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Povzetek. Elektroporacijaje pojav, pri katerem s kratkotrajnim visokonapetostnim el ektri¢nim impulzom v
membrani biolo3ke celice povzrotimo strukturne spremembe. Pore, ki nastangjo v plazmalemi, povetajo
prepustnost, zato lahko snovi neposredno vstopajo v celico. Namen trenutnih raziskav, ki se izvajajo na podro€ju
elektroporacije, je doloCiti optimalne parametre elektroporacije ter pojasniti mehanizme elektroporacije na
molekularni ravni. V tanamen izvajamo poskuse narazli¢nih ravneh: tkivni, celi¢ni in molekularni. OsredotoCili
se bomo predvsem na opis poskusov naravninskih lipidnih dvoslgjih, kjer lahko pojav opazujemo na molekularni
ravni. étudije naravninskih lipidnih dvoslojih temeljijo na dveh metodah, in sicer: metodi nabojskegaimpulzain
metodi vpete napetosti. Za izvajanje poskusov potrebujemo poseben merilni sistem, ki je sestavljeniz: teflonske
komore, v kateri naredimo lipidni dvosloj; funkcijskega generatorja, ki ga potrebujemo za vzbujanje; merilnika
toka za merjenje toka skozi lipidni dvosloj; merilnika napetosti za merjenje napetosti na lipidnem dvosloju in
hitrega stikala, ki ga potrebujemo pri metodi nabojskegaimpulza. V delu so poleg obeh metod, ki se uporabljata
pri preiskavah naravninskih lipidnih dvodlojih, opisane Seizvedbain lastnosti merilnikov tokain napetosti. V
dodatku je podana Se analiza hitrih operacijskih ojatevalnikov, ki smo jo naredili v asu razvoja merilnega sistema.

Kljune besede: elektroporacija, lipidni dvodgji, operacijski ojatevalnik

M easurement System for Experimentson Planar Lipid Bilayers

Extended abstract. The use of high voltage electric pulse
technology, electroporation, in cell biology, biotechnology and
medicine has attracted, an enormous interest. Electroporation is
a transient phenomenon that increases permeability of the cell
plasma membrane. In the state of high permeability, the plasma
membrane alows small and large molecules to be introduced
into the cytoplasm, although the cell plasma membrane repre-
sents a considerable barrier for them in its normal state. Effec-
tiveness of electroporation depends on many parametersthat can
be divided in parameters of the electric field and parameters that
define the state of cells, i.e. temperature, osmotic pressure, etc.
[1,2, 3]

Theaim of the studiesthat are performed in thefield of elec-
troporation can be divided in two areas. optimization of electric
field parameters and explanation of mechanisms of electropo-
ration on the molecular level. In al the studies, many exper-
iments are performed in vivo, ex vivo and in vitro but in al
these types of experiments results are obtained in several hours
or even weeks. Besides that these experiments cannot be ob-
served on the molecular level. Studies on the molecular level
are performed in special Teflon chambers (Fig. 1) where an arti-
ficia planar lipid bilayer isformed with afolding technique that
was presented a decade ago. Thistype of experiments allows us
to measure the electric characteristics of the planar lipid bilayer,
which is a model of the cell plasma membrane. Furthermore,
we can add different proteins that are built into the planar lipid
bilayer and results are obtained immediately [6, 7, 10].

There are different methods of measuring electric character-
istics of the planar lipid bilayer but we only focused on two that
are often used: charge pulse and voltage clamp. In the charge
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pulse method the planar lipid bilayer is exposed to the electric
pulse only for alimited time. After the switch S (see Fig. 1) is
switched off, the discharge of the transmembrane voltage is ob-
served throughout the external resistor R. Traces of signals that
are observed in the charge pulse method are shown in Fig. 2.
In the voltage clamp method the rectangular pulse is followed
by aramp of a specific slope, also shown in Fig. 2. With this
method the time course of electroporation of the planar lipid bi-
layer can be observed. To perform measurements, we have to
have a measurement system that consists of a function genera-
tor, a fast switch, a volt- and ampere meter [6, 7, 10]. In our
paper we only describe the structure of the volt- and ampere
meter since we used an existing function generator (Tektronix
AFG310) and a simple circuit with an analog electronic switch
to form the whole measurement system.

The described measurement modules were designed so that
they allow measurement of signals of arbitrary shapes and not
just signals that are measured in a charge pulse or voltage
clamp method. Requirements for both measurement modules
are shown in Table 1 where the frequency means maximal fre-
quency of asignal of an arbitrary shape.

A commonly used technique to measure the current in this
kind of experiments is to convert current to voltage [6, 7].
An ampere meter that is shown in Fig. 4, comprises a tran-
simpedance amplifier and an inverting amplifier. The circuit
converts the input current into voltage where the relation be-
tween the output voltage and the input current is given by Eq
).

A measurement of the voltage with an operational amplifier
can be performed with a differential amplifier or with an instru-
mental amplifier. We decided to use an instrumental amplifier,
shown in Fig. 6, due to its better input characteristics [11, 12].
Thevoltagethat is measured between two inputs can be obtained
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from the output voltage by division with amplification of thein-
strumental amplifier given by Eq. (3).

Results of test measurementsthat are shownin Figs. 7and 8
show that both measurement modules fulfill requirements given
in Table 1. Nevertheless, to meet all these requirements, some
improvements will have to be made.

Development of measurement modules forced usto analyze
differencesin high speed amplifiers. A brief report on an analy-
sisisgivenin Appendix to this paper.

Key words: electroporation, planar lipid bilayers, operational
amplifier

1 Uvod

Elektroporacija je pojav, pri katerem s kratkotrajnim vi-
sokonapetostnim elektricnim impulzom v membrani bi-
oloske celice povzrocimo strukturne spremembe. Pore,
ki nastangjo v plazmalemi, povetajo prepustnost, zato
lahko snovi neposredno vstopajo v celico [1]. Pri tem je
treba poudariti, da je proces popolnoma reverzibilen in
celice ohranijo viabilnost, ¢e so parametri elektroporacije
pravilno izbrani. Pri nepravilno izbranih parametrov
(npr. prevelika amplituda, preveliko Stevilo, predolgo tra-
janjeimpulzov) pride do trajnih poSkodb plazmaleme, kar
povzrodi unitenje celice. Ce te parametre pravilno izbe-
remo, pa ima metoda pred drugimi (npr. biokemiCnimi)
metodami nekaj prednosti:

e |ahko jo uporabimo navsaki celici,

e je specifiCna za plazmalemo in ne prizadene mem-
bran celi¢nih organel,

e povzroti le minimalne motnje membranskih funkcij

2.

Elektroporacija se uporablja za vnos snovi v celice na
razlicnih podrogjih biologije in medicine. Nekatera po-
droCja uporabe so: molekularna genetika, elektroke-
moterapija, vstavljanje proteinov v membrano in vnos
zdravil skozi kozo [3].

Na elektroporacijo in povetanje prepustnosti plaz-
malemeter vnos snovi v celico vplivajo Stevilni parametri.
Te lahko razdelimo na parametre elektricnega polja in
parametre, ki so povezani s stanjem celice [3]. Izbira
parametrov elektricnega polja je kljucna za ucinkovitost
elektroporacije. Zato je pomembno, da je elektricna
poljska jakost vecja od pragovne in hkrati dovolj nizka,
da plazmaleme ne poskoduije trajno. UCinkovitost lahko
pri neki pragovni vrednosti jakosti elektricnega polja
povetamo s povecanjem Stevilaimpulzov in podaljSanjem
trajanja impulzov [4]. Pri tem je izbira vrednosti
parametrov omejena z njihovim vplivom na prezivetje
celic. Vpliva parametrov, povezanih s stanjem celic, ne
bomo opisovali, lahko pa povemo, da mednje Stgjemo
temperaturo, osmotski tlak, prevodnost medija in popol-
nost celitnega skeleta.

Namen trenutnih raziskav, ki se izvajgjo na podrocju
elektroporacije, je doloCiti optimalne parametre elek-
troporacije ter pojasniti mehanizem elektroporacije na
molekularni ravni. V ta namen izvgjamo poskuse na ra-
Zliénih ravneh: tkivi, celicni in molekularni. Poskusi na
molekularni ravni oziroma nalipidnih dvoslojih [5, 6], ki
jih bomo opisali v nadaljevanju, so pripeljali do prvih teo-
reticnih opisov mehanizmov elektroporacije. Poleg tega
imajo poskusi natej ravni nekaj prednosti pred drugimi.

e Poskus omogota natancno doloCitev karakteristike
lipidnega dvodloja in s tem modela celitne mem-
brane.

e Za izvganje poskusov potrebujemo le specificen
merilni sistem, medtem ko pri drugih potrebujemo
visokonapetostni generator impulzov.

e Rezultati poskusa so navoljo takoj.

Poleg opisa poskusov nalipidnih dvoslojih bomo v nadal -
jevanju opisali tudi izdelani merilni sistem ter v dodatku
podali analizo hitrih operacijskih ojacevalnikov, ki smo jo
opravili v €asu razvoja merilnega sistema.

2 Poskusi nalipidnih dvodlojih

Na splo3no prevladuje mnenje, da je sprememba prepust-
nosti bioloske membrane pod vplivom elektri¢nega polja
posledica strukturnih sprememb v lipidnem dvosloju
membrane [7, 8, 9, 10]. Zato lahko vsg nekatere last-
nosti pojava opazujemo na modelu lipidnega dvosloja -
ravninskem lipidnem dvodoju, ki je v primerjavi z bi-
olosko membrano relativno preprost. Ravninski lipidni
dvosloj se od celitne membrane bistveno razlikuje, toda
ob privzetju, da se majhni vpeti delcki celicne membrane
obnasgjo kot majhne ravninske membrane bi bili lahko
osnovni koncepti porusitve lipidnega dvosloja veljavni
tudi za celice.

Ena poglavitnih prednosti ravninskega lipidnega
dvosloja kot modela bioloske membrane je, dalahko kon-
troliramo njegovo sestavo. Za tvorbo lahko uporabimo
razlicne lipide, njihove meSanice v razli¢nih koncentraci-
jah, lahko jim dodamo proteine, polimere in povrsinsko
aktivne molekule [6, 7, 10].

Na ravninskem lipidnem dvosloju lahko zelo pre-
prosto merimo njegove elektricne lastnosti - zato je tudi
Studij elektroporacije relativno preprost (slika 1). Stimu-
lacijski in merilni elektrodi namrec lahko postavimo na
obe strani ravninskega lipidnega dvosloja in spremljamo
elektricno dogajanje. Najveckrat merjene elektricne last-
nosti ravninskega lipidnega dvosloja so: prevodnost, ka
pacitivnost, porusitvena napetost in membranska napetost
[6, 7, 10].

étudije elektroporacije ravninskih lipidnih dvoslojev
temeljijo na dveh metodah: metodi nabojskega impulza
in metodi vpete napetosti [6, 7, 10].
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Slika 1. Blokovna shema merilnega sistema: fe - funkcijski generator; V - merilnik napetosti; A - merilnik toka; S - analogno

elektronsko stikalo; R - upor znane upornosti

Figure 1. Block diagram of the measurement system: fg - function generator; V - voltmeter; A - ampere meter; S- analog electronic

switch; R - resistor

Bistvo metode nabojskega impulza je, da je mem-
brana izpostavljena napetosti le ob impulzu. Zato potre-
bujemo hitro stikalo, ki razklene tokokrog, v katerem
je vir, sotasno s koncem elektricnega impulza. Oblika
stimulacijskega impulza, ki ga uporabljamo pri metodi
nabojskega impulza, je prikazana na dliki 2A. Razelek-
tritev membrane opazujemo na zunanjem uporu znane
upornosti R s pomocjo merilnika napetosti. Na dliki 2B
so prikazani tipicni poteki napetosti na uporu R pri ra-
zZlitnih amplitudah poracijskega impulza. Pri potekih, ki
sta narisana s rtkano Crto, lipidni dvosloj ni bil porugen,
pri poteku, ki je narisan s polno ¢rto, pa je bil lipidni
dvosloj porusen. 1z dike 2B lahko sklepamo, daje lipidni
dvosloj porusen, ko se Casovna konstanta razelektritve
zmanj%a. Amplitudo napetosti, pri kateri se ¢asovna kon-
stanta razel ektritve zmanj3a, v naSem primeru U3, imenu-
jemo porusitveno napetost. Poleg dolocitve pruSitvene
napetosti nam metoda omogoca dolocitev stopnje po-
racije membrane. Slednje dolotimo z meritvijo popo-
racijske Casovne konstante PEr, ki je definirana kot Cas
od trenutka, ko se je poracija lipidnega dvosloja zatela,
do trenutka, ko transmembranska napetost pade za 63%
glede na zatetno vrednost (sika 2C) [6, 7, 10].

Pri metodi vpete napetosti elektricnemu impulzu
izbrane dolZine (pravokotna faza) dledi faza linearno
padajoce napetosti (slika 2D). DolZina te faze je odvisna
od Casovnega intervala, ki ga zelimo opazovati. Metoda
vpete napetosti tako omogoCa Studijo Casovnega poteka
elektroporacije. Lipidni dvosloj je porusen, kadar v
fazi linearno padaj oCe napetosti zaznamo naraSCanje toka
skozi dvosloj; amplitudo pravokotnega impulza zapiSemo
kot poruSitveno napetost (diki 2E in 2F) [6, 7, 10].

Metoda nabojskega impulza omogota zelo natancno
dolotitev poruSitvene napetosti lipidnega dvosloja, sgj se
lipidni dvosloj vedno porusi med trajanjem impulza. Z

metodo vpete napetosti pa porusitveno napetost lipidnega
dvosloja dolocimo le priblizno, sg se lipidni dvodoj
lahko porusi tudi v fazi linearno padaj oce napetosti (daljs
impulz niZje napetosti) [6, 7, 10].

Dolotanje poruSitvene napetosti je postopek, pri
katerem moramo izvesti vet loCenih meritev. Pred vsakim
poskusom moramo nekajkrat izmeriti kapacitivhost celot-
nega sistema brez lipidnega dvodoja (Cs), ki jo ses
tavlja kapacitivnost vezja in teflonske komore. To nare-
dimo tako, da sistem izpostavimo npr. 10 us trajgjoCemu
impulzu z amplitudo 300mV in ga razelektrimo prek
zunanje upornosti. Kapacitivhost sistema izratunamo
iz Casovne konstante razelektritve. Na enak natin za
vsak lipidni dvosloj izmerimo kapacitivnost sistema sku-
paj z lipidnim dvoslojem (C;). Kapacitivnost lipidnega
dvoslgja (C},) izratunamo kot razliko med obema ka-
pacitivhostma (C,, = C; — C,). |z tako doloCene
kapacitivnosti C,,, in znane povrsine lipidnega dvosloja
izratunamo specificno kapacitivnost vsakega lipidnega
dvosloja.  Enaka specificna kapacitivnost je merilo za
ponovljivost lipidnih dvoslojev. Lipidne dvosioje po
testu stabilnosti (lipidni dvosloj mora biti obstojen vsgj
5 minut) izpostavimo vlaku impul zov.

Pri vsakem poskusu spremenimo amplitudo napetosti
impulzov, dokler ne dosezemo porusitve lipidnega
dvosloja. Napetost, pri kateri sejelipidni dvosloj porusil,
imenujemo porusitvena napetost lipidnega dvosioja. Po-
leg tega s zapiSemo tudi zaporedno Stevilko impulza, v
katerem je priSlo do porusitve (dika 3) [6, 7, 10].

3 Merilni sistem
Glede na blokovno shemo, ki je prikazana na diki 1, za

izvajanje poskusov naravninskih lipidnih dvoslojih potre-
bujemo: teflonsko komoro, stimulacijske in merilne elek-
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Slika 2. Oblike stimulacijskih in merjenih signalov pri meto-
dah nabojskega implza (levo A-C) in vpete napetosti (desno
D-F). (A) oblikastimulacijskegasignala. (B) poteki napetosti na
uporu R. (C) natin doloCitve €asovne konstante PE7. (D) oblika
stimulacijski signala. (E) potek napetost na lipidnem dvosloju.
(F) tok skozi lipidni dvosloj

Figure 2. Stimulation and measured signals: charge pulse
method (left A-C) and voltage clamp method (right D-F). (A)
shape of stimulation signal. (B) traces of voltage on resistor R.
(C) definition of time constant PE7. (D) shape of stimulation
signal. (E) trace of voltage on lipid bilayer. (F) current through
lipid bilayer
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Slika 3. Natin doloCitve porusitvene napetosti
Figure 3. Determination of the breakdown voltage

trode, funkcijski generator ter merilnikatokain napetosti.
V nadaljevanju se bomo osredotoCili samo na opis obeh
merilnikov, sg smo kot funkcijski generator uporabili
“Tektronix AFG310” ter posebno vezje z analognim el ek-
tronskim stikalom.

Cilj, ki smo si ga zastavili pri razvoju merilnega sis-
tema, ni le merilni sistem, s katerim bi lahko merili la-
in vpete napetosti. Celotni sistem smo zeleli zasnovati
SirSe, in sicer tako, da bi lahko merili in opazovali signale

poljubnih oblik na ¢im Sirsem frekventnem obmodju in
s ¢im vegjo obCutljivostjo obeh merilnikov. Zahteve za
oba merilnika smo strnili v tabeli 1, pri ¢emer ng pouda
rimo, da pod frekvenco razumemo najvetjo frekvenco
poljubnegasignala. Glede nazahtevelahko recemo, dabo
merilni sistem namenjen merjenju majhnih signalov, zato
je zelo pomembno, da bo vpliv elektromagnetnih moten;
na sistem ¢im manjSi oziromada bo pod dolotenim nivo-
jem.

PARAMETRI | MERILNIK | MERILNIK
TOKA NAPETOSTI
FREKVENCA | OHz- 200kHz | OHz - 200kHz
LOCLJVOST <10nA < 1mv
OBMOCJE 10nA - 100pA | 1mV -1V

Tabela 1. Zahteve za merilnikatokain napetosti
Table 1. Requirements for volt- and ampere meter

Glede na analizo operacijskih ojatevalnikov, ki smo
jo izvedli v Casu razvoja in ki je podana v dodatku,
smo se pri izdelavi obeh merilnikov odloCili za operacij-
ski ojaCevalnik OPA627. To je precizni hitri operacijski
ojaCevalnik z napetostno povratno zvezo z zelo majhnim
vhodnim mirovnim tokom <5pA, ki ga proizvagja Burr-
Brown.

3.1 Merilnik toka

Skorgj zanedljivo lahko trdimo, da je edina primerna
metoda merjenja toka pri poskusih na lipidnih dvoslo-
jih metoda, ki temelji na pretvorbi merjenega toka v
napetost. Najpreprostejs natin bi bilo posredno mer-
jenje napetosti na uporu znane upornosti, skozi katerega
teCe merjeni tok, vendar ta metoda ni primerna za mer-
jenje majhnih tokov. Drugi naCin, ki je glede na lite-
raturo najpogosteje uporabljen [6, 7], pa je s pomocjo
tokovno napetostnega pretvornika, ki je izveden z ope-
racijskim ojaCevalnikom. Na dliki 4 je prikazan celotni
merilnik toka, ki smo ga izdelali, pretvornik pa sestav-
ljajo prvi operacijski ojaCevalnik, ki imav povratni zanki
upor Ry, in kondenzator Cy. Pri invertirgjotem sis-
temu je vhodni tok v operacijski ojatevalnik zanemarljivo
majhen. V naSem primeru, kjer smo uporabili opera-
cijski ojaCevalnik OPA627, je tok najveC 5pA. To nam
omogota, da s tokovnim merilnikom natancno merimo
elektricni tok. Vhodni tok 1IN je enak toku, ki teCe iz
izhoda prvega operacijskega ojaCevalnika prek upora R;
nazaj na vhod. Napetost na uporu R; je zato propor-
cionalnatoku I; x in je enaka napetosti haizhodu prvega
operacijskega ojacevalnika.

Napetost na izhodu Upyr je dolotena z enacbo (1).
Razmerje uporov R3 in R je enako 1, zato lahko enatbo
zaizhodno napetost poenostavimo in iz nje izrazimo tok
I;n, enatha(2) [11, 12, 13].
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Slika 4. 1zvedba tokovnega merilnika
Figure 4. Circuit for the current measurement

R
Uour = R—z “Ry - Ity (1)
U,
Iy = %TT (2)

Za enathi (1) in (2) lahko retemo, da veljata le
pri enosmernih razmerah oziroma pri nizkih frekvencah.
Zaradi parazitnih vplivov postaneta zgoraj opisani enacbi
frekvencno odvisni, kar vpliva tudi na meritve. Parazitne
vplive lahko do neke mere odpravimo s kondenzatorjem
C1, ki moraimeti vrednost nekgj piko- faradov. Napatno
izbrana kapacitivnost kondenzatorja povzroci zmanjSanje
pasovne Sirine [11, 12, 13].

3.2 Merilnik napetosti

Merjenje napetosti na ravninskem lipidnem dvosloju
temelji na merjenju potencialne razlike med obema pre-
deloma komore.  Meritve lahko izvedemo z difer-
encialnim ojaCevalnikom &i pa z instrumentacijskim
ojaCevanikom. Glede na literaturo se pri merjenju
napetosti pri poskusih na lipidnih dvoslojih veGinoma
uporablja diferencialni ojatevalnik. Za diferenciani
ojaCevanik (slika 5) je znatilno, da ima nizko vhodno
upornost, ki je definirana z zunanjimi upori. Za inverti-
rgjoCi vhod je dolotena z upornostjo upora R;, za nein-
vertirajotega pa z vsoto uporov Rs in Ry.

e

+V I +
R,
OPA627 ——oUgur
R,
-V —1 -
| :2

Slika 5. Diferenciani ojatevalnik
Figure 5. Differential amplifier

Prav zaradi nizke vhodne upornosti diferencial-
nega ojatevalnika smo se odloCili, da bomo merilnik
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napetosti izvedli z instrumentacijskim ojaCevalnikom.
Pri tem nismo uporabili obstojeCih instrumentacijskih
ojaCevalnikov, sgj ti ne dosegajo zadostnih hitrosti, pat pa
smo ga izvedli s tremi operacijskimi ojacevaniki (slika
6). OjaCenje Ay instrumentacijskega ojaCevalnika je
doloceno z enatho

2-Rp Rs
Ay = (1 L2 3
” (+ Rg) o, 3)

v kateri je razmerje uporov R, in R, enaka 1, tako da je
ojacenje doloceno le z uporoma Ry in Rg in v naSsem
primeru znasa 10 [11, 12, 13].

+V

OPAG27

Slika 6. Instrumentacijski ojaCevalnik
Figure 6. Instrumental amplifier

4  Skilep

Merilni sistem omogoCa merjenje poruSitvene napetosti
lipidnega dvosloja z metodo nabojskega impulza in
metodo vpete napetosti. Poleg tega merilni sistem pri
metodi nabojskega impulza omogoca doloCanje stopnje
poracije lipidnega dvosloja.

Pri poskusih na lipidnih dvoslojih se uporabljgjo ra-
zliCni poracijski pulzi, ki so lahko tudi zelo kratki, zato
potrebujemo hiter merilni sistem. Za merjenje napetosti
smo izdelai instrumentacijski ojatevalnik s tremi pre-
ciznimi hitrimi operacijskimi ojacevalniki, s cimer smo
poleg hitrosti dosegli tudi visoko vhodno upornost meril-
nika, visoko razmerje signal-sum in locljivost ImV na
celotnem obmodju. Pri merilniku toka smo se osredotoCili
na tokovno napetostno pretvorbo, ki smo jo izvedli
Z operacijskimi ojatevalnikom. Tudi v tem primeru
smo uporabili precizne hitre operacijske ojacevalnike, s
Cimer smo dosegli lo€ljivost 10nA na celotnem merilnem
obmodgju merilnika toka.

Frekvenctno odvisnost meritev smo izmerili po shemi
nadliki 7, pri tem smo namesto komore z lipidnim dvosl o-
jem kot breme uporabili upor znane vrednosti, in sicer
100kS2. Naredili smo &tiri loCene meritve, pri katerih
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Slika 7. Shematestnega merilnegasistema: fc - funkcijski ge-
nerator (Tektronix AFG310); V - merilnik napetosti; A - meril-
nik toka; OSC - digitalni osciloskop (Lecroy 9310C)

Figure 7. Block diagram of the test measurement system: fg
- function generator (Tektronix AFG310); V - voltmeter; A -
ampere meter; OSC - digital oscilloscope (Lecroy 9310C)

0sC

100kQ

smo pri konstantnih amplitudah vhodnega sinusnega sig-
nala (50mV, 100mV, 0.5V in 1V) spreminjali frekvenco
od 10Hz do 200kHz. Izmerjene frekventne odvisnosti
meritev so podane na Sliki 8 za tokovni merilnik in na
Sliki 9 za napetostni merilnik.
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Slika 8. Meritve toka pri razlicnih napetostih in frekvencah
Figure 8. Current measurements at different frequencies and
amplitude of the input signal
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Slika9. Meritve napetosti pri razli¢nih napetostih in frekvencah
Figure 9. Voltage measurements at different frequencies and
amplitude of theinput signal

Glede nameritve lahko reCemo, da merilni sistem za-
dostuje potrebam, poudariti pa moramo, da sistem v tej

fazi Se ni primeren za merjenje signalov, katerih ampli-
tuda je nizja od 50mV, sg pri meritvah toka pojavlja
nezazeleni sum.

Dodatek - Hitri operacijski ojaCevalniki

Pri izdelavi merilnega sistema za poskuse na lipidnih
dvoslojih smo se sooCili z nekaterimi tezavami. Ena
teh je bilaizbira operacijskih ojatevalnikov, ki bi zados-
tili podanim zahtevam. Dejstvo je, da obstgja na sto-
tine razlicnih operacijskih ojatevalnikov, ki se med se-
boj razlikujejo po zgradbi in obratovalnih lastnostih. V
grobem lahko glede na obratovalne lastnosti operacijske
ojatevalnike razdelimo na: natantne, nizkoSumne, hitre,
mocnostne, itd.

V zaCetku razvoja merilnega sistema smo sprva izbi-
rali med hitrimi operacijskimi ojatevalniki, pri ¢emer smo
Zeleli, da bo izbrani operacijski ojatevalnik natancen,
nizkoSumen ter da bo imel majhen vhodni mirovni tok.
Glede na veliko izbiro operacijskih ojatevalnikov na
trgu, smo se dokg hitro dokopali do tistega, s ka
terim smo zadostili zahtevam. Pri tem pa nas je pre-
senetila delitev hitrih operacijskih ojacevalnikov glede na
povratno zvezo. Zato smo se odlocili, da bomo opravili
manjSo analizo hitrih operacijskih ojaCevalnikov.

S | I

e Uy

Up—+

Slika 10. Uporaba operacijskega ojatevalnika z napetostno
povratno zvezo (zgorg)) in s tokovno povratno zvezo (spodaj)
[11,12]

Figure 10. Use of the operational amplifier with voltage feed-
back (top) and with current feedback (bottom) [11,12]

Glede na povratno zvezo se hitri operacijski
ojaCevaniki delijo na  operacijske ojatevanike z
napetostno povratno zvezo in operacijske ojatevalnike s
tokovno povratno zvezo. Kljub razliéni zgradbi obeh ope-
racijskih ojatevalnikov je njuna uporaba enaka (slika 10).
Za obe vrsti je tako napetostno ojatenje Ay neinverti-
rajoCega ojatevalnika enako in je doloceno z enactbo
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1+ Rin
v kateri je Upyr amplituda izhodne napetosti, U,y am-
plituda vhodne napetosti, R upornost upora v povratni
zvezi in Ry upornost upora, ki doloca notranjo vhodno
upornost [11, 12].

Operacijski ojaCevalnik, katerega blokovni diagram je
prikazana na dliki 11, je danes eden najbolj uporabljenih
ojaCevanikov. Glede na njegove karakteristike se
uporablja tako v hitrih kot tudi v natanCnih aplikacijah.
|z blokovnega diagrama so razvidne Stevilne kljucne ka-
rakteristike operacijskih ojatevalnikov te vrste.

(D1)

Slika 11. Zgradba operacijskega ojatevalnika z napetostno
povratno zvezo [11, 12]

Figure 11. Structure of the operational amplifier with a voltage
feedback [11, 12]

Ce sengjprej osredototimo navhodni del ojatevalnika
takoj opazimo, da sta vhoda ekvivalentna. Zato sta oba
vhodna mirovna toka po amplitudi podobna, hkrati paje
njuna razlika majhna. Poleg tega sta vhodni impedanci
vhodov visoki in skorgj enaki. 1zhodna napetost Vo
ojatevalnika je dolocena z enatho

Vo = AOL(S) . VE, (DQ)

v kateri je Apr(s) odprtozantno ojaCenje in Vg raz-
lika med vhodnima napetostma. Odprtozantno ojatenje
je frekventno odvisno in stabilno pri nizkih frekvencah.
Stabilnost operacijskega ojatevalnika je izboljSana s kon-
denzatorjem Cc, ki pavplivana“sew rate’. Ce strnemo
povedano, so prednosti operacijskega ojaCevalnika z
napetostno povratno zvezo: ekvivalentna vhodain velika
natancnost; slabost pa, da je pasovna Sirina ojaevalnika
odvisna od izbranega ojatenja, ki ga dolocimo z zunan-
jimi upori [11, 12].

Blokovna shema operacijskega ojaCevanika s
tokovno povratno zvezo (slika 12) natancno prikazuje
razliko med obema vrstama ojaCevalnikov. Vhoda
operacijskega ojacevalnika nista ekvivalentna, zato sta
tudi mirovna toka na posameznem vhodu razlicna in
s tem tudi vhodni impedanci. Razmerje med obema
vhodnima mirovnima tokoma je odvisno od strukture
tokovne povratne zanke in se giblje med +2 in 45.
Primerjava obeh vhodov pokaZe, da ima invertirgoci
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Slika 12. Zgradba operacijskega ojatevanika s tokovno
povratno zvezo [11, 12]

Figure 12. Structure of the operational amplifier with a current
feedback [11, 12]

vhod vetjo amplitudo mirovnega toka in zelo nizko
vhodno upornost, medtem ko ima neinvertirgjoci vhod
zaradi “bufferjd” visoko vhodno impedanco, zaradi Cesar
je tudi amplituda mirovnega toka niZja.

Napetostno ojatenje vhodnega “bufferja’ je priblizno
+1, njegova pasovna Sirina pa je precej vetja od pasovne
Sirine preostalega dela ojaCevalnika.

Izhodna napetost Vo operacijskega ojaCevalnika s
tokovno povratno zanko je dolotena z enacbo

Vo =1Ig- Z(s), (D3)

v kateri je Ir razlika med vhodnima tokoma in Z(s)
odprtozantna transimpedanca ojacevalnika. Na splosno
lahko za operacijske ojaCevalnike s tokovno povratno
zvezo recemo, da je njihova uporaba preprostejSa, do-
minantni odprtozancni transimpedancni pol je pri vi§i
frekvenci, zato so popatenja manjSa. Pasovna Sirina za-
portozantnega sistema je dolocljiva z povratnozantnim
uporom. Kljub tem dobrim lastnostim so ti ojaCevalniki
problemati¢ni zaradi razlicnih in precg velikih vhodnih
mirovnih tokov ter zaradi tokovnega Suma, ki je nainver-
tirgjotem vhodu vedji kot na neinvertirgjotem [11, 12].

Iz opisov obeh vrst ojaCevalnikov je razvidno, da
imata obe svoje dobre in dabe lastnosti, ¢e jih prene-
semo nha zahteve pri naCrtovanju vezja, lahko s preprosto
tabel o dolotimo, katerega uporabiti v dolotenem primeru
(tabela1) [11, 12].
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