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快速检测禽流感病毒的生物阻抗测试仪
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　　【摘要】　在生物芯片上通过测量微（纳）电极阻抗值以诊断溶液中禽流感病毒，是目前禽流感病毒快速检测

的方向之一。以 ＡＤ５９３３高精度阻抗转换芯片为核心测量芯片，以 ＡＴｍｅｇａ１６单片机为控制器，通过外围电路设计

和调试，研制激励频率范围 １～１００ｋＨｚ、测量阻抗范围 １～１０００ｋΩ的阻抗测试仪，通过液晶实时显示扫频和定点

测量结果。为保证测试仪的准确性，设计了带有 ３５组不同阻抗组合的校正网络，用以实时校正。经精度为 ０２％

的商品化阻抗测试仪标定，所研制的原理性装置容抗测量精度达 ３％，通过进一步改进后可以满足使用要求。
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　　引言

生物传感器由于具有快速、简单、准确的特点，

越来越受到重视，众多生物检测可以使用生物传感

器代替复杂耗时的生物实验。生物传感器是将生物

体的成分（酶、抗原、抗体、ＤＮＡ、激素）或生物体本
身（细胞、细胞器、组织）固化在器件上作为敏感元

件的传感器，其核心是生物芯片。生物芯片是生命

科学领域中迅速发展起来的一项高新技术，主要是

通过微加工技术和微电子技术在固格体芯片表面构

建微型生物化学分析系统，实现对细胞、蛋白质、

ＤＮＡ以及其他生物组分准确、快速、大信息量的检
测

［１］
。生物传感器的突出优点在于：快速、便携、高

效，同时具有灵敏度高、测量可靠、易于集成和实现



测量自动化等优势。

李延斌等研究成果
［２］
表明：目前正在进行的

“基于纳米磁珠微电极阻抗生物传感器禽流感病毒

快速检测”的技术原理是通过纳米磁珠磁分离技术

捕获和纯化样品中的禽流感病毒，通过抗体抗原在

微电极上的特异性结合，使微电极阻抗发生变化，从

而通过微电极阻抗阈值判读禽流感病毒存在与否。

禽流感病毒的检测过程主要是样品准备及阻抗

测量两大步骤，其涉及的关键技术主要有：①纳米磁
珠对病毒的捕获、分离技术。②含微电极、微通道的
生物芯片研制。③微电极阻抗测量［３］

。因此，有必

要研发一种针对特定生物芯片在一定测试环境下的

生物阻抗测试仪。

本文采用 ＡＤＩ公司的 ＡＤ５９３３高精度阻抗测试
方案，以 ＡＴｍｅｇａ１６单片机作为控制器，配合 １２８６４
点阵液晶屏作为显示器，实现单点测试和扫频记录；

扫频过程配合上位机 ＶＢＡ窗体，实现数据实时记录
的 Ｅｘｃｅｌ表格，方便分析。测试仪还配备单片机控
制的自动选择 ＲＣ阻抗的校正网络，提供测试仪的
实时校正。

１　生物阻抗测试仪的基本原理

传统的阻抗测试仪产品通常使用自平衡电桥

法、谐振法、Ｉ Ｖ法、射频 Ｉ Ｖ法、网络分析法（反
射系数法）、域传输反射法等

［４］
，因此其电路复杂，

体积大，不便于携带，而且一般是测试固体物质；而

测试生物传感器芯片是测试一定流量溶液的阻抗变

化，需要针对液体进行测试。

本测 试 仪 是 基 于 美 国 ＡＤＩ公 司 的 ＩＤＣ
（ｉｍｐｅｄａｎｃｅｔｏｄｉｇｉｔａｌｃｏｎｖｅｒｔｅｒ）芯片 ＡＤ５９３３，该芯
片结合了数字信号和模拟信号处理技术，为阻抗测

量提供了一种小型集成解决方案。它采用直接数字

频率合成器（ｄｉｒｅｃｔｄｉｇｉｔａｌｓｙｎｔｈｅｓｉｚｅｒ，简称 ＤＤＳ）技
术把 ＡＤＣ和复杂的数字信号处理功能结合在一起
提供一种精细频率扫频能力，能处理用高约１００ｋＨｚ
已知频率激励的外部复数阻抗。被激励阻抗的响应

信号直接被片内的 ＡＤＣ采样，然后用片内的 ＤＳＰ
引擎 处 理 离 散 傅 里 叶 变 换 （ｄｉｓｃｒｅｔｅ Ｆｏｕｒｉｅｒ
ｔｒａｎｓｆｏｒｍ，简称 ＤＦＴ）。ＤＦＴ算法返回每个频点（在
扫频情况下）的实部和虚部数据字，从而可以根据

初始校准数据很方便地计算出阻抗值
［５］
。已有文

献证明该芯片能用于液体的阻抗测试，精度较

高
［６］
。

系统针对生物阻抗模型进行设计，任何生物体

都由细胞构成，细胞由细胞膜包裹，内部充满细胞

质，细胞之间是细胞外液
［７］
。生理学研究表明，当

直流或低频电流施加于生物组织时，电流将以任意

一种可能的方式绕过细胞，主要流经细胞外液；当施

加于生物组织电流的频率增加时，细胞膜电容的容

抗减小，一部分电流将穿过细胞膜流经细胞内液，这

使得生物组织阻抗对外界呈现一定的频散特性。根

据 Ｃｏｌｅ Ｃｏｌｅ模型［８］
，可以建立生物阻抗 ＲＣ模型，

所以本生物阻抗测试仪主要针对容抗测试进行设

计。

２　带校正网络的生物阻抗测试仪设计

２１　校正网络设计
阻抗测试对环境的要求比较高，环境的分布电

容和分布电感会对测试结果带来影响，虽然阻抗测

试仪已应用屏蔽技术把这方面的影响降低，但使用

过程中为了保证精度，也为了将系统的零漂、时漂等

带来的影响降到最低，仍需要有校正网络预先（或

测后）对阻抗测试仪进行校正。校正可在实验之前

（或对测量结果产生怀疑时）进行，以确保该次实验

数据的准确。本生物阻抗测试仪带有单片机控制的

校正网络，能方便地切换已经标定好的阻抗值，提供

简单便捷的校正手段。

由于本阻抗测试仪量程较大，频段较宽，校正的

阻抗如果选择过多、设置过细，数据量将很大，操作

也繁琐。在研发过程中，通过比较所测数据和所绘

曲线发现，系统在一定量程范围内是线性系统，可以

通过量程的端点实现两点间的线性校正，这样不仅

能保证精度，还能简化校正网络的设计。本阻抗测

试仪校准网络共有３５种组合，采用单片机配合多路
选择电子开关进行阻抗的片选，配合液晶和按键的

操作，能方便地实现校正阻抗的选择。

配合本阻抗测试仪的校正网络使用 ＲＣ阻容并
联模拟生物阻抗方法，提供 ５种频率（１、５、１０、５０、
１００ｋＨｚ）下，７种 阻 抗 （１、５、１０、５０、１００、５００、
１０００ｋΩ）共３５种组合的阻抗模型，遍历阻抗仪的
量程（１～１０ｋΩ，１０～１００ｋΩ，１００～１０００ｋΩ）和频
段（１～１００ｋＨｚ），供每个量程端点线性校正使用。

本校 正 网 络 采 用 Ｒａｎｄｌｅｓ等 效 电 路，因 为
Ｒａｎｄｌｅｓ等效电路能将电化学电池表现为一个由电
学元件组成的电路网，每个电学元件都与构成生物

阻抗的一个物理因素相关。当划分这些等效电学元

件（每个元件都代表某项性能约束因素）后，整体就

表现为单纯的电学元件，而这些在测试过程中可以

消除
［９］
。

如图１所示，Ｒａｎｄｌｅｓ等效电路由下列 ４个元件
组成：Ｒｅ为电解质溶液电阻，本文中代表 ２个金属
界面之间的氧化物渣的电阻；Ｒｃｔ是电荷传递电阻；
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Ｃｄ为双电层电容；Ｗａｒｂｕｒｇｉｍｐｅｄａｎｃｅ为与扩散有关
的电阻。

图 １　Ｒａｎｄｌｅｓ等效电路图

Ｆｉｇ．１　Ｒａｎｄｌｅｓｅｑｕｉｖａｌｅｎｔｃｉｒｃｕｉｔ
　
由于本 ＲＣ网络并非完全复现生物阻抗特性，

只是实现阻抗仪的数值校正，因此可简单地模拟成

ＲＣ并联模型进行设计。
通过计算和 Ｐｓｐｉｃｅ软件进行模拟，能得到所需

的 Ｒ和 Ｃ的值，使用电子开关 ７４ＨＣ４０５１，对 ５行 ７
列的阻抗进行片选，由于每片 ７４ＨＣ４０５１有 ３位地址
位
［１０］
，能选中最多８路数据，故使用２片７４ＨＣ４０５１便

能搭建校正网络，网络原理图如图２所示。

图 ２　ＲＣ网络原理图

Ｆｉｇ．２　ＲＣｎｅｔｗｏｒｋｄｉａｇｒａｍ
　
片选后的阻抗接入阻抗测试仪，通过测试值和

实际值相比较，判断系统的运行状态并检查调整阻

抗测试仪的程序修正系数，实现校正。

２２　生物阻抗测试仪设计
阻抗测试仪的核心是 ＡＤ５９３３芯片，该芯片使

用 Ｉ２Ｃ总线与 ＡＴｍｅｇａ１６单片机进行通信，把傅里叶
变换后返回在这个输出频率下得到的实部 Ｒ和虚
部 Ｉ的数据传输给单片机。这样就可以用单片机计
算出每个扫描频率下傅里叶变换的模和相角。其中

模为 Ｒ２＋Ｉ槡
２
，相角为 ａｒｃｔａｎＩ

Ｒ
。但是这个返回的 Ｒ

和 Ｉ并不是实际的实部和虚部的值，只是傅里叶变
换后得出的计算值，另外模也不是实际的阻抗值，必

须乘以一个称为增益系数的比例系数，才能得出。

增益系数通过接在 Ｖｏｕｔ和 Ｖｉｎ引脚之间的已知阻
抗（已知阻抗等于反馈电阻），由测试系统返回的 Ｒ

和 Ｉ计算得出，增益系数 Ｇ＝
１／Ｚｋｎｏｗ
Ｒ２＋Ｉ槡

２
。若系统的反

馈电阻不变，激励电压 Ｖｐｐ不变，ＰＧＡ（ＡＤ５９３３内部
放大系数）不变，增益系数 Ｇ为常数。增益系数一

经确定，可通过公式 Ｚｕｎｋｎｏｗ＝
１

Ｇ Ｒ２＋Ｉ槡
２
计算其他未

知阻抗。本系统的增益系数通过大量实验得出，量

程１为８６７×１０－８，量程２为１０１×１０－８，量程３为
１０７×１０－９。

但是在实际测试过程中发现，使用１６ＭＨｚ片内
晶振的时候，低于５ｋＨｚ的结果有误，通过测试不同
频率下的 Ｇ并绘制 ｆ Ｇ曲线发现，低频时使用
１６ＭＨｚ晶振有振荡现象（图 ３），故使用了外部晶振
进行分频，低频段使用 ２ＭＨｚ晶振，高频段使用
１６ＭＨｚ晶振。可以看到 ２ＭＨｚ晶振激励下，低频段
的 Ｇ和高频段使用１６ＭＨｚ晶振的 Ｇ是在同一直线
上的，该直线平行于 Ｘ轴，能近似把 Ｇ看成是常数。

图 ３　频率 增益系数曲线（量程 ２）

Ｆｉｇ．３　Ｃｕｒｖｅｏｆｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｇａｉｎｐｒｏｆｉｌｅ（ｒａｎｇｅ２）
　

图 ４　系统框图

Ｆｉｇ．４　Ｄｉａｇｒａｍｏｆｓｙｓｔｅｍ

该系统采用了外部晶振配合７４ＬＳ３９３对晶振进
行分频，使用 ７４ＨＣ４０５１进行反馈电阻和晶振频率
选择，系统原理框图如图４所示。

ＡＤ５９３３通过 Ｉ２Ｃ总线和单片机进行通信，
ＡＴｍｅｇａ１６定义为主机，ＡＤ５９３３为从机，通过读写寄
存器的方式进行控制和测试。单片机对当前频率进

行判断，若单点测试，当前频率等于起始频率时，低

于１０ｋＨｚ切换至１６ＭＨｚ有源晶振分频后的 ２ＭＨｚ
引脚，高于１０ｋＨｚ选择未分频的 １６ＭＨｚ引脚。由
于扫频过程中不能写控制寄存器，而频率参数和晶
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振有关，也就是说假设扫频过程跨越了１０ｋＨｚ，即使
晶振切换了，但是由于控制寄存器没有按晶振频率

重写，结果会出错，所以本测试仪在扫频过程中，当

前频率到 １０ｋＨｚ时会自动停止，然后重新写寄存器
后继续扫频。扫频有关寄存器公式为

Ｃｓｔａｒｔ＝
Ｆｓｔａｒｔ
Ｍｃｌｋ
４

×２２７ （１）

Ｃｉｎｃ＝
Ｆｉｎｃ
Ｍｃｌｋ
４

×２２７ （２）

式中　Ｃｓｔａｒｔ———起始频率码
Ｆｓｔａｒｔ———所需输出起始频率
Ｍｃｌｋ———晶振频率
Ｃｉｎｃ———频率增量码
Ｆｉｎｃ———所需频率增量

在阻抗测试过程中不仅仅要知道模值，还要知

道相角的大小，相角为 ａｒｃｔａｎＩ
Ｒ
。与模值一样，相角

也要进行校准。首先对标定电阻进行测试，得到标

定电阻的相角，由于电阻的相角是零，所以测出来的

相角实际上是系统内部器件产生的相移，称为系统

相角，系统相角是一个随着频率变化的值，通过实验

测得系统相角曲线如图５所示，是关于频率的直线，
可以通过程序写入函数，每个测得的相角减去该曲

线的值就是实际的相角值。

在进行扫频测量时，通过 ＶＢＡ窗体（图 ６）能实
时传输数据到 Ｅｘｃｅｌ表格进行保存，然后绘制系统
相位曲线（图５），但是两段直线斜率不一样，所以需
要分段减去系统相位。

图 ５　系统相位曲线（量程 １）

Ｆｉｇ．５　Ｃｕｒｖｅｏｆｓｙｓｔｅｍｐｈａｓｅ（ｒａｎｇｅ１）
　

２３　阻抗仪调试与误差分析
在１０ｋＨｚ激励下使用精密电阻对每个量程进

行单点测量，测试值和真值之间存在线性误差，可能

是由单片机的数据截断误差引起的，如图７所示。
如表１所示，修正后量程 ２相对误差小于 １％，

电阻测试的相角误差小于 １°。修正后对 ３个量程

图 ６　阻抗仪数据接收界面

Ｆｉｇ．６　ＤａｔａｒｅｃｅｉｖｉｎｇｖｉａＶＢＡ
　

图 ７　量程 ２线性误差

Ｆｉｇ．７　Ｌｉｎｅａｒｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎ（ｒａｎｇｅ２）
　
等距选取测试点，使用商品化的 ＢＫ８８６阻抗测试仪
（图８）对本生物阻抗测试仪进行测试，测试结果与
ＢＫ８８６型阻抗测量仪（精度 ０２％）的结果对比，
１０ｋＨｚ激励下纯电阻测试结果相对误差小于 １％
（表２），相位误差 １°（不标出）；使用 １、１０、１００ｋＨｚ
分别对电容进行激励，测试容抗的误差小于 ３％
（表３）。

图 ８　ＢＫ８８６型阻抗测量仪

Ｆｉｇ．８　ＢＫ８８６ｉｍｐｅｄａｎｃｅｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔ
　
　　由于 ＢＫ８８６型阻抗测量仪的频率不是连续可
调的，所以不能用 ＢＫ８８６型阻抗测量仪对本系统的
扫频测试作对比。因此，使用理论计算值和本生物

阻抗测试仪的测试结果作曲线对比。分别对１０ｋΩ
电阻和 ２００ｐＦ电容进行扫频（３０～５０ｋＨｚ，步进
５００Ｈｚ），绘制图９、图１０。

通过图９、图１０能看出扫频测试的结果是围绕
理论计算值上、下波动的，电阻测试的误差小于

１％，容抗测试的误差小于 ３％，相位绝对误差小于
２°，说明本测试系统结果较精确。
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表 １　线性修正（量程 ２）

Ｔａｂ．１　Ｌｉｎｅａｒｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎ（ｒａｎｇｅ２）

序号 标准电阻／Ω 读取模值 修正前测量值／Ω 修正前相对误差／％ 阻抗修正值／Ω 修正后相对误差／％

１ １００００ ９９２０ ９９６１１７４６７５ －０３８８２５３２４６ １００１３９５４６６ ０１３９５４６６２４

２ ２００００ ５０３５ １９６２５５９１４２ －１８７２０４２９２ ２００６４９４８０７ ０３２４７４０３６４

３ ３００００ ３３６４ ２９３７４２１３０７ －２０８５９５６４２１ ３０２０３５１４６ ０６７８３８１９８９

４ ４００００ ２５３８ ３８９３４１４２１５ －２６６４６４４６２２ ４０１４５８４０８４ ０３６４６０２０９３

５ ５００００ ２０３３ ４８６０５４３６６８ －２７８９１２６６３１ ５０２０３９８７１５ ０４０７９７４３０４

６ ６００００ １６９３ ５８３６６７１７５３ －２７２２１３７４４８ ６０３５５７１９２３ ０５９２８６５３８７

７ ７００００ １４５２ ６８０５４３０６３２ －２７７９５６２３９７ ７０４３０８１１５８ ０６１５４４５１０７

８ ８００００ １２７１ ７７７４５７５３５６ －２８１７８０８０４５ ８０５０９９１６７１ ０６３７３９５８８３

９ ９００００ １１２９ ８７５２４２２７４４ －２７５０８５８４ ９０６７９５２９５４ ０７５５０３２８２

１０ １０００００ １０２４ ９６４９８８７９６７ －３５０１１２０３３２ １０００１３１６７９ ００１３１６７８５５

表 ２　ＢＫ８８６型和自制阻抗仪测试结果对比（电阻）

Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｒｅｓｕｌｔｓｗｉｔｈＢＫ８８６ａｎｄｈｏｍｅｍａｄｅ

ｉｍｐｅｄａｎｃｅｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔ（ｒｅｓｉｓｔｏｒ）

序号

１０ｋＨｚ激励下测量纯电阻／Ω

标准电阻
ＢＫ８８６型

阻抗仪

自制

阻抗仪

相对误差／％

１ １０００ １００１ ９９９ －０１９９８００２
２ ５０００ ５００１ ４９８４ －０３３９９３２０１４
３ １００００ １０００２ ９９６５ －０３６９９２６０１５
４ ５００００ ４９９９０ ５００３８ ００９６０１９２０４
５ １０００００ ９９０９０ ９９９５６ ０８７３９５２９７２
６ ５０００００ ５０２１００ ４９７６００７４ －０８９６０８８４２９
７ １００００００ ９８３２００ ９８５４９４３７ ０２３３３５７４０４

图 ９　１０ｋΩ电阻扫频测试结果

Ｆｉｇ．９　Ｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆｒｅｓｉｓｔｏｒｏｆ１０ｋΩ
　

表 ３　ＢＫ８８６型和自制阻抗仪测试结果对比（电容）

Ｔａｂ．３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｒｅｓｕｌｔｓｗｉｔｈＢＫ８８６ａｎｄｈｏｍｅｍａｄｅｉｍｐｅｄａｎｃｅｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔ（ｃａｐａｃｉｔｏｒ）

序号
激励频率

／Ｈｚ
电容／ｐＦ

ＢＫ８８６型 自制阻抗仪

阻抗／Ω 相位／（°） 阻抗／Ω 相位／（°）

阻抗相对

误差／％

相位相对

误差／％

１ １０００ １０００００ １６２５ －８８３５ １６０９ －８２ －０９８ －７１８

２ １０００ １００００ １５５３０ －８８３８ １５３４１ －８６９ －１２１ －１６

３ １００００ １００００ １６０２ －８８４８ １６２１ －８１７ １１８ －７６

４ １００００ １５００ １０７２０ －８９５４ １０８４５ －８８４ １１６ －１２７

５ １０００００ ２００ ８９７３ －８９２４ ９１０８ －８７５ １５０ －１９４

６ １０００００ ２２ ６４８００ －８９９ ６５１４１ －８８５ ０５２ －１５５

图 １０　２００ｐＦ电容扫频测试结果

Ｆｉｇ．１０　Ｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆ２００ｐＦｃａｐａｃｉｔｏｒ
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３　结束语

阻抗测试仪是以禽流感快速检测平台为背景设

计的，为确保测试仪在可能参数范围内的测量精度，

系统采用了外加晶振分频、搭建 ＲＣ校正网络等措
施，在５００ｋΩ以下较精确，在５００～１０００ｋΩ之间的
增益系数有非线性现象，需要复杂的修正才能准确

测量。从初步的实验结果看，测试仪能满足平台扫

频和单点测量的要求。

由于采用通过生物芯片微（纳）电极阻抗值判

读禽流感病毒的方法所涉及的技术环节众多，电极

阻抗值与溶液浓度、溶液流速等因素密切相关，尚需

通过大量实验，结合阻抗谱分析，方能获得针对特定

生物芯片在一定测试环境下的阻抗阈值。
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