementadas entre par ISFET/MOSFET,
ISFET/REFET e ISFET/ISFET com diferentes sensibilidades ao pH ou
medindo diferentes solucBes, uma das quais serve como referéncia.

Um exemplo de implementagdo utiliza um par ISFET/REFET
polarizados por um pseudoeletrodo, sendo a leitura de saida a diferenca



entre as tensdes de fonte do ISFET e do REFET, obtida por um
amplificador de instrumentacdo (Figura 20a) [53]. Outro exemplo aplica
um par ISFET/ISFET para medida de diferentes solucGes em uma célula
de Gilbert (Figura 20b), na qual a corrente de saida é a diferenca entre as
correntes de cada ISFET [21].

Figura 20 - Circuito de leitura diferencial (a) em tenséo [53]. (b) em
corrente [21].
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Fonte: Elaborada pelo autor.

Também j& foi utilizado com ISFETs a Ponte de Wheatstone
[63], que é um condicionador de sinais baseado no balango das
resisténcias do circuito. Neste caso, o pH da solucdo é obtido através da
tensdo Vou, que varia devido ao desbalanceamento do circuito causado
por mudancas na condutividade do canal do transistor permitindo
medicBes utilizando ISFET/MOSFET e ISFET/REFET ao se polarizar
devidamente os dispositivos, como ilustra Figura 21.

Figura 21 - Ponte de Wheatstone

Fonte: Elaborada pelo autor.
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Medidas diferenciais entre ISFET e MOSFET também podem ser
aplicadas utilizando a técnica CIMP (complementary ISFET/MOSFET
pair), na qual os circuitos baseiam-se em um par complementar CMOS
com terminais de porta ndo conectados (chamado pseudoinversor) sendo
um dos MOSFET substituido por um ISFET equivalente [64]. Os
autores implementaram realimentacdo tanto para o terminal de porta
guanto para o de fonte do ISFET (realimentacdo direta) ou do MOSFET
(indireta). No caso de realimentacdo para o terminal de porta do
MOSFET, ilustrado na Figura 22, um amplificador operacional ¢
utilizado para manter o potencial Vps constante no ISFET através de um
laco de realimentacdo aplicado na porta do MOSFET pelo potencial Vout,
que varia com o pH da solucdo sendo a saida do circuito.

Figura 22 — CIMP indireta.

Fonte: Elaborada pelo autor.

Apesar dos beneficios, circuitos implementando medidas
diferenciais com ISFETSs apresentam certos desafios no projeto, como o
offset aleatdério da tensdo de limiar devido a cargas armazenadas [10].
Portanto, exige-se algum método de compensagdo (como exposicdo
ultravioleta) para a implementagéo desse modo de leitura.

Cada circuito de leitura apresenta certas vantagens e limitacoes,
portanto sua escolha dependera da aplicacdo do sistema. Um quadro
comparativo entre diferentes arquiteturas é apresentado por Moser et al.
[10].



6 PROJETO DO CIRCUITO INTEGRADO
6.1 TECNOLOGIA SILTERRA D18V

Para o projeto do circuito integrado utilizou-se a tecnologia
SilTerra 180 nm D18V, disponibilizada pelas empresas Chipus
Microeletronica S.A. e SilTerra Malaysia Sdn Bhd. Nessa tecnologia ha
transistores com ¢xido espesso (12.5 nm) e fino (2.95 nm), suportando
tensBes Vs maximas de 5.5 V e 1.98 V, respectivamente. Considerou-se
importante a possibilidade de se utilizar 6xido espesso para implementar
os ISFETs devido a maior tensdo Vs suportada, o que é Util para se
lidar com a alta dispersdo da tensdo de limiar prevista para esses
dispositivos pos-fabricacdo. Precos e caracteristicas de outras
tecnologias de alta tensio estdo listados no APENDICE B — Pregos e
caracteristicas de tecnologias HV.

O processo dispde de 6 niveis de metais e possui como camada de
passivacdo SisN4 com 500 nm de espessura, seguida de USG (Undoped
Silicate Glass) com 900 nm, e permissividades relativas ¢ de 7.5 e 4.2,
respectivamente, com os desvios maximos de espessura mostrados na
Tabela 2.

Tabela 2 - Pardmetros da passivacdo SilTerra D18V.
Espessura (nm)

PassIVagao  \rinima Tipica Maxima ér
USG 800 900 1000 4.2
SizNg4 450 500 550 7.5

Fonte: [65].

A Figura 23, ilustra o corte transversal do processo utilizado,
sendo PASS?2 a camada de SisN4 e PASS1, a de USG.



58

Figura 23 - Corte transversal SilTerra D18V.
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Fonte: [65].

Utilizando-se o procedimento gm/lp descrito em [49], os
dispositivos nMOS e pMOS de Oxido espesso (nto 5 e pto 5
respectivamente) foram caracterizados via simulacdo no software
Virtuoso® para W/L=9um/1.8um. Os resultados estdo na Tabela 3.

Tabela 3 - Caracterizacdo transistores 5V SilTerra D18V.
Dispositivo  Is (nNA)  Vimes (V) n tox (NnmM)  |Vesmax)| (V)
nto 5 306 0.747 161 12.5 55
pto_5 115 -0.783  1.58 12.5 55
Fonte: Elaborada pelo autor.

6.2 CHIP COM ELEMENTOS PARA CARACTERIZAGCAO

Foi realizado um chip composto de 15 nISFETSs, 15 pISFETs
além de um nMOS e um pMOS de referéncia para caracterizacdo na
tecnologia SilTerra D18V.

6.2.1  Pixel design

Como relatado em trabalhos anteriores, melhores resultados sédo
obtidos para metal de topo no formato quadrado e uma elevada razéo
entre &rea do metal de topo (Apass) € area de porta (Ames) [66], [32].



Portanto, cada pixel foi projetado considerando um formato quadrado e
com a area de topo méaxima permitida pelo DRC da tecnologia
(Apass(max):400Amos)-

Cada ISFET foi dimensionado considerando  L=3Lmin
(Lmin=600 nm para transistores 5V) e razdo de aspecto 5, resultando na
dimensdo W/L=9um/1.8um. Portanto, a area de porta € de 16.2 pm2,

O metal de topo foi dimensionado com formato quadrado de lado
80 um resultando em Apass=395Ames. Além disso, para permitir retirada
de cargas do 6xido do transistor através de radiacdo ultravioleta [24], foi
feita uma abertura de dimensfes minimas (3 um x 3 um) na camada de
topo sobre a porta do transistor.

Com as dimensdes citadas, € possivel calcular a capacitancia de
oxido por (26):

3.9¢0Amos

=" mos _ 26
0x 12.5nm 44fF (26)

As capacitancias nas camadas de SisN:s e USG sdo obtidas,
respectivamente, por (27) e (28):

7.5€0Apass

Coiy = = 849fF 27

SiN 500nm f @7)
4.2€0Apass

= P _ 964fF 28

Cuse = ~500nm 64f (28)

Portanto a capacitancia total da passivagao Cpass € (29):

CsinCusc
C =————=201fF 29
PASS Coin + Cyse ! (29)

Assim, a capacitancia da passivagdo ficou aproximadamente 4.5
vezes maior que a capacitancia do 6xido. Na Figura 24a esta o leiaute do
pixel tipo N e na Figura 24b, da matriz de 5x5 nISFETSs (sendo o tipo P
feito de maneira analoga). Os transistores NMOS e pMOS de referéncia
também foram projetados com W/L=9um/1.8pum.
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Figura 24 — Estrutura: (a) pixel; (b) matriz de nISFETS.
Matrizde 5 x 5 ISFETs (420 um x 420 um):
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Fonte: Elaborada pelo autor.
6.2.2  Projeto das Matrizes

Foram elaboradas duas matrizes, uma de nISFETs (leiaute na
Figura 24b) e outra de pISFETs, de 5x5 elementos, além de um
transistor nMOS e outro pMOS de referéncia (com acesso ao terminal
de porta). As matrizes foram projetadas com um distanciamento de 5 um
entre 0s metais de topo de cada ISFET, resultando em uma area de
sensibilidade de 420 x 420 um2.

Na Figura 25 esta o esquematico das matrizes tipo N e P.

Figura 25 - Esquematico das matrizes (a) tipo N. (b) tipo P.

Matriz de 5x5 nISFETs: Matriz de 5x5 pISFETs:
D_N1 D_N5 Vs_p
v e %”ji
“ee PMOS de
NMOS de referéncia
referéncia wer =Y e
VSN - D_N D P1 D Ps s P
. GNA : G_P-
D_N21 : D_N25 Vs p
S_N = D_P
=E— e %”ji -
1 1 veet ﬂ:@g Ve v Egg
VSN D_P21 D_P25
(@) (b)

Fonte: Elaborada pelo autor.



Como se nota no esquematico, os transistores da matriz possuem
os terminais de fonte interligados em um pad, e 0s de corpo em outro
pad, enquanto os terminais de dreno de cada ISFET podem ser
acessados individualmente. J& os transistores de referéncia possuem
acesso aos terminais de porta, dreno e fonte, tendo os terminais de corpo
conectados aos dos ISFETSs.

Com a area disponibilizada, foram incluidos 40 pads, portanto,
dos 25 elementos de cada matriz ficaram disponiveis para caracterizacao
15 nISFETs e 15 pISFETs, além dos transistores de referéncia. As
matrizes N e P foram posicionadas com 31 um de distancia entre elas. A
area final do chip é de 2.28 x 2.28 mm2 com uma &rea de sensibilidade
de 871 x 420 um? como ilustrado na Figura 26. Em vermelho estdo os
ISFETs com terminais conectados para caracterizacdo, 0os demais nao
foram conectados. Os pads foram implementados sem protecdo ESD de
forma a ndo se ter influéncia de outros elementos nas medicdes, e
projetados com dimensdes de 120 x 120 um?2 com pitch de 200 um para
facilitar as medicgoes.

Figura 26 — Leiaute do chip para caracterizacao.

Areatotal: 2.288 mm x 2.288 mm

Area de sensibilidade: 871 um x 420 um

L} -} o i
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15 nISFETs + 1 nMOS 15 pISFETs + 1 pMOS

Fonte: Elaborada pelo autor.

Maiores detalhes das dimens@es e conectividade dos elementos
estdo no APENDICE C — Detalhes do chip projetado. Este chip foi
enviado para prototipagem em abril de 2018, estando em fabricacéo até
0 momento da escrita deste texto.






7 RESULTADOS OBTIDOS POR SIMULAGAO

A partir das dimensdes e parametros tecnoldgicos descritos no
projeto do circuito integrado e o modelo matematico abordado
anteriormente, simulagdes foram realizadas através de um algoritmo
desenvolvido no software Matlab® presente no APENDICE D —
Algoritmo Matlab.

A extracdo dos pardmetros dos dispositivos NMOS e PMOS de
Oxido espesso da tecnologia SilTerra D18V com W/L=9um/1.8um
resumida na Tabela 3, pode ser verificada nos graficos lq x Ves € gm/lg X
Ve da Figura 27. Percebe-se a proximidade das curvas do modelo ACM
com o implementando pelo PDK da tecnologia no software Virtuoso®.

Figura 27 - Curvas lq X Ves € gm/lg x Ves para NMOS e PMOS 5V da
tecnologia SilTerra D18V (W/L=9um/1.8um).
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Fonte: Elaborada pelo autor.

Para a simulacdo dos ISFETS projetados foi adotado um nISFET
com as dimensdes utilizadas no projeto do chip, eletrodo de Ag/AgCl,
eletrélito 1:1, com concentracdo de 0.1 mol/L e camada de passivacdo
formada por SisN4. Os pardmetros utilizados estdo reproduzidos na
Tabela 4.
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Tabela 4 - Parametros utilizados na simulagéo.
Parametro Valor Unidade

c* 0.1 mol/L
K+ 15.8 mol/L
K. 63.1%10° mol/L
Kn 1*10°10 mol/L
Nsil 3*1018 m2
Nnit 2*1018 m2
Eref 4.63 V
Xsol 3 mV
Dnlq 4.7 vV
QD 1 mV
X2 0.5 nm
er 78.49 -
Cuse 264 fF
Csin 849 fF
" 9 um
L 1.8 um
Vimos 0.747 \Y
Is 306 nA
n 1.61 -
tox 12.5 nm
T 25 °C

Fonte: Elaborada pelo autor.

A Figura 28 mostra a relago de @eo € Vtiss com o pH da solucdo.
Percebe-se 0 decrescimento de @e € 0 consequente aumento de Vs
com o pH, como descrito pela equagéo (19).



Figura 28 - @, e Vtist em relagéo ao pH.
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T
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Fonte: Elaborada pelo autor.

Na Figura 29 estdo as curvas Ip X Vwer de acordo com o pH
considerando parametros do nISFET projetado e Vps=1 V.

Figura 29 - Curvas Ip X Vyef para diferentes pHs.
< 10° @Vy =1V
18 T

I T

o]

Ip [A]

2 25 3 35 4 4.5 5
Vref [V]

Fonte: Elaborada pelo autor.
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O comportamento de lq X Vps para diferentes valores de pH e
Vit = 1 V esta na Figura 30.

Figura 30 - Curvas Ip x Vps para diferentes pH
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Fonte: Elaborada pelo autor.

Percebe-se, nas curvas Ip X Vs € Ip X Vps apresentadas, a
influéncia da variacdo de Vtiss com 0 pH no comportamento da corrente
e das tensdes nos terminais do ISFET, como expresso pela equagéo (10).

A Figura 31 mostra capacitancias por unidade de area resultantes
do modelo de Gouy-Chapman-Stern C’y, C’c e C’eq para diferentes
valores de pH. Nota-se o valor constante de C’4, visto que ¢é funcéo de
X2, € 0 formato caracteristico de C’g, que varia de acordo com @ (e
portanto com o pH) como expresso na equacao (7).



Figura 31 - Capacitancias de Gouy-Chapman-Stern.
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Fonte: Elaborada pelo autor.

Além disso, a tensdo aplicada ao terminal de porta do ISFET €
atenuada em relacdo a Vyer devido ao divisor capacitivo, como mostrado
na equacdo (14). Os parametros do sistema simulado resultaram em
VGB:0.84Vref.

Da Figura 28 pode-se obter a sensibilidade de Vtiss ao pH
(dVtis/dpH). Essa sensibilidade ¢ comparada a obtida pela equagao (23)
no grafico da Figura 32.



68

Figura 32 - Sensibilidade de Vtis ao pH
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Fonte: Elaborada pelo autor.

Nota-se uma sensibilidade média de 45.3 mV/pH na faixa de pH
1 a 10, o que corresponde a a = 0.77. Além disso, percebe-se que 0s
valores simulados de dVtis/dpH e os previstos pela equagao 2.3a@; estao
préximos.

Comparando essa sensibilidade com as apresentadas na Tabela 1,
percebe-se que esta de acordo com os valores praticos obtidos em
diversas publicagdes. Nesta simulacdo néo se estd considerando a deriva
temporal e o offset de Vtiss pois essas ndo-idealidades ainda carecem de
modelos precisos, e dependem da tecnologia utilizada, necessitando de
caracterizacdo em bancada.



8 CONCLUSAO

Neste projeto foi realizado um estudo sobre ISFETS, abordando
suas principais aplicacdes, ndo-idealidades e modelo matematico. Nota-
se a importancia em caracterizar esses dispositivos fisicamente, devido a
nédo-idealidades ainda sem modelos definitivos, como offset da tensdo de
limiar devido a cargas armazenadas e deriva temporal.

Neste contexto foi projetado um chip para caracterizacdo na
tecnologia SilTerra 180nm D18V utilizando o software Virtuoso®. Além
disso, foi elaborado um algoritmo no software Matlab® implementando
0 modelo matemético dos ISFETs baseado na teoria de binding site, no
modelo de dupla camada de Gouy-Chapman-Stern, e no modelo ACM
do transistor, que é valido em todas as regifes de operacdo, obtendo-se
sensibilidades ao pH prdximas as reportadas por artigos da area.

Pesquisas futuras incluem a caracterizacdo elétrica (mismatch e
deriva da tensdo de limiar, atenuacdo capacitiva, analise de
transcondutancia, etc.) e de sensibilidade ao pH do chip fabricado,
incluindo a aplicacdo de procedimentos para reducdo do mismatch da
tensdo de limiar (como uso de radiacdo ultravioleta). Além disso,
resultados de bancada poderdo ser comparados aos simulados pelo
modelo apresentado.

Apo6s devidamente caracterizada, a matriz de ISFETs podera ser
implementada em um sistema mais completo (composto por sensores e
atuadores de temperatura, cAmaras, encapsulamento adequado, circuito
de polarizagdo on chip, etc.) para ser utilizada em analises de amostras
bioguimicas permitindo, por exemplo, a deteccdo de virus e bactérias.
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APENDICE A - Teorias de site-binding e de Gouy-Chapman-Stern

TEORIA DO SITE BINDING

Para a superficie de SisNs as reacGes quimicas na interface
isolante/solucéo sdo descritas por (30), (31) e (32) [47]:

SiOH & Si0™ + H} (30)
SiOH} o SiOH + Hi (31)
SINHF © SiNH, + H¥ (32)

Com H;s representando a concentracdo de prétons na superficie do
isolante. A constante de equilibrio é o valor numérico obtido quando se
substitui as pressdes parciais ou concentracdes molares reais no
equilibrio na expressdo da constante de equilibrio [37]. Assim, pode-se
obter as seguintes constantes de equilibrio (33), (34) e (35):

_ [Sio][H"]s (33)
[SioH]

_ [SiOH][H*], (34)

_ [SiNH,][H*]s (35)
" [SiOHF)

Com estas constantes, € possivel calcular a densidade de carga na
superficie do isolante o, é dada por (4) [47]:

H?-K_K H,
o, = < — s )qNsil +< : )anit (36)
H’+K.H, + K, K_ H; + K,

Sendo Nsil o nimero de sites de silanol por &rea e Nnit o nimero
de sites de aminas primarias por area. Além disso, Hs é relacionado a
concentracdo de prétons na solucdo (Hp) através da equacdo de
Boltzmann:
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(2560) (37)

Hg = Hp exp (_(D_
t

O MODELO DE GOUY-CHAPMAN-STERN

Este modelo considera uma separacdo de cargas, com cargas
sendo armazenadas em uma compacta camada proxima a superficie
(camada Helmholtz) e cargas difusas seguindo a distribuicdo de
Boltzmann (camada Gouy-Chapman).

Camada de Helmholtz:

Nesta camada, ilustrada na Figura 33, o potencial varia de
maneira linear e as cargas ficam distribuidas em uma camada compacta
préxima ao eletrodo. O limite desta camada é chamado Outer Helmholtz
Plane (OHP). O potencial em relagdo a distancia ao eletrodo nesta
camada ¢ dado por (8):

Op

ﬂ = ﬂeo - C_’H (38)

Com @e a queda de potencial total sobre a camada e C’n a
capacitancia de Helmholtz por unidade de area definida a seguir.

Figura 33 - Perfil de cargas e de potencial na camada de Helmholtz.

| Quter
Halmholz
plane

Fonte: [44].



Esta estrutura é semelhante a de um capacitor de placas paralelas,
portanto a capacitancia de Helmholtz por unidade de area é dada pela
equacéo (39) [36]:

£,.&

C,H =

. (39)

Sendo & a permissividade relativa do meio e x a distancia ao
eletrodo.

Camada de Gouy-Chapman:

Na camada de Helmholtz ndo é considerado o efeito térmico
sobre as particulas. Esse efeito é levado em conta na camada de Gouy-
Chapman, no qual as cargas seguem uma distribuicdo difusa (diffuse
layer) seguindo a lei de Boltzman, como ilustrado na Figura 34.

Figura 34 - Perfil de cargas e de potencial na camada de Gouy-
Chapman.

Excess Excess
positive negative

charge charge
.__] o i
2
{ J \Ij
.\\‘H
e
Diffuse
:‘.:‘t|.|'.l-'.-
layer
Fonte: [44].

Pode-se imaginar a solucdo dividida em i laminas paralelas ao
eletrodo e com espessura dx, as quais ndo estdo sob a mesma energia
devido a diferenca de potencial [36]. A concentracdo de fons (n;) é dada
pela distribuicdo de Boltzmann (40):
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0, or (40)

Sendo n° a concentragdo no bulk da solugdo, zi a valéncia do
izésimo ion, @ o potencial em relagdo a uma referéncia distante do
eletrodo, @ a tensdo térmica. A densidade volumétrica de carga é dada

por:
-Z;Q
p= Zziqni = Zziqnoe O (41)
7 7

Ao se utilizar a relaco de Poisson-Boltzmann, e a condi¢do de
contorno na qual para uma distancia muito grande do eletrodo (x=o)
tem-se @ = 0 e 60/0x = 0, obtém-se:

(6_(]5)2 _ 2q¢tz no(e%;w —1) (42)

dx £g

Esta equacao foi resolvida para o caso de um eletrélito simétrico
(também conhecido por eletrélito z:z). Aplicando-se a Lei de Gauss, €
considerando-se a queda de potencial total sobre a camada difusa Jo, a
densidade de cargas por unidade de area na camada difusa é dada por

(6):
04 = —/8kTnl,&, sinh (%) 43)
t

Pode-se expressar em termos da concentracdo do eletrolito C*
(mol/md) através da relagdo n°=NaC*, sendo Na a constante de
Avogrado (6.02*10%2 mol?). Desta expressdo, pode-se calcular a
capacitancia diferencial nesta camada (C 'g), dada por:

daoy 2z2%q%e,eqn0 AN
ro_ _ h (44)
€6 =~ 35, / kT8 (2@)

Da expressdo 0@/0x € possivel obter o perfil de potencial em
relagdo a distancia ao eletrodo (considerando Z(D/z@t < 0.5):



_ [2n%z2q
0= Q)oe Erfofbtx — ®0e—rcx (45)

Sendo x denominado Debye parameter (m™?) e xZ, Debye length
(em m). Esta varidvel também pode ser escrita em termos da
concentragio C* (em mol/L), lembrando a relagdo n°=NaC* e que
1 mol/L equivale a 102 mol/m?.

A modificacdo de Stern:

Nem o modelo de Helmholtz nem o de Gouy-Chapman séo
suficientes para explicar a estrutura do double-layer: o primeiro modelo
superestima a rigidez do meio e o0 segundo, a subestima [44]. Estas duas
teorias séo combinadas no modelo de Stern, no qual os ions préximos ao
eletrodo séo considerados estando em uma camada de Helmholtz e os
mais distantes em uma camada descrita pelo modelo de Gouy-Chapman
como ilustra a Figura 35.

Figura 35 - Perfil de cargas e de potencial no modelo de Gouy-
Chapman-Stern.
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Fonte: [44].

Neste modelo, considera-se 0 OHP estando a uma distancia x, do
eletrodo (onde se encontra um potencial @,). Deste ponto em diante,
estd uma camada descrita pelo modelo de Gouy-Chapman.



82

Considerando ZQ)/Z(Z)t < 0.5, o perfil de potencial para x>x, é

dado por (9):
_ Zn"zzq(x_x)
0= ye &r€0Pt z — wze_K(x_XZ) (46)

E o4 é dado por:

Oq = —&& a

_ 0 . a_
= /8kTn¢,.&, sinh <2®t ((2)0 + e xz)> 47

X=x2

Desta expressdo pode-se obter a capacitancia diferencial:

1 x 1 1 1
—= + ==+ (48)

Cd B Er&p ZSTEOZZanO ZQQ)Z C,H C,G
kT COSh(ZkT)




APENDICE B - Pregos e caracteristicas de tecnologias HV

Na Tabela 5 estdo precos de prototipagcdo e caracteristicas para algumas das tecnologias de alta tenséo
disponibilizadas por CEITEC, Chipus, MOSIS, Europractise, CMP e CMC.

Tabela 5 - Precos e caracteristicas de tecnologias HV.

Packadi HV Mosfet
Supplier Foundry Process Price Samples a;r?géng tox | Vesmax | Vbsmax
(hm | V) (%)
CEITEC XFAB XCO06 PMUB® 20 PMUB® 42 18 30
Chipus SilTerra D18V 180 nm -@ 40 - 125 5.5 60
$40000 $45/part
TSMC CLO18HV (area<25mm) 40 (DIP40) 13 5 29
ON $45/part
®
Semiconductor 0.35p I3T25 COT! 40 (DIP40) 30 12 18
ON ON Semi 0.50 pm 4 )
Semiconductor CMOS (C5N) MEP 40 MEP 135 5 20
ON ON Semi 0.50 um $6500 $45/part
MOSIS Semiconductor CMOS (C5F) (area<4mm?) 40 oipag) | 2 | B 20
ON $45/part
®
Semiconductor 0.7um 12T100 COT! 40 (DIP40) 42 12 95
$50000 $45/part
AMS 0.18u H18 HV (area<25mm) 40 (DIP40) 50 20 50
$9500 $45/part
AMS 0.35u H35B4D3 (area<imm?) 40 (DIP40) 47 20 50
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Packagi HV Mosfet
Supplier Foundry Process Price Samples a(;r?gelng tox | Vesmax | VDsmax
(hm | (V) (%)
ON ON Semi 0.7 (2M/3M) 60€/part
. C07M-12T100 100 525/560 €/mm? >20 (DILA48) 42 12 95
Semiconductor \ (area>4mm?) parts>10
ON ON Semi 0.35p (3M/4M/5M) 60€/part
Semiconductor C035—13T25U 750/770/800 €/mm? >20 (DILA48) 30 12 18
3.3/25V (area>4mmg?) parts>10
ams 0.35u HV 2 60€/part
AMS CMOS H35B4D3 (asrigfé/lmz) 40 (DILA48) 47 20 50
120V 4M parts>10
ams 0.18u HV
60€/part
. CMOS aH18 1150 €/mm?
Europractise AMS 50V/20V/5V/1.8V/ (area>4mm?) 40 ('ajr't's‘ff()) 0 20 50
6M/MIM P
X-FAB XHO018 60€/part
X-FAB 0.18u HV NVM (blocsfiggﬂ%% | 15 (DIL48) | 406 | 18 50
CMOS E-FLASH = H parts>10
X-FAB XT018 60€/part
X-FAB 0.18u HV SOI (blocf_l(l)ggﬁ%"zlg my| 18 (DIL48) 12 5.5 60
CMOS = H parts>10
TSMC 0.18
; 60€/part
CMOS High 5140 €/block
TsMC Voltage BCD Gen | (block=2500x2500um?) 40 (DIL48) 13 5 29
2 parts>10




packadi HV Mosfet
Supplier Foundry Process Price Samples a(;r?gelng tox | Vesmax | VDsmax
(hm | M M
62.15€/part
. . IC 130nm 2500 €/mm?
STMicroeletronics HCMOS9A (1.25<area<5 mm?) 25 (DIL48) 85 4.6 20
parts>5
62.15€/part
. - IC 0.16pum 2800 €/mm?
STMicroeletronics BCD8s-SOI (1.25<area<5 mm?) 25 (DILA48) 7 3.3 200
parts>5
62.15€/part
. . IC 0.16pm 2800 €/mm?
CMP STMuicroeletronics BCD8sP (1.25<area<5 mm?) 25 (DIL48) 13 5 65
parts>5
62.15€/part
I1C 0.18um 1200 €/mm?
AMS aH18A6 (5.55<area<10 mm?) 25 (DIL48) 12 55 50
parts>5
62.15€/part
IC 0.35um 850 €/mm?
AMS H35B4D3 (7.65<area<10 mm?) 25 (DIL48) 4t 20 50
parts>5
AMS 0.35 pm
CMOS - High (Peer Rev./Academic) $200
CMC AMS Voltage (through 225/1500 $/mm? 25 (5 parts) 4t 20 50
CMP): AMSP35

Fonte:

Elaborada pelo autor.
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Nesta tabela, considerou-se somente os transistores de dxido espesso das tecnologias apresentadas.

@MPMUB (Programa Multiusuario Brasileiro): fabricacdo gratuita para instituicdes credenciadas (pausado por
questdes econdémica em 2018).

@Esta tecnologia foi disponibilizada pela empresa Chipus Microeletronica S.A. em uma parceria.

@ICOT: prego a ser negociado agendando rodada dedicada.

“MEP (MOSIS Educational Program): fabricacéo gratuita para instituicdes de ensino credenciadas.



APENDICE C - Detalhes do chip projetado

Na Figura 36 estdo indicada as dimensdes (em um) e
identificados os ISFETs, MOSFETS e pads do chip fabricado.

Figura 36 - Detalhes do chip projetado.
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Fonte: Elaborada pelo autor.

A conectividade dos pads estdo na Tabela 6.



88

Tabela 6 - Conectividade dos pads do chip.

PAD

Descricéo

PAD

Descricdo

01
02
03
04
05
06
07
08
09
10
11
12
13
14

15

16

17
18
19
20

Dreno do nISFET Ngs
Dreno do nISFET Nos
Dreno do nISFET Ngz
Dreno do nISFET Nog
Dreno do nISFET Ngg
Dreno do nISFET Nio
Dreno do nISFET N1z
Dreno do nISFET Ni2
Dreno do nISFET Nis
Dreno do nISFET Ny
Dreno do nISFET Nis
Dreno do nMOS Nyt
Porta do NMOS Nt
Fonte do NMOS Nt

Corpo dos nISFETs e do

nMOS

Corpo dos pISFETs e do

pMOS
Fonte dO pMOS Pref
Porta do pMOS Pret
Dreno do pMOS Pres
Dreno do pISFET Pis

21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34

35

36

37
38
39
40

Dreno do pISFET P14
Dreno do pISFET P13
Dreno do pISFET P12
Dreno do pISFET Py
Dreno do pISFET P
Dreno do pISFET Pgg
Dreno do pISFET Pgs
Dreno do pISFET Pg;
Dreno do pISFET Pge
Dreno do pISFET Pgs
Dreno do pISFET Pos
Dreno do pISFET Pgs
Dreno do pISFET Pg;
Dreno do pISFET Py

Fonte dos pISFETs

Fonte dos nISFETs

Dreno do nISFET No1
Dreno do nISFET No2
Dreno do nISFET Nos
Dreno do nISFET Nog

Fonte: Elaborada pelo autor.



APENDICE D - Algoritmo Matlab do macro modelo

£

Rodrigo Wrege 2018/1

Calcula potenciais e correntes no
SFET de acordo com o pH.
Technology: SilTerra 180nm D18V

90 H oo

close all
clear all
%format short e

%% Constantes:
global g T €0 er z k n0 xh ka kb kn Nsil
Nnit phit Hb

q = 1.6e-19; %eletronic charge [C]

Tc = 25; Stemperature [°C]

T = Tc + 273; $%[K]

e0 = 8.85e-12; %vacum permissivity [F/m]
er = 78.49; % pg 548 BARD, 2001

z = 1;% z:z electrolyte (NaCl: z=1)

k = 1.38e-23; % Boltzmann cte [J/K]

C = 0.1; %z:z electrolyte ion
concentration [mol/L] (Massobrio, 2000)
C_m= 1e3*C; %electrolyte concentration
[mol/m3]

NA = 6.02e23; %Avogadro's number

n0 = NA*C_m; S%concentracdo de ions na
solugcdo numero/m3 tabela 13.3.1 (BARD,
2001)

xh = 5e-10; %helmholtz outter plane
distance from electrode [m]

ka=15.8; %positive dissociation constant
[mol/L] Massobrio 1992

kb=63.1e-9; %negative dissociation
constant [mol/L]

kn=1e-10; %dissociation constant for
amine sites [mol/L]

Nsil=3el8; %silanol or oxide surface
site density [m-2]

Nnit=2el8; %amine surface site density
[m-2]

Eagcl=0.19; % potential of the ref.
electrode (Ag/AgCl) relative to the
hydrogen electrode [V]

Eref = 4.44 + Eagcl; %[V]

phit=k*T/q; %thermal voltage [V]
xsol=3e-3; % electrolyte-insulator
surface dipole potential, [V]
(Massobrio, 2000) (Bousse 1982 é 0.0327?
wf_m=4.7; % work function of the metal
gate relative to vacuum. [V] (Massobrio,
2000)

phijl = le-3; %$liquid-junction potential
difference between the ref. solution and
the electrolyte [V] (Massobrio, 2000)

%% phio

es=12*e0; %surface relative permissivity
ni=le4; %[m-3] concentration of electron
and holes in the intrinsic semiconductor
(Silicon)

N_a=lell; %[m-3] substrate doping (livro
vermelho)

p_0=N_a; %[m-3] equilibrium hole
concentration

n_0=ni"2/p_0; %equilibrium electron
concentration

phif=k*T/g*log(N_a/ni) %fermi potential
[V] (2:1:18) livro vermelho

phis=phit; $%$2222?? phis=2*phif para
strong inversion (FUNG, A Generalized
Theory of an Electrolyte-Insulator...,
1986)

us=phis/phit;

% sigma_mos = -

us/abs (us) *sqrt (2*g*phit*es) *sqrt (p_0* (e
xp(-us) + us -1) + n_0*(exp(us)-us-1));
%2.3.10 livro amarelo

Hb=le-1; % proton concentration in the
bulk electrolyte; (Massobrio, 2000)

% Calculando phio:

initial guess = [0.1; 0.1];

options = optimset ('TolFun', le-14,
'TolX', le-14); %Default: TolFun=le-6;
TolX=le-6;

for 1=1:19 % de pH 1 a 10
solution = fsolve (@V_pH_phio_phih,
initial guess, options);

phih (1) = solution(1l);

phio(l) = solution(2);
pH(1)=-10gl0 (Hb)

hb(l) = Hb;
Hb=Hb/ (10°0.5) ;
end

%Gouy-Champan-Stern:

Ch = er*e0/xh; %$Helmholtz capacitancie
in xh [F/m2]

Cgouy =

sqrt (2*er*e0*z~2*q~2*n0/ (k*T)) .*cosh (z*g
*phih/ (2*k*T)); % Gouy-Chapman
capacitance [F/m2] (Massobrio, 2000):
phi2<<

Cgoy=sqrt (8*er*e0*k*T*n0) / (2*phit)

Ceq = (1./Ch + 1./Cgouy).”-1; % Stern
Capacitance [F/m2]

%% Transistor and Top Metal dimensions
(SilTerra D18V):
W=9e-6; % transistor width [m]
L=1.8e-6; % trnsistor length [m]
Amos=W*L; % gate area [m"2]
Apass=(80e-6)"2; % top metal area [m2]
tox=12.5e-9; %oxide thickness [m]
Cox=3.9*e0/tox; %oxide Capacitance per
area [F/m2]

tsin=500e-9; % Si3N4 thickness [m]
tusg=900e-9; % USG thickness [m]
Csin=7.5*e0*Apass/tsin; % Si3N4
capacitance [F]
Cusg=4.2*e0*Apass/tusg; % USG
capacitance [F]

Cpass=Csin*Cusg/ (Csin+Cusg); %
Passivation capacitance [F]

%% Vref e Divisor Capacitivo:
Vref=0:0.1:5; % reference electrode
voltage [V]

sign_us=us/abs (us); %us signal

Cd=sqrt (2*g*es*NA) * (1 - exp (-
us))/(Z*Signius*sqrt(phis + phit* (exp (-
us) - 1))); % depletion
capacitance[F/m2] (2.1.26) livro
vermelho

Cox_d=Cox*Cd/ (Cox+Cd) *Amos; $[F]
Vg=Vref*Cpass/ (Cpass+Cox_d); % gate
voltage [V]
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%% ACM (SilTerra D18V):

Is=306e-9; %specific current N [A]
n=1.61; %slope factor N

Vsb=0; $%$source voltage [V]

Vt_nmos = 0.747; %NMOS threshold voltage
[vl

i_f guess=le-6;

i r guess=i_f guess;
% nISFET response:

$nISFET Threshold Voltage:

Vt_isf= Vt _nmos + Eref + phijl + xsol -
phio - wf m % (Massobrio, 1990) e
(Georgious, 2009)

Vdb = 1;% ISFET drain voltage [V]
(=Vg (1) para saturado)

$ACM (IdxVref) :

for j=l:length(Vt_isf)

for 1=1:length(Vg)

[ i £(1,3J) i_r(l,3) ] = V_pH acm ( n,
k, T, g, Vsb, vdb, Vg(l), Vt_isf(j),
i_f guess, i_r_guess );

end

end

Id=Is.*(i_f - i r);

$ACM (IdxVd):

Vdb_var = 0:0.01:2.5; %$[V]

Vref 2 = 1; % reference electrode
voltage [V]

Vg_2 = Vref 2*Cpass/(Cpass+Cox_d); %
gate voltage [V]

for j=l:length(Vt_isf)

for 1=1:length(Vdb_var)

[ i £ D(1,j) i_r D(1,j) ] = V_pH acm (
n, k, T, q, Vsb, Vdb_var(l), Vg_2,
vt_isf(j), i_f guess, i_r guess );

end

end

Id D=Is.*(i_f D - i r D);

Sensibilidade:
Em Id_valor:
Id_valor=le-3;
[ml posicaol] = min(abs(Id(:,1)-
Id_valor)); S%pHL
[m2 posicao2] = min(abs(Id(:,10)-
Id_valor)); %pH10
%$sensitivity mV_pH =
le3* (Vref (posicao2) -
Vref (posicaol))/ (pH(10)-pH (1)) %[mV/pH]
%por IdxVref
%Em Vt:
dvt_dpH = diff (Vt_isf)./diff (pH);
%sensibilidade simulada
Vt_sensitivity mean mV_pH =
le3*mean (dVt_dpH) % [mV/pH] Média de pH 1
a 10
$Vt_sensitivity mV_pH = 1e3*(Vt(8)-
Vt(4))/ (pH(8)-pH(4)) %[mV/pH] 2 ptos
%Sensitivity (VAN HAL et al., 1995):
%hb = hb(l:length (hb)-1);
Hs = hb.*exp(-phio./phit);
Bint = 2.3.*Hs*Nsil.* (ka.*Hs."2 +
4*ka*kb.*Hs + ka”2*kb)./(ka*kb + ka.*Hs
+ Hs."2).72;
alpha = (2.3*k*T*Ceq./(q"2.*Bint) +
1).7-1

%
%

alpha2 = Vt_sensitivity mean mV_pH*le-
3/(2.3*phit)

for 1=1:length(pH)-1 % para plotar
dvt_dpH

pH_med (1) = (pH(L)+pH(1+1))/2;
end

%% Resultados:

figure(l) %phio and phih

plot (pH, phio, 'b', 'LineWidth',2); grid
on; hold on;

plot (pH, phih,'r', 'LineWidth',2);
legend('\phi_eo', '\phi_2")

xlabel ('"pH'); ylabel('[V]');

figure (2)
plot (pH, Vt_isf, 'LinewWidth',2); grid on;
xlabel ("pH'); ylabel ('Vt [V]');

figure (12) %phio and Vt in the same
graphic

[hAx,hLinel,hLine2] = plotyy(pH, phio,
pH, Vt_isf, 'plot', 'plot'); grid on;
xlabel ("pH'") ;

ylabel(hAx(l),'\phi_eo [V]1') % left y-
axis

ylabel (hAx (2),'Vt [V]') % right y-axis
set (hLinel, 'LineStyle', '--

', 'linewidth',2);

set (hLine2, 'LineStyle"', '-

', '"linewidth',2);

legend ('\phi_eo','Vt');

figure(3)

plot (Vref, Id(:,1),'r','LinewWidth',2);
grid on; hold on;

plot (Vref, Id(:,7),'g--','LineWidth',2);
plot (Vref, Id(:,13),'b-

.', 'LineWidth"',2);

plot (Vref, Id(:,19),'k:','LineWidth"',2);
legend ([ 'pH=",num2str (pH(1))], ['pH=",num
2str(pH(7)) 1, ["pH=",num2str (pH(13))]1, ['p
H=',num2str (pH(19))]);

xlabel ('V_ref [V]'); ylabel('I_D [A]l");
title(['@V_DS = ' num2str(vdb) ' V']);

figure(31) % (WU, 2015) (DUTTA, 2012)
plot (Vvdb_var,

Id_D(:,1),'r', 'LineWidth',2); grid on;
hold on;

plot (vdb_var, Id D(:,7),'g--

", 'LineWidth',2);

plot (Vvdb_var, Id D(:,13),'b-

.', 'LineWidth"',2);

plot (Vdb_var,

Id_D(:,19),'k:"', 'LinewWidth',2);

legend (['pH=",num2str (pH(1))], ['pH=",num
2str(pH(7))], ['pH=",num2str (pH(13))1, ['p
H=',num2str (pH(19))]);

xlabel ('V_DS [V]'); ylabel('I_D [A]'");

title(['@V_ref = ' num2str (Vref 2) '
V')
figure (4)

plot (pH_med, 1le3*dvt_dpH,'r'); grid on;
% pH average sensitivity obtained
calculating the shifts in Vth (ISFET)
from the SPICE outputs for different pH

values (Massobrio, 1992)



ylabel ('Vt Sensitivity [mV/pH]'); Ch = er*e0/xh; %Helmholtz capacitancie

xlabel ("pH'"); in xh [F/m2]
Cgouy =
figure (5) sqrt (2*er*e0*z72*q~2*n0/ (k*T)) .*cosh (z*q
plot (pH, alpha); grid on; *x(1)/(2*k*T)); % Gouy-Chapman
xlabel ('"pH'); ylabel('\alpha'); capacitance [F/m2]
Ceq = (1/Ch + 1/Cgouy).”-1; % Stern
figure (6) Capacitance [F/m2]
plot (pH_med, le3*dvt_dpH, 'b--
', 'LineWidth',2); grid on; hold on; sigma_d = -
plot (pH, 2.3*phit.*alpha*le3, 'g- sqrt (8*k*T*er*e0*n0) . *sinh (z*g*x (1) / (2*k
', 'LineWidth"', 2); *T));% sigma_o=-sigmadl diffuse layer
xlabel ('pH'); charge density [C/m2] eq 28 Bergveld
ylabel ('Sensibilidade [mV/pH]') 2003
legend ('dVt/dpH ','2.3\phi_t\alpha');
x1lim([2 9]); Hs = Hb*exp (-x(2)/phit); %Hs is the
concentration of the protons at the
figure(7) % (VAN HAL et al., 1995) insulator surface/Hb is in the bulk
plot (pH, Bint); grid on; electrolyte; (Massobrio, 1991)
xlabel ("pH'") ; ylabel('\beta_int sigma_o = (g*Nsil*((Hs)"2 -
[grupos/m”~2]1"); ka*kb)/ ((Hs) "2 + ka* (Hs) + ka*kb) +
g*Nnit* ((Hs)/((Hs) + kn))); % charge
figure(8) % (VAN HAL et al., 1995) density of surface sites (Martinoia,
plot (pH, -loglO(Hs)); grid on; 1991)

xlabel ('pHb'); ylabel('pHs');
F =[x(2) + sigma_d/Ch - x(1); % pois

figure (9) %GCS capacitances phih = phio - sigma_o(phih)/CH; eqg 29
plot (pH, Ceq,'r', 'LineWidth',2); grid Bergveld 2003

on; hold on x(2) - sigma_o/Ceq]; % (Massobrio,
plot (pH, Ch*ones (1, length(pH)),'g-- 1992)

', 'LineWidth',2); hold on end

plot (pH, Cgouy, 'b-.','LineWidth',2);
legend ('C_eq','C_H','C_G");

xlabel ("pHb'); ylabel ('Capacitancia por
area (F/m*2)'");

Fungédo V pH acm:

function [ i_f i r ] = V_pH acm ( n, k,
T, q, Vsb, vdb, Vg, Vt, i_f guess,

i_r guess )

% Calcula niveis de inversdo if e ir do
modelo ACM.

options = optimset ('TolFun', le-10,
'TolX', 1le-10); %Default: TolFun=le-6;
TolX=1le-6;

fun_acm=@ (i_f) (Vg-Vt)/n - Vsb -
k*T/g* (sqrt (1+i_f) - 2 +
log(sqrt(1+i_f)-1)); % eq. 2:2:7 livro
vermelho

i f = fsolve(fun_acm, i_f guess,
options) ;

fun_acm_ir=@(i_r) (Vg-Vt)/n - Vdb -
k*T/g* (sqrt (1+i_r) - 2 +
log(sqrt(1+i_r)-1)); % eq. 2:2:7 livro
vermelho

i r = fsolve(fun_acm ir, i_r guess,
options) ;

end

Fungdo V pH phio phih:

function F = V_pH_phio_phih (x) %phih =
x (1), phio = x(2)

%Calcula phih e phio.

global g T €0 er z k n0 xh ka kb kn Nsil
Nnit phit Hb
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