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摘要 

    神經科學家會使用微電極植入動物的大腦來記錄不同活動下所產生的電訊號，然而，我

們希望能同時去捕捉一些重要神經傳導物質的訊號。我們選擇的是多巴胺(Dopamine, DA)，

這種物質在人體中參與了非常多種反應，包括但不限於運動、學習、成癮等。根據研究，羧

酸官能化的 3, 4-乙烯二氧基噻吩 (3,4-ethylenedioxythiophene, EDOT)聚合後會形成

poly(EDOT-COOH)，因為擁有帶負電的官能基，能夠吸引帶正電的 DA，增加對低濃度的偵

測效果，再加上 poly(EDOT-COOH)受生物體內其他蛋白質或離子的干擾不大，對於在生物體

內偵測相當有優勢。除此之外，快速掃描循環伏安法(Fast-scan cyclic voltammetry, FSCV)因為

掃描速率遠高於傳統電化學偵測技術，像是循環伏安法(Cyclic voltammetry, CV)或微分脈衝伏

安法分析(Differential pulse voltammetry, DPV)，所以 FSCV 可以提供即時的偵測結果，增加了

時間上的解析度與動態變化的探索。將導電高分子聚合在微電極表面後，利用 FSCV 的技術

偵測 DA 訊號，發現即使是在小鼠大腦切片的活組織中，依然能夠偵測的到 0.5 μM 的 DA 訊

號，而一般小鼠大腦釋放的 DA 濃度約為 1、2 μM，這代表我們的做法的確可以在生物體的

複雜環境下偵測 DA 訊號。 

 

關鍵字：微電極、3, 4-乙烯二氧基噻吩(EDOT)、多巴胺(DA)、快速掃描循環伏安法(FSCV)、 

        體內偵測 
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Abstract 

Neuroscientists employ microelectrodes implanted into the brains of animals to record electrical 

signals generated during various activities. However, we aim to simultaneously capture signals of 

certain important neurotransmitters. Our choice is dopamine (DA), which participates in numerous 

bodily responses, including but not limited to movement, learning, and addiction. Research suggests 

that carboxylic acid-functionalized 3,4-ethylenedioxythiophene (EDOT) polymerizes to form 

poly(EDOT-COOH), which, owing to its negatively charged functional groups, can attract 

positively charged DA, enhancing detection at low concentrations. Moreover, poly(EDOT-COOH) 

exhibits excellent antifouling properties, advantageous for detection within biological systems. 

Furthermore, fast-scan cyclic voltammetry (FSCV), with scan rates much higher than traditional 

electrochemical detection techniques like cyclic voltammetry (CV) or differential pulse 

voltammetry (DPV), can provide real-time detection results, increasing temporal resolution and 

dynamic exploration. By polymerizing conductive polymers on the surface of microelectrodes and 

utilizing FSCV, we discovered that even in live tissue slices of mice brains, DA signals as low as 

0.5 μM could be detected. Typically, the concentration of DA released in mice brains is around 1-2 

μM, indicating the efficacy of our approach in detecting DA signals within the complex 

environment of a living organism. 

 

KEYWORDS：microelectrode、3,4-ethylenedioxythiophene (EDOT)、dopamine (DA)、 

             fast-scan cyclic voltammetry (FSCV)、in vivo detection 
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第一章  前言與文獻回顧 

1.1 導電高分子介紹與在生醫領域的應用 

    1970 年代，日本白川英樹教授的學生實驗過程中發生失誤，不小心加入了過量的觸媒，

結果因此得到帶有金屬光澤的高分子薄膜(即反式聚乙炔)，在後續與 Alan J. Heeger 教授與

Alan G. MacDiarmid 教授的近一步研究後，發現這種薄膜具有導電性，有別於以往認為高分

子是絕緣體的認知，使後續導電高分子的研究快速成長，延伸出更多領域的應用 1。導電高分

子之所以擁有良好的導電性，原因是高分子鏈上擁有連續的共軛雙鍵結構這種結構中的 π 電

子會非定域化(delocalized)，形成混成分子軌域的共軛鍵結。當非定域化電子在高分子鏈上移

動時，就會使內部產生類似於電子電洞對的效果，使導電效果大大的提升。除了導電性之外，

導電高分子還擁有質量輕、具有彈性 2, 3、良好的光電性質 4以及生物相容性高 5的優點，所

以被廣泛應用於電極 6、生物傳感器 7-9、太陽能電池 10、有機發光二極體 4、變色玻璃 11, 12等

不同領域。 

 

圖一 反式聚乙炔結構圖 

 

    做為要被應用在生醫器材的材料，我們會希望具有一些特別的性質，以確保使用上的安

全性與功能性等，例如能與生物之間擁有良好的相容性是很重要的課題，才能夠避免免疫系

統發生排斥或是過敏等現象；因為導電高分子具有良好的導電性，可以被應用在生物傳感器、

組織工程、生物電子器件等，像是透過施加電流加速傷口癒合等 13；一些導電高分子可以被

設計成具有可降解性，以應付在醫學上的不同用途，像是減少需要手術取出的步驟 14；導電

高分子的表面特性可以通過表面修飾來調整，從而控制細胞黏附、抗沾黏效果、對待測物的

特定吸附能力等；再講到高分子本身的特性，相對於金屬與陶瓷來說相當柔軟，可以因應使

用需求做出不通的形狀調整，適合被應用在如培養生物組織的支架等 15。 



doi:10.6342/NTU202402640 2 

表一 常見的導電高分子 16 

Name Structure 

Poly(pyrrole) 

 

Poly(aniline) 

 

Poly(thiophene) 

 

Poly(3,4-ethylenedioxythiophene) 

 

Poly(p-phenylene vinylene) 
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    自從導電高分子被發現後，有相當多不同結構的導電高分子蓬勃發展，本文使用的是聚

(3, 4-乙烯二氧基噻吩) (poly(3,4-ethylenedioxythiophene), PEDOT)的官能基化衍生物。PEDOT

具有高導電度，可以運用在太陽能電池 17、感測器 18、變色玻璃 19, 20和有機發光二極體 21等。

除此之外，PEDOT 擁有相當優良的生物相容性，不會對細胞產生毒性 22。最後，EDOT 單體

可以根據所需要的不同功能接上不同的官能基，讓它能有不同的性質 23，例如比起原始的

PEDOT，帶有羧酸官能基的 PEDOT-COOH 擁有更好的儲存比電荷(stored specific charges)24；

EDOT-EGn
25 和磷酸膽鹼官能化的 EDOT-PC26-28 則可以有效減輕非特定性蛋白質吸附，使其

應用在生物感測上。 

 

圖二 導電高分子奈米材料的應用 16 
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圖三 擁有不同官能基的 EDOT 單體 9 

 

1.2 多巴胺的介紹與偵測的方法 

    多巴胺 (Dopamine, DA) 是一種重要的神經傳導物質，由神經元在大腦內產生，並且經

由不同通道去到不同部位以產生不同影響。它對於人類在運動、記憶、行為、睡眠和認知中

都有相當重要的關聯 29。許多的疾病也與 DA 分泌過多或過少有關，例如常見的帕金森氏症

(Parkinson’s disease, PD)是因為黑質細胞死亡，使 DA 的量不足導致。 

    DA 的偵測會因為一些與它結構相似的物質干擾而變得困難，像是尿酸(Uric acid, UA)和

抗壞血酸(Ascorbic acid, AA)，所以有效的區分是偵測 DA 相當重要的一步 30。抗體在生物感

測器開發中常被拿來使用，儘管由於是從動物體中生產，穩定性與每一批結果都存在差異性

問題，但抗體具有高結合親和力和特定性等優勢 31-34；酵素也常用於感測小分子代謝物，因

為它能快速地將基底轉化為產物，展現其高催化效率和特定性。Shinohara et al.開發一種利用

化學發光酶的生物感測器 35, 36，而 Li et al.則是利用漆酶（Laccase, LAC）進行 DA 檢測，表

現出對 AA 的強抗干擾性 37；酪氨酸酶(Tyrosinase)常用於 DA 生物感測器，透過螢光或電化

學訊號機制發揮作用 38，但是這些感測器在 DA 存在的情況下常常表現出螢光猝滅，對於分

析來說是不希望看到的現象。 
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圖四 DA 和與它結構類似的化合物結構圖 30 

 

 

圖五 尿酸和抗壞血酸結構圖 30 

 

    相較之下，電化學感測器因為能提供高空間和時間解析度，非常適合體外和體內 DA 測

量 39-42，由於 DA 具有電活性且容易被氧化，電化學是一項有效的測量方法。透過奈米材料

和與目標物較親和的電極修飾可以進一步提高 DA 偵測的靈敏度和選擇性 30。 



doi:10.6342/NTU202402640 6 

 

圖六 利用碳纖維作為電化學感測器偵測 DA 示意圖 43 

 

1.3 微電極 

    微電極是指規格較一般電極小的電極，常被應用於電生理學領域來記錄神經訊號或是神

經組織的電刺激。製作方法可以是使用玻璃微管來製作，或是現利用絕緣體包裹電線。微電

極通常會使用惰性金屬來製成，例如鉑、銥氧化物，或是做成碳纖維電極。微電極在製造技

術上已經成熟，透過對方法和材料的探索變得更密集、更可靠。這些電極現在可以有效記錄

細胞外電位，並透過電學、化學和光刺激來實現神經調節 44。隨著神經科學研究和治療神經

工程的應用，它們的多功能性是顯而易見的。 
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圖七 常見的微電極種類 44 

 

 

圖八 微電極的多種應用 44 
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1.4 快速掃描循環伏安法 

    當我們需要去偵測大腦內的物質時，這些物質的濃度有時候不高，且分泌出來後很快會

被其他受器吸收，所以擁有高空間解析度與高時間解析度的偵測技術才比較容易捕捉神經物

質傳遞的動態變化 45-47。如前面所述，電化學是一種相當適合偵測技術，然而傳統的循環伏

安法(Cyclic voltammetry, CV)對於如此快速的變化來說偵測速率太慢 48，且對於極低濃度的測

量會因為環境電流的存在而有限；儘管差分脈衝伏安法(Differential pulse voltammetry, DPV)

展現了對低濃度偵測的靈敏度和分析物辨別力，但通常掃描速率同樣太慢，無法因應腦內物

質的變化 45, 49。快速掃描循環伏安法(Fast-scan cyclic voltammetry, FSCV)已成為快速測量大腦

中神經傳導物質波動的主要方法 45, 48, 50-52，因為能將掃描速率提升到非常快速，FSCV 實現了

亞秒級的時間分辨率，使其成為神經科學領域眾多突破性發現不可或缺的一部分 52。 

 

圖九 利用 CV 偵測 DA、AA 以及混合溶液的結果 9 

 

 

圖十 利用 DPV 偵測 DA、AA、UA 的結果 9 
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    由於 FSCV 擁有非常不錯的時間解析度，許多研究 DA 對生物體造成影響的機制研究都

依賴這項技術 53-55。除此之外，FSCV 的多功能性還可以擴展到偵測其他化合物，像是它揭示

了多種血清素攝取率以及肥大細胞共同分泌組織胺和血清素的情況 56, 57。因此，FSCV 作為

一種即時監測體內神經傳導物質動態的多功能技術脫穎而出。 

 

圖十一 利用 FSCV 來偵測 DA58 

 

1.5 研究目標 

    在對腦內物質進行偵測時，由於這些物質大多數濃度很低，且分泌後很快會被其他受器

吸收，因此能夠提供高時間解析度的 FSCV 在做生物體內偵測時有很好的應用，本實驗聚焦

於神經傳導物質 DA 的偵測；神經科學家會使用微電極來記錄生物不同活動下的電訊號，然

而一般用來做成微電極的材料鉑銥合金線(PtIr wire)卻不足以用來偵測低濃度的 DA；在之前

的文獻中有描述 poly(EDOT-COOH)對於 DA 偵測的優勢以及優秀的抗沾黏效果 9，然而實驗

所呈現的數據對於生物而言濃度過高。本實驗想利用 FSCV 對於生物體內地濃度物質偵測的

優勢，探討經過官能化導電高分子塗層修飾後的電極對低濃度 DA 的測量以及對生物體內複

雜物質影響的抗沾黏效果，優化偵測效果，做出可以記錄電訊號和 DA 訊號的微電極。 
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圖十二 利用官能化導電高分子增強微電極在大腦切片中對 DA 的偵測 
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第二章 實驗材料與方法 

2.1 實驗藥品與儀器 

表二 實驗用藥品 

藥品名 供應商 純度 

Hydrochloric acid solution Sigma-Aldrich  

3,4-ethylenedioxythiophene (EDOT) Tokyo Chemical Industry 98% 

Hydroxymethyl 

3,4-ethylenedioxythiophene 

(EDOT-OH) 

Sigma-Aldrich 95% 

Poly(4-styrenesulfonic acid) (PSS) Sigma-Aldrich 18% 

Poly(ethylene oxide) (PEO) Sigma-Aldrich  

(3-glycidyloxypropyl)trimethoxysilane 

(GOPS) 

Sigma-Aldrich 98% 

Dimethyl sulfoxide (DMSO) Sigma-Aldrich 99.7% 

Dopamine hydrochloride Sigma-Aldrich  

Phosphate buffered saline (PBS) Sigma-Aldrich  

Sodium chloride Sigma-Aldrich  

Potassium chloride Sigma-Aldrich  

Sodium dihydrogen phosphate 

monohydrate (NaH2PO4·H2O) 

Sigma-Aldrich  

Sodium hydrogen carbonate (NaHCO3) Sigma-Aldrich  

Calcium chloride dihydrate Sigma-Aldrich  

Magnesium chloride hexahydrate Sigma-Aldrich 99% 

Sodium dodecyl sulfate (SDS) ACROS 99% 

Lithium perchlorate (LiClO4) Alfa Aesar 95% 

Carboxylic acid-functionalized carbon 

nanotube (CNT) 

Golden Innovation Business Co., 

Ltd 

98% 

D-glucose (dextrose) anhydrous AMRESCO, Inc 99.5% 

 

表三 實驗用儀器 

儀器名稱 儀器廠牌(型號) 
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波形產生器 Keysight 33511B 

浸鍍機 Solar Energy Tech. DIPC20A 

恆電位儀 Autolab PGSTAT128N 

快速掃描循環伏安法系統 Pinnacle Technology Inc. 

光纖耦合 LED Thorlabs, Inc. M455F3 

掃描式電子顯微鏡 Bruker microCT SkyScan 1276 

 

2.2 微電極的銳化 

    將波形產生器分別連接鉑銥合金線(PtIr wire) (Tanaka Kikinzoku Kogyo, Japan)

以及白金網(Sigma-Aldrich, the USA)，浸入 1.5 M CaCl2水溶液中，並且滴入些許

HCl，其中 H2O : HCl = 10 : 1。總共會進行兩次電擊，施以 10 V 與 60 Hz 的交換頻

率，用浸鍍機控制 PtIr wire 的上升，第一次以 7.32 mm/min 的速率上升，第二次以

4.2 mm/min 的速率上升 59，最後泡一下 DI water 去除多餘的溶液。 

 

圖十三 PtIr wire 銳化實驗設置圖 

 

2.3 電化學 

2.3.1 導電高分子層的製作 

2.3.1.1 Poly(EDOT-OH-co-EDOT-COOH)的聚合 

    先前的文獻已經描述如何合成 EDOT-COOH60。將 EDOT-OH (17.2 mg, 0.1 

mmol)、EDOT-COOH (23.034 mg, 0.1 mmol)、CNT (10 mg, 1 mg/ml)、SDS (144.19 

mg, 0.5 mmol)以及 LiClO4 (106.4 mg, 1 mmol)加入 10 ml DI water 配成高分子溶

液。本實驗除了 FSCV 外，其餘電化學皆是使用 Autolab PGSTAT128N 恆電位儀

(Metrohm, Autolab)，採用三電極法，白金網做為對電極(counter electrode, CE)，
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Ag/AgCl 做為參考電極(reference electrode, RE)，並且設置如圖十四。將 PtIr 微電

極連接到工作電極(working electrode, WE)，以 0.2 V/s 的掃描速度由-0.2 ~ 1 V 掃一

個循環，完成導電高分子的電聚合。 

 

圖十四 三電極法設置圖與示意圖 

    

 

圖十五 Poly(EDOT-OH-co-EDOT-COOH)合成示意圖 

 

2.3.1.2 交聯結構 

    將 PSS (91.3 wt%)、PEO (Mv = 100,000, 0.7 wt%)、GOPS (3 wt%)、DMSO (5 

wt%)混合，把微電極浸入溶液，並且在 70 ℃烘箱內固化，固化之後在 70 ℃退火

12 小時。  
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圖十六 交聯結構合成示意圖 

 

2.3.2 電化學阻抗頻譜法分析 

    電化學阻抗頻譜法分析(Electrochemistry Impedance Spectroscopy, EIS)會對待

測物施加低頻到高頻的交流電壓，將流通電流的變化紀錄之後，透過等效電路模

擬來求得待測物的阻抗。交流電頻率設定從 50 mHz ~ 500 kHz，測量完成即可從圖

譜中獲得電極阻抗。 

 

2.3.3 循環伏安法分析 

    循環伏安法分析(Cyclic Voltammetry, CV)會持續增加/遞減施加的電位，並且

記錄不同電位下所產生的電流訊號，用以獲得待測物的電化學反應資訊。根據所

需濃度，把不同量的 DA 配在 PBS 水溶液中，以 1 V/s 的掃描速率從-0.4 ~ 0.6 V

掃一圈，可以得到電位對電流的 CV 圖。把不同條件下獲得的 CV 圖去做比較，分

析出所需要的資訊。 

 

2.3.4 微分脈衝伏安法分析 

    微分脈衝伏安法分析(Differential Pulse Voltammetry, DPV)會蒐集施加脈衝前

後的電流資訊來獲得差值。如此一來可以將背景電流去掉，增加對低濃度的偵測。

根據所需濃度，把不同量的DA配在 PBS水溶液中，以 4 mV/s的掃描速率偵測-0.15 
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~ 0.4 V，脈衝設定幅度為 50 mV、寬度為 50 ms、區間為 500 ms、靜置時間 30 s，

可以得到電位對電流圖。把不同條件下獲得的圖去做比較，分析出所需要的資訊。 

 

2.3.5 快速掃描循環伏安法分析 

    快速掃描循環伏安法(Fast-scan Cyclic Voltammetry, FSCV)系統來自 Pinnacle 

Technology Inc.，使用的是二電極法，Ag/AgCl 做為 CE，微電極做為 WE。電位從

-0.4 ~ 1.1 V、頻率為 10 Hz、連續掃描 100 圈，可以得到含有電位、電流、時間三

種參數的錯色圖。 

 

2.3.5.1 對多巴胺溶液的測量 

    將攪拌子放進小燒杯後放在旋轉盤上倒入 20 ml的PBS，提前配好DA溶液(1.9 

mg, 1 mM)，旋轉盤轉速為 600 rpm，將 WE & CE 放入溶液後開始測量，先蒐集約

30 圈的空白溶液當背景值，之後加入不同量的 DA 溶液來測量不同濃度的結果。 

 

圖十七 DA 溶液的 FSCV 實驗裝置圖 

 

2.3.5.2 在小鼠大腦切片測量 

    人工腦脊髓液(Artificial Cerebrospinal Fluid, ACSF)由 NaCl (125 mM)、KCl (2.5 

mM)、NaH2PO4 (1.25 mM)、NaHCO3 (25 mM)、D-glucose (15 mM)、CaCl2 (2 mM)

以及 MgCl2 (1 mM)混合而成，並且需要持續通入氧氣與二氧化碳以防碳酸鈣之類
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的物質沉澱。 

 

    建立一套循環系統，讓 ACSF 可以持續獲得供氧與替換，延長小鼠大腦切片

組織的壽命。設置一個載台，將 ACSF 倒一些，並且把小鼠大腦切片放進溶液內，

再把微電極刺入大腦切片，把 CE 放在周圍 ACSF 中，開始測量。我們將不同濃度

的 DA 溶液往電極與大腦切片的接觸點加入，以此來記錄統計在較複雜的生物環

境下，不同濃度的 DA 會引起的電流變化，並且觀察電流變化值與各種濃度之間

的關係。 

 

圖十八 使用 FSCV 在大腦切片偵測 DA 的裝置圖與示意圖 

 

2.4 掃描式電子顯微鏡 

    將微電極固定在掃描式電子顯微鏡(Bruker microCT SkyScan 1276)的載台上，

以加速電壓 2 kV 進行觀察，根據觀察目的選擇不同倍率紀錄表面影像。 
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第三章 結果與討論 

3.1 銳化效果與顯微形貌 

    銳化實驗是將金屬線當作陽極，利用氧化反應進行蝕刻，再根據不同的反應

時間讓電極擁有更尖的形貌。微電極的直徑與空間解析度有最直接的關係，本實

驗所使用的 PtIr wire 直徑約為 13 微米，若能進一步地降低，則可以更進一步的判

斷蒐集到的 DA 資訊來自於大腦的哪個部分。利用改變施加的電壓以及調整金屬

線上升的速率，我們可以做出直徑更小的電極尖端。 

 

    我們施加 10 V 的電壓，並且利用浸鍍機能夠調控垂直方向移動速率的功能，

先用 7.32 mm/min 的速率上升，這個步驟是希望能初步的完成銳化，接下來會在經

歷一次以 4.2 mm/min 的速率上升，用比較慢的速率將表面做更平滑的處理。 

  

圖十九 (a)對照組與(b)(c)經過銳化處理的電極 SEM 圖 

 

    經過處理後，電極尖端的直徑可以達到小於 1 微米的尺度，但是在顯微鏡下，

整體表面還是沒有很平整，若是要實際應用，需要能夠將每支電極都銳化成一樣

的大小，或至少把一組電極陣列中每支要相同，以及銳化完成後要能夠把多餘的

部分包覆上絕緣層，因為電極的支撐性與它的直徑和裸露部分的比例有關，要能

植入大腦中必須保有一定程度的硬度。 
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3.2 高分子層的電化學性質與表面形貌 

3.2.1 電化學聚合 

    電化學聚合多使用循環伏安法或是定電壓法，施加高於所使用單體的氧化電

位，使其能夠被氧化以聚合在能導電的基材上，製造出導電高分子薄膜。因為製

程容易且再現性高， 這是一種常見的導電高分子鍍膜技術。我們根據所需要達成

的目標改變所使用的溶液，讓帶有不同官能基的導電高分子在電極表面形成導電

高分子層。 

 

    一開始我們施加由-0.2 V 上升至 1 V 的電位，並且以 0.1 V/s 的速率進行。但

在後續的實驗中發現，這個參數會使鍍出來的導電高分子層過厚，影響其使用壽

命，所以後來改成以 0.2 V/s 進行。循環伏安法如圖二十所示，在電位大於 0.8 V

後，我們可以看到電流急遽上升，代表溶液中單體的氧化電位大概落在這附近，

當電壓高過這個電位時，單體會開始聚合，在電極表面形成導電高分子膜。 

 

圖二十 利用循環伏安法電化學聚合 poly(EDOT-OH-co-EDOT-COOH) 
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3.2.2 電化學阻抗頻譜法 

    電化學阻抗頻譜法(Electrochemistry Impedance Spectroscopy, EIS)會對待測物

施加低頻到高頻的交流電壓，將流通電流的變化紀錄之後，透過等效電路模擬來

求得待測物的阻抗。 

 

    將不同表面的電極當作 WE，在含有 Fe2+、Fe3+的溶液中進行測試，再把不同

頻率下的阻抗值與頻率繪製成波德圖(The Bode Plot)。我們主要將目光放在低頻率

時的表現，可以看到當我們鍍上導電高分子 PEDOT 之後，阻抗值比起原本什麼都

沒有的 PtIr wire 從大概 1.32 百萬歐姆明顯下降到 0.38 百萬歐姆，但當使用的是帶

有官能基的 poly(EDOT-OH-co-EDOT-COOH)時，由於官能基的存在，讓阻抗值明

顯上升至 1.21 百萬歐姆，幾乎和原本沒有鍍任何導電高分子的電極相同。我們希

望使用的導電高分子能夠進一步的幫助微電極紀錄電流，所以在含有 EDOT-OH

和 EDOT-COOH 的高分子溶液中加入 CNT，而結果也顯示加了 CNT 的共聚物阻

抗值大約是 0.45 百萬歐姆，擁有幾乎與 PEDOT 差不多的阻抗值，所以從導電度

的考量來看，使用沒有任何官能基的 PEDOT 或是帶有官能基的共聚物

poly(EDOT-OH-co-EDOT-COOH)加上 CNT 都是不錯的選擇。 

 

圖二十一 四種電極表面做 EIS 後繪製而成的波德圖 
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3.2.3 表面形貌 

    使用掃描式電子顯微鏡(SEM)可以獲得更小尺度下的材料表面形貌，藉以判斷

表面結構的改變。由 SEM 圖可以發現，鍍上導電高分子後，電極表面會有一些不

均勻的粗糙凸起物，代表有成功把高分子鍍上去。我們也有嘗試去鍍在電極陣列

上，結果如 SEM 所示，多數電極都有出現粗糙感明顯的導電高分子層，代表未來

想實施在電極陣列是可行的。 

 

圖二十二 (a) PtIr 電極 (b)鍍上導電高分子的電極 (c)鍍上導電高分子的電極陣列 

 

3.3 交聯結構對高分子層結構穩定的影響 

    我們發現，在經歷一段時間的 CV 測量後，微電極會失去對 DA 的偵測效果，

透過 SEM 去觀察，發現微電極表面的導電高分子層毀損嚴重，甚至結構已經崩壞，

而導電高分子層能持續測試的時間甚至不到一個半小時，若未來想做到 in vivo 是

不夠的，因此我們參考之前的文獻 61，製作出交聯結構。 

 

    PEDOT:PSS 本就是常被拿來使用的高分子混合液，加入 PEO、GOPS 後，PSS

會和這兩種化合物形成交聯結構。PEO 的醚基在強酸性的環境下會被轉變成 OH

基，之後在退火的過程中，OH 基團會與 PSS 的磺酸基團反應形成磺酸酯，從而建

立穩定的化學聯結。除此之外，GOPS 作為另一種交聯劑，其環氧環同樣會與 PSS

的–SO3–基團發生反應，還有 GOPS 內的兩個甲氧基矽烷基團也會促使化學鍵結的

形成，至此強化導電高分子層的強度與穩定性。 

 

    從 SEM 圖我們可以觀察到，同樣在經歷一個半小時連續以 1 V/s 的掃描速率

在 DA 溶液中做 CV 掃描，有交聯結構的電極導電高分子層結構維持還算完整，而

相較之下，沒有交聯結構的導電高分子層結構崩壞，證實了長出交聯結構在導電
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高分子層外確實能夠幫助結構的穩定以及延長使用壽命。將已經掃過一個半小時

CV 的微電極去使用 CV 的方式偵測 DA 溶液，還是可以從圖二十四中發現氧化峰

的出現，確認電極不會因此失去偵測 DA 的功能(CV 圖的原理與判讀會在之後做更

詳細的描述)。 

 

圖二十三 (a)有交聯結構和(b)沒交聯結構在經過連續 CV 掃描後的 SEM 圖 

 

 

圖二十四 有交聯結構的電極經過 1.5 小時 CV 後偵測 DA 溶液的 CV 圖 
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3.4 高分子層對多巴胺偵測的效果 

3.4.1 不同高分子層配方對多巴胺偵測的差異 

    DA 是一種生物體內常見的神經傳導物質，分泌量的不同可能導致一些病變。

實驗一開始我們使用的是循環伏安法，CV 會持續增加/遞減施加的電位，並且記錄

不同電位下所產生的電流訊號，用以獲得待測物的電化學反應資訊。DA 在經過氧

化後會形成 dopamine-o-quinone，透過 CV 圖我們可以看到在某個電位時電流會急

遽上升，在局部形成一個山峰狀圖形，稱為氧化峰。我們會觀察氧化峰的有無和

明顯程度判斷電極對 DA 的偵測效果。 

 

    我們首先使用 0.01 V/s 的掃描速率來偵測，發現這個速率下電流非常小，不容

易看出氧化峰的差異。除此之外，以較慢的速率偵測，代表電極會長時間處在很

高或很低的電位，容易造成導電高分子層的毀損。將掃描速率提高不僅能降低這

個影響，也能夠讓電流放大，不過無論是背景電流或法拉第電流都會隨掃描速率

提升而增加，所以最後我們選擇的是以 1 V/s 進行實驗，這個速率下可以幫助我們

更明顯的發現氧化峰的位置與規模，也不會讓背景電流蓋掉需要觀察的訊號。 

 

圖二十五 不同掃描速率下的 CV 圖 

 

    決定掃描速率後，我們可以來比較不同配方的導電高分子層對於偵測 DA 訊

號的效果。實驗在 20 μM 的溶液中進行，在這個濃度下，沒有鍍任何導電高分子

的 PtIr 電極沒有測出明顯的氧化峰訊號，這代表對於 PtIr 電極而言，20 μM 已經是

這個測量條件下超出測量極限的濃度；當鍍上沒有任何官能基的 PEDOT 之後，我

們可以看到一個約 3 nA 的氧化峰訊號。若是使用帶有官能基-COOH 的 PEDOT，

因為-COOH 帶負電，剛好可以吸引帶正電的 DA 靠近，藉此增加在低濃度時的偵

測，根據圖二十六，我們可以找到約 5 nA 的氧化峰訊號。我們希望偵測的氧化峰
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可以再明確一些，所以在高分子溶液中加入一些 CNT，而效果也可以看到，氧化

峰的規模達到 15 nA。無論是前面討論的阻抗大小，或是對 DA 偵測的效果，帶官

能基的 PEDOT 加上 CNT 都擁有最好的效果，所以選擇這個配方做後續實驗。使

用這個電極持續地往更低濃度去測量，發現在濃度僅有 1 μM 時，還是可以清楚地

看出氧化峰的形狀。 

 

圖二十六 不同表面的微電極對 20 μM DA 溶液偵測的結果 

 

 

圖二十七 Poly(EDOT-OH-co-EDOT-COOH) + CNT 電極對 1 μM DA 的測量 
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3.4.2 不同測量方法對多巴胺偵測濃度的極限 

3.4.2.1 微分脈衝伏安法 

    微分脈衝伏安法分析(Differential Pulse Voltammetry, DPV)會蒐集施加脈衝前

後的電流資訊來獲得差值。如此一來可以將背景電流去掉，增加對低濃度的偵測。

我們掃描-0.15 ~ 0.4 V，若是因為給予的脈衝造成 DA 的氧化，由於這是施加前後

有變化，可以從畫出來的結果圖看出峰值，以此來判定有沒有測到 DA 的存在。 

 

    當 DA 溶液為 20 μM 時，我們可以在大約 0.1 V 的地方看到一個非常明顯的峰

值，同時 1 μM 也有呈現一個較不明顯的峰值。將電流尺度聚焦到比較小的範圍，

可以看出在 1 μM 時還是能明確的比較出加入 DA 前後的不同，而 0.5 μM 時則幾

乎看不出差別。這主要有兩個原因造成，第一是理論上 DPV 可以消除掉背景電流，

但實際情況還是會略有差異，背景值還是會有一定程度的擾動，這個擾動很小，

但對於訊號同樣不大的微電極低濃度測量來說就不可忽略，所以會干擾判讀；第

二是 DPV 的掃描速率不能太快，就如前面所說，快速的掃描會造成電流的放大，

幫助我們判讀，而 DPV 的低掃描速率讓電流訊號值不大，再加上一些背景擾動的

干擾，沒辦法往更低濃度去偵測。 

 

圖二十八 DPV 的測試結果 

 

3.4.2.2 快速掃描循環伏安法 

    快速掃描循環伏安法(Fast-scan Cyclic Voltammetry, FSCV)因為非常快速的掃

描速率提供時間上的高解析度，對於生物檢測這種需要快速捕捉目標物來說有非

常大的優勢。前面講的 CV 掃描速率通常是零點幾到零點零幾伏特每秒，本實驗使

用的 1 V/s 已經算掃描速度頗快，而 FSCV 則是動輒幾百上千伏特每秒的掃描速

率。然而，高掃描速率帶來高時間解析度的同時，也伴隨一些現象的產生，首先
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FSCV 採用的是二電極法，不像三電極法有 RE 作為標準，二電極法的結果會有些

許不同；再來，高掃描速率會造成電流來不及紀錄，所以電流資訊會被延後釋放

造成 CV 圖形的變形 43，出現的氧化峰形狀與位置也會有所不同，這兩點使我們在

使用 FSCV 時需要重新去尋找目標物的氧化電位，不能直接套用在三電極法做出

的結果。除此之外，如前面所述，快速的掃描會造成電流訊號的放大，而其中背

景電流的放大幅度比法拉第電流還大，所以在這麼快速的掃描下，我們幾乎很難

看出 DA 氧化的訊號，因此我們必須透過軟體，在做偵測的時候先蒐集一段背景

值，然後將這段背景值取平均後，所有資訊再扣掉這個平均，這樣就能得到除背

景值以外的真正氧化訊號。這篇論文中展現的結果都已經扣掉背景值，所謂的電

流值更準確來說應該叫「電流變化值」。 

 

    測量完 FSCV 之後，我們會得到一張包括電位、電流以及時間三種參數的錯

色圖，其中橫軸是時間，縱軸是電位，本次實驗由-0.4 V 掃到 1.1 V 後再返回-0.4 V，

然後用不同顏色代表電流變化值。我們可以先將「時間」這個參數固定在 DA 已

經擴散完成的時候，觀察當下的 CV 圖並從中找出氧化峰的位置。接著換成固定「電

位」這個參數在我們找到的氧化峰位置，觀察時電流變化值對時間的關係圖。這

樣我們就能看出在加入 DA 前後的電流動態變化趨勢。 

 

圖二十九 錯色圖的判讀 
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    我們首先要先尋找在 FSCV 測量下我們使用的電極偵測 DA 時的氧化電位，

所以我們觀察 1 μM 到 10 μM 所做出來的 CV 圖，可以發現在 1.05 V 的位置很穩

定的有出現氧化峰，因此我們知道我們的微電極在 FSCV 下偵測 DA 的氧化峰會

在 1.05 V 出現，接下來就可以把電位固定在 1.05 V 觀察電流變化。為了要有空白

溶液作背景值，我們會在第三秒後才開始加入 DA，從圖三十一可以看到，在第三

秒後電流會開始上升，到後來擴散完成後的飽和。利用 FSCV，我們可以穩定的偵

測到 0.5 μM 的 DA 訊號，因此 FSCV 在低濃度的檢測無論是時間的解析度或是濃

度極限都有所突破。 

-0.4 -0.2 0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
-300

-200

-100

0

100

200

300

400

500

600

700
 0 μM   0.5 μM   1 μM

 1.5 μM   2 μM   2.5 μM

 3 μM   3.5 μM   4 μM

C
u

rr
e

n
t 

(n
A

)

Potential (V)  

圖三十 不同濃度下做 FSCV 得到的 CV 圖(溶液) 
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圖三十一 用 FSCV 測量 DA 溶液的電流變化與時間關係圖 
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    由於生物體內一般 DA 的濃度不會太高，所以我們聚焦在低濃度的測量，以

0.5 μM 為一個區間，蒐集超過一百筆各濃度平衡後所記錄的電流變化值，將它們

取平均之後做回歸直線，可以發現在 0 ~ 4 μM 的區間內，電流變化值和濃度間存

在一定程度的線性關係，R2達到 0.996，如果之後要做未知濃度的檢測，可以參考

這條回歸直線做更精確的判斷。 

 

圖三十二 不同濃度與電流變化值的箱型圖和以平均值做回歸直線圖(溶液) 
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3.5 小鼠大腦切片的偵測 

    生物體內的環境比起實驗室配製的溶液來說複雜許多，我們想要知道在這種

環境下能不能實際測出 DA 訊號。我們需要測試在有蛋白質以及其他離子存在的

情況下，電流變化值是否跟濃度依然有一定程度的關係，所以將電極插入大腦切

片之後，以外加的方式直接把相對應濃度的 DA 溶液注射在電極與大腦切片的交

接處。從錯色圖可以發現，在大腦切片中的背景值非常一致，但顯然不會是因為

腦內組織組成更加單純的緣故，應該是以這種方式測量下，環境各物質間非常穩

定，才能得到比在溶液中更穩定的背景值。測試結果如圖三十四，依然能夠穩定

測到 0.5 μM 的訊號，表示所使用的導電高分子層具有不錯的抗沾黏效果，能夠有

效地應付蛋白質與離子的干擾，在生物體中還是能夠偵測 DA 訊號。 

 

圖三十三 不同濃度下做 FSCV 得到的 CV 圖(大腦切片) 
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圖三十四 在小鼠大腦切片中外加 0.5 μM DA 的電流-時間圖 
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    跟先前在溶液中做的實驗一樣，我們重複了多次以 0.5 μM 為區間，0 – 4 μM

範圍內的電流變化值，發現濃度高到 3.5 或 4 μM 時，電流變化量的涵蓋範圍很廣，

這與在溶液中的結果類似，只是落差範圍更大，但我們一樣傾向於聚焦在低濃度

的結果。當我們把各濃度的平均去取回歸直線時，可以看到雖然比在溶液中的數

值低了不少，R2還是可以達到 0.985，顯示濃度與電流變化值之間存在一定程度的

線性關係。 
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圖三十五 不同濃度與電流變化值的箱型圖和回歸直線圖(大腦切片) 

 

    我們有嘗試利用光刺激使大腦組織分泌 DA，並且偵測分泌的濃度，然而實際

卻偵測不到 DA 的訊號，我們推測可能是電極直徑(約 13 μm)相較於絕緣層(約 150 

μm)來說小很多，裸露出可以導電的部分又只有 30 μm 左右，或許在植入的過程中

導電的部分並沒有直接的接觸到會分泌的部分，而 DA 被分泌出來後若不能馬上

偵測，則會很快地被其他組織吸收，才會偵測不到訊號。如果之後想要直接偵測

小鼠大腦切片分泌的 DA 濃度，PtIr 電極的裸露部分需要再想辦法修改。 
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第四章 結論 

    本研究成功將 EDOT-OH 和 EDOT-COOH 單體利用電化學聚合的方法共聚在

PtIr 微電極的表面，形成導電高分子膜，並且通過 PSS 與其他化合物形成交聯結

構，加強導電高分子層的穩定性與延長使用壽命。 

 

    在 EDOT-OH 和 EDOT-COOH 的混合水溶液中加入適量 CNT 後再去做聚合，

可以確定無論是從阻抗或是對 DA 的偵測靈敏度來看，都確實能夠大大的提升電

極對DA偵測的效果，在CV一般速率測量下就能測到 1 μM的DA，若是使用 FSCV

甚至可以穩定偵測到低於 1 μM 的 DA 訊號。 

 

    當我們在小鼠大腦切片做偵測時，依然能夠穩定收到 0.5 μM 的訊號，代表這

個導電高分子層具有相當不錯的抗沾黏效果，受環境離子和蛋白質干擾的現象不

嚴重，能夠有效地在生物體內做偵測，對於後續若想進一步做到活體偵測有非常

大的幫助。 
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第五章 未來工作 

    這項研究未來我覺得有兩個可以改良或是更進化的部分，第一個是增加 PtIr

電極的裸露部分，第二個是應用到電極陣列上。 

 

    我們的實驗結果表明，在 DA 溶液與在大腦切片偵測出的結果很不一樣，代

表電極應該還是有受到生物體內的物質影響，但是卻偵測不到光刺激分泌的 DA，

或許可以增加電極可偵測的部分，確保能夠接觸到大腦產生的 DA。 

 

    第二，本實驗雖然有成功的在微電極陣列上電聚合出導電高分子塗層，但主

要還是聚焦在單根電極的測試，之後如果能夠在電極陣列上實現，就能夠一次紀

錄多根電極，實際意義上的實現微電極對於空間解析度上的優勢，分析出偵測到

的 DA 訊號來自於哪一個區域。 
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