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Abstract

Neuronal-on-a-Chip technology is based on advanced neuronal culture technique, surface 

micropatterning, microelectrode array technology, and multi-dimensional data analysis 

techniques. The combination of these techniques allows us to design and analyze live 

biological neural networks in vitro using real neurons. Inthis review article, underlying 

technologies are reviewed: Microelectrodearray technology and Neuronal patterning 

technology. There are new opportunities in the fusion of these technologies to apply 

them in neurobiology, neuroscience, neural prostheses, and cell-based biosensor area.

연구 배경

우리 뇌는 약 1000억 개의 신경세포들로 이

루어져 있으며, 서로 간 시냅스를 통하여 네

트웍을 형성하고 있다. 이러한 뇌의 기능과 

구조를 체외 시험관 조건(in vitro)에서 연구

하기 위해서 지난 한 세기 동안 수많은 신경

생물학자들이 다양한 신경세포 배양기술을 개

발하였고, 이를 통하여 뇌에 대한 새로운 발

견과 이해가 지속적으로 이루어지고 있다. 비

록 시험관 조건이 체내 조건(in vivo)과 일치

하기는 어렵지만, 체내에서는 직접 시도할 수 

없는 다양한 과학적 실험을 할 수 있다는 큰 

장점을 갖고 있다. 체외에서 배양되는 신경세

포들은 체내에서 성장한 신경세포들과 비슷한 

생리학적 특성을 나타내어, 신경세포의 가장 

중요한 생리적 기능인 활동전위(action 

potential) 발생을 위한 일련의 이온채널들이 

발현되고, 중요 신경전달물질을 분비하고 다

른 신경세포들과 네트웍을 형성하여 신호를 

주고 받을 수 있다[1]. 본 논문에서는 체외에

서 배양된 신경네트웍을 연구하기 위하여 연

구되는 대표적인 두 가지 뉴런온칩 기술인 미

세전극칩기술과 신경세포 패터닝기술의 최근 

연구형황에 대하여 고찰해 보겠다.

연구 방법

신경신호계열분석은 신경네트웍의 동역학적 

특성을 연구하기 위해서 신경채널 간의 상관

관계를 시계열분석기법을 이용하여 정량적으

로 다룬다. 배양된 신경네트웍의 경우, 현재까

지 연구된 바에 의하면 대부분의 경우 자발적

인 발작적 활성(bursting activity)이 나타나

고, 이러한 활성은 네트웍의 성숙도, 시냅스의 

종류 및 분포 등에 따라 다르게 나타난다. 대

부분의 미세전극칩 데이터 분석은 이 발작적 

활성 분석을 포함하는데, 그 목적은 네트워크 

활성도를 계량화하여 약물의 작용, 전기 자극, 

세포 네트웍의 성장에 의한 네트웍의 변화를 

측정하는 데에 있다[2,3].

연구 결과

신경신호는 최대 5 ~ 10 kHz 정도의 대역폭

을 갖고 있다. 신경세포가 발화하는 순간의 



빠른 스파이크를 추출하기 위해서는 300 ~ 

10,000 Hz 대역에 대해서만 선택적 필터링을 

한다. 아날로그 데이터는 보통 높은 해상도의 

스파이크 파형을 얻기 위해 25 ~ 50 kHz로 

오버샘플링된다. 다채널의 데이터를 높은 샘

플링 주파수로 저장하는 경우 데이터 파일의 

크기가 분당 수백 MB가 발생하게 되어 장기

간 실험을 기록할 경우 저장용량에 대한 고려

가 필요하다. 많은 경우, 실제 시노분석은 검

출된 스파이크만을 사용하게 되어, 검출된 스

파이크의 파형 (2 ~ 3 ms) 만을 저장하는 방

법이 사용된다. 최근의 연구자들은CMOS 집적

회로설계를 통해 증폭기, 필터, ADC를 하나

의 칩에 집적한 시스템을 개발하였다.

그림 1. (a) 미세전극칩 위에 2주간 배양된 

신경네트웍 (b) 신경세포에서 동시다발적으로 

측정한 신경네트웍의 전기신호
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