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(57) Abstract: The invention relates to a biodetector having a functionalised surface for isolating molecules or cells from the hu-
man body. In order to improve a biodetector of the kind mentioned above such that the functionalised surface of the biodetector,
or molecules or cells accumulated thereon, are subjected to less abrasion and the biocompatibility of the biodetector is improved,
the biodetector is designed to remove a liquid from the human body and to receive it in an inner chamber of the biodetector, whe -
rein the functionalised surface faces the inner chamber of the biodetector.

(57) Zusammenfassung: Die Erfindung betriftt einen Biodetektor mit einer funktionalisierten Fldche zur Isolierung von Molekii-
len oder Zellen aus dem menschlichen Kérper. Um einen Biodetektor der eingangs genannten Art derart zu verbessern, dass die
funktionalisierte Flache des Biodetektors bzw. darauf angereicherte Molekiile oder Zellen einem geringeren Abrieb ausgesetzt
sind, und die Biokompatibilitidt des Biodetektors verbessert wird, ist der Biodetektor derart ausgebildet, um eine Fliissigkeit aus
dem menschlichen Kérper zu entnehmen und in einem Innenraum des Biodetektors aufzunehmen, wobei die funktionalisierte Fla-
che dem Innenraum des Biodetektors zugewandt ist.
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Biodetektor

Die Erfindung betrifft einen Biodetektor mit einer funktionalisierten Flache zur Isolierung von

Molekillen oder Zellen aus dem menschlichen Kérper.

Ein derartiger Biodetektor ist beispielsweise aus der WO 2006/131400 A1 bekannt. Dieser
Biodetektor wird zur Isolierung und Anreicherung von Zielmolekiilen und Zielzellen in den
menschlichen Kérper eingebracht und nach kurzer Verweildauer wieder aus dem menschli-
chen Kérper entnommen. Beim Einbringen des Biodetektors in den Kérper oder bei der Ent-
nahme des Biodetektors aus dem Kérper wird die funktionalisierte Flache bzw. darauf an-
gereichertes Material leicht abgerieben. Ferner ist zu gewéhrleisten, dass die funktionali-
sierte Flache des Biodetektors biokompatibel ist und méglichst keine Abwehrreaktionen
auslost.

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, einen Biodetektor der eingangs genannten Art
derart zu verbessern, dass die funktionalisierte Flache des Biodetektors bzw. darauf ange-
reicherte Molekiile oder Zellen einem geringeren Abrieb ausgesetzt sind, und die Biokom-
patibilitat des Biodetektors verbessert wird.

Um die der Erfindung zugrunde liegende Aufgabe zu l&sen, stellt die Erfindung den Biode-
tektor mit einer funktionalisierten Flache zur Isolierung von Molekilen oder Zellen aus dem
menschlichen Kérper nach Anspruch 1 bereit, welcher derart ausgebildet ist, um eine Flas-
sigkeit aus dem menschlichen Kérper zu entnehmen und in einem Innenraum des Biode-
tektors aufzunehmen, wobei die funktionalisierte Fldche dem Innenraum des Biodetektors
zugewandt ist. Durch den erfindungsgeméflen Biodetektor kann eine bestimmte Menge
einer Kérperflissigkeit entnommen und im Biodetektor aufgenommen sowie ggf. analysiert
werden. Die funktionalisierte Fldche sowie die daran angereichten Zielmolekile oder Ziel-
zellen sind im Innenraum des Biodetektors vor Abrieb geschiitzt. Ferner wird eine mit der
funktionalisierten Fldche in Kontakt gelangende Korperfliissigkeit bestimmungsgeman nicht
wieder in den Kérper zuriickgefuhrt und ist nicht mehr Bestandteil einer im Kérper zirkulie-
renden Flissigkeitsmenge. Somit ist die Verwendung von humanen Bestandteilen auf der
funktionalisierten Flache nicht mehr erforderlich und samtliche Biokompatibilitatstests kén-
nen entfallen.

Bevorzugte Weiterbildungen der Erfindung sind Gegenstdnde der Unteranspriiche
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Es kann sich als vorteilhaft erweisen, wenn die funktionalisierte Flache zumindest ab-
schnittsweise mit Detektionsmolekiilen bzw. einem Rezeptor oder Liganden besetzt ist. Da-
durch kénnen ausgewdhlte Zielmolekile und Zielzellen einfach angereichert werden.

Es wird weiter als vorteilhaft angesehen, wenn als Detektionsmolekiile Antikérper, vor-
zugsweise monoklonale Antikérper, chimére Antikérper, humanisierte Antikérper, Fragmen-
te von Antikérpern oder Aminosdure-Strukturen bzw. Aminosdure-Sequenzen, Nukleinsau-
re-Strukturen bzw. Nukleinsdure-Sequenzen, Kohlehydratstrukturen oder synthetische
Strukturen eingesetzt werden.

Es kann aber auch niitzlich sein, wenn die Detektionsmolekiile nicht-humanen Ursprungs,
vorzugsweise tierischen Ursprungs, bevorzugt murinen Ursprungs, sind. Derartige Detekti-
onsmolekiile erméglichen ein gréReres Spektrum zur Anreicherung von Zielmolekiilen und
Zielzellen als humane Detektionsmolekiile alleine.

Es kann sich als hilfreich erweisen, wenn die Detektionsmolekiile, vorzugsweise mittels
Protein G, orientiert an der funktionalisierten Fliche angebunden sind. Protein G weist fiir
bestimmte Immunglobuline eine hohe Affinitdt auf.

Es wird aber auch als praktisch angesehen, wenn die Detektionsmolekille kovalent an der
funktionalisierten Flache angebunden sind.

In einer vorteilhaften Weiterbildung der Erfindung weist der Biodetektor einen Fllssigkeits-
entnahmeabschnitt auf, der zumindest eine der folgenden Anforderungen erfilit:

- Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt umfasst eine Offnung, uber welche die Flussig-
keit in den Innenraum des Biodetektors gelangt. Dadurch kann die Aufnahme der
Flussigkeit gut kontrolliert werden.

- Ein Innenraum des Flissigkeitsentnahmeabschnitts kommuniziert mit der Offnung.
Dadurch kann der Flussigkeitsentnahmeabschnitt bereits selbst eine bestimmte
Flussigkeitsmenge aufnehmen.

- Die Offnung ist an einem Ende des Flissigkeitsentnahmeabschnitts ausgebildet.
Dadurch wird die aufgenommene Fliissigkeitsmenge nur in einer Richtung durch den
Flussigkeitsentnahmeabschnitt gefuihrt. Die Gefahr eines unkontrollierten Rickflie-
Rens der aufgenommenen Flissigkeit kann dadurch weitgehend verringert werden.
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- Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt ist zumindest abschnittsweise aus einem bio-
kompatiblen Material ausgebildet. Dadurch kann eine Abwehrreaktion des menschli-
chen Kérpers weitgehend verhindert werden.

- Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt ist zumindest abschnittsweise aus Kunststoff,
Metall oder Glas, vorzugsweise Edelstahl, Titan oder Glasfaser, bevorzugt einem
biovertraglichen Kunststoff oder einer Kombination aus diesen Substanzen, ausge-
bildet. Derartige Materialien sind leicht formbar.

- Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt ist als Kaniile ausgebildet. Kaniilen sind stan-
dardisiert in verschiedenen GréRen erhéltlich. Durch Verwendung von standardisier-
ten Komponenten verringern sich die Herstellungskosten des Biodetektors.

- Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt umfasst einen AuBendurchmesser von 0,25 bis
3,5 mm, vorzugsweise 0,5 bis 3,0 mm, weiter vorzugsweise 0,75 bis 2,5 mm, bevor-
zugt 1,0 mm bis 2,0 mm. Derartige KanulengréRen sind besonders géngig.

- Die Offnung umfasst einen Durchmesser von 0,2 bis 3,0 mm, vorzugsweise 0,25 bis
2,5 mm, weiter vorzugsweise 0,5 bis 2,0 mm, bevorzugt 0,75 mm bis 1,5 mm. Durch
eine Offnung dieser GréBe kann die aufgenommene Fliissigkeitsmenge gut kontrol-
liert werden.

- Die funktionalisierte Flache befindet sich an einer Innenwand des Flussigkeitsent-
nahmeabschnitts. Dadurch kann bereits der Innenraum des Fliissigkeitsentnahme-
abschnitts zur Anreicherung der Zielmolekiile oder Zielzellen genutzt werden. Im Er-
gebnis kann eine zur Isolierung von Molekiilen oder Zellen aus dem menschlichen
Kérper zu entnehmende Flissigkeitsmenge verringert werden.

- Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt besteht zumindest abschnittsweise aus einem
Material, welches funktionelle Gruppen zur kovalenten Anbindung der Detektionsmo-
lekiile enthélt, und/oder welches chemisch oder enzymatisch spaltbare Gruppen
enthdlt, um die quantitative Gewinnung von gebundenen Zielmolekilen oder Zielzel-
len zu vereinfachen, und/oder welches eine Matrix bildet, welche die Anbindung un-
spezifischer Zellen oder Wechselwirkungen mit Kérperfliissigkeiten verhindert. Da-
durch kénnen die Detektionsmolekiile unmittelbar angebunden werden oder die An-
reicherung sowie Ablésung der Zielmolekiile oder Zielzellen von der funktionalisier-
ten Fldche vereinfacht werden.
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In einer vorteilhaften Weiterbildung der Erfindung weist der Biodetektor einen Leitungsab-
schnitt auf, der zumindest eine der folgenden Anforderungen erfilit:

- Ein Innenraum des Leitungsabschnitts kommuniziert mit der Offnung und/oder mit
dem Innenraum des Flissigkeitsentnahmeabschnitts. Somit kann auch der Innen-
raum des Leitungsabschnitts eine Flussigkeitsmenge aufnehmen.

- Der Leitungsabschnitt ist mit dem Flussigkeitsentnahmeabschnitt verbunden, vor-
zugsweise l6sbar verbunden. Durch den modularen Aufbau kénnen die Bestandteile
des Biodetektors leicht ausgetauscht werden. Insbesondere kann der Flissigkeits-
entnahmeabschnitt oder Leitungsabschnitt leicht ausgetauscht werden, was aus hy-
gienischen Griinden vorteilhaft ist. Vorzugsweise umfassen die zu verbindenden Tei-
le standardisierte Verbindungsstiicke fir medizinische Anwendungen.

- Der Leitungsabschnitt ist als flexibler Schlauch ausgebildet. Dadurch kann der Lei-
tungsabschnitt leicht gebogen werden, was fiir bestimmte Anwendungen komforta-
bel ist.

- Der Leitungsabschnitt weist einen gréBeren Innendurchmesser und/oder Auflen-
durchmesser auf als der Flussigkeitsentnahmeabschnitt. Durch kénnen der Lei-
tungsabschnitt und der Flissigkeitsentnahmeabschnitt leicht ineinander gesteckt
werden, wobei der Leitungsabschnitt vorzugsweise auf den Flissigkeitsentnahme-
abschnitt aufgesteckt oder aufgeschoben wird und durch alleine durch Reibungskraf-
te bzw. elastische Riickstellkrafte auf dem Flussigkeitsentnahmeabschnitt hélt.
Komplizierte Verbindungsmechanismen kénnen entfallen.

- Der Leitungsabschnitt umfasst einen Innendurchmesser von 0,25 bis 3,5 mm, vor-
zugsweise 0,5 bis 3,0 mm, weiter vorzugsweise 0,75 bis 2,5 mm, bevorzugt 1,0 mm
bis 2,0 mm. Bei diesem Innendurchmesser ist das Verhéltnis der mit der funktionali-
sierten Flache in Kontakt gelangenden Flussigkeitsmenge zu der im Innenraum auf-
genommenen Flissigkeitsmenge besonders vorteilhaft.

- Der Leitungsabschnitt umfasst wenigstens eine Verzweigung. Durch eine Verzwei-
gung kann das Verhéltnis der mit der funktionalisierten Flache in Kontakt gelangen-
den Flissigkeitsmenge zu der im Innenraum aufgenommenen Flissigkeitsmenge

weiter erhéht werden.
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- Der Leitungsabschnitt umfasst wenigstens eine offene Zweigleitung und/oder we-
nigstens eine kurzgeschlossene Zweigleitung und/oder wenigstens eine verzweigte
Zweigleitung. Die offene Zweigleitung verfugt ber ein totes Ende und wird kaum
oder nur mit geringer Geschwindigkeit durchstromt. Die kurzgeschlossene Zweiglei-
tung ist an beiden Enden mit einer anderen Leitung verbunden und wird mit héherer
Geschwindigkeit durchstromt als die offene Zweigleitung. Je nach Anwendung kann
eine offene oder kurzgeschlossene Zweigleitung sinnvoll sein. Natirlich kann auch
eine Zweigleitung wieder eine oder mehrere Verzweigungen aufweisen, so dass ein
beliebig komplexes Leitungssystem erzeugt werden kann.

- Der Leitungsabschnitt umfasst wenigstens drei Zweigleitungen, die sich in unter-
schiedlichen Ebenen erstrecken. Dadurch kénnen die Zweigleitungen besonders
kompakt angeordnet werden.

- Der Leitungsabschnitt umfasst wenigstens eine Querschnittsénderung, vorzugswei-
se wenigstens eine Querschnittserweiterung und/oder wenigstens eine Quer-
schnittsverringerung. An einer Querschnittsdnderung andern sich die Strdmungsver-
haltnisse, insbesondere die Stromungsgeschwindigkeit der im Leitungsabschnitt
aufgenommenen Flissigkeit. Gerade dort kann es sinnvoll sein, eine funktionalisier-
te Flache vorzusehen.

- Die funktionalisierte Fldche befindet sich an einer Innenwand des Leitungsab-
schnitts. Dadurch ist der Innenraum des Leitungsabschnitts zur Anreicherung der
Zielmolekiile oder Zielzellen nutzbar.

- Der Leitungsabschnitt ist als aus Kunststoff, vorzugsweise einem Polymer, bevor-
zugt Polystyren, ausgebildet. Derartige Materialien weisen vorteilhafte Eigenschaften
fur Anbindung von Detektionsmolekilen auf. An Polystyren kénnen Antikérper als
Detektionsmolekiile adsorbiert werden. Es besteht eine groRe Auswahl an Polyme-
ren far eine optimale Linkerchemie.

- Der Leitungsabschnitt besteht zumindest abschnittsweise aus einem Material, wel-
ches funktionelle Gruppen zur kovalenten Anbindung der Detektionsmolekiile ent-
hélt, und/oder welches chemisch oder enzymatisch spaltbare Gruppen enthélt, um
die quantitative Gewinnung von gebundenen Zielmolekillen oder Zielzellen zu ver-
einfachen, und/oder welches eine Matrix bildet, welche die Anbindung unspezifi-
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scher Zellen oder Wechselwirkungen mit Kérperflussigkeiten verhindert. Dadurch
kénnen die Detektionsmolekiile unmittelbar angebunden werden oder die Anreiche-

rung sowie Ablésung der Zielmolekiile oder Zielzellen vereinfacht werden.

In einer anderen vorteilhaften Weiterbildung der Erfindung weist der Biodetektor eine Spei-
chervorrichtung auf, die zumindest eine der folgenden Anforderungen erfiillt:

- Die Speichervorrichtung umfasst ein variables Volumen. Dadurch kann die im Biode-
tektor aufgenommene Fliissigkeitsmenge fein eingestellt werden.

- Der Innenraum der Speichervorrichtung kommuniziert mit der Offnung und/oder mit
dem Innenraum des Flissigkeitsentnahmeabschnitts und/oder dem Innenraum des
Leitungsabschnitts. Durch VergréRerung des Speichervolumens kann der gesamte
Innenraum des Biodetektors mit der Flissigkeit befiilit werden. Durch Verringerung
des Speichervolumens kann der Innenraum des Biodetektors zumindest teilweise

wieder entleert werden.

- Die Speichervorrichtung ist mit dem Leitungsabschnitt verbunden, vorzugsweise
I8sbar verbunden. Der modulare Aufbau des Biodetektors gemaR dieser Ausfiihrung
erleichtert den Austausch einzelner Komponenten fiir verschiedene Anwendungen.

- Die Speichervorrichtung ist als Spritze ausgebildet. Der Einsatz standardisierter
Komponenten geméR dieser Ausfilhrung verringert die Herstellungskosten des Bio-
detektors.

- Die funktionalisierte Fldche befindet sich an einer Innenwand der Speichervorrich-
tung. Dadurch ist der Innenraum der Speichervorrichtung zur Anreicherung der
Zielmolekule oder Zielzellen nutzbar.

- Die Speichervorrichtung besteht zumindest abschnittsweise aus einem Material, wel-
ches funktionelle Gruppen zur kovalenten Anbindung der Detektionsmolekiile ent-
halt, und/oder welches chemisch oder enzymatisch spaltbare Gruppen enthéit, um
die quantitative Gewinnung von gebundenen Zielmolekilen oder Zielzellen zu ver-
einfachen, und/oder welches eine Matrix bildet, welche die Anbindung unspezifi-
scher Zellen oder Wechselwirkungen mit Kérperflussigkeiten verhindert. Dadurch
kénnen die Detektionsmolekille unmittelbar an der funktionalisierten Fléche der
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Speichervorrichtung angebunden werden oder die Anreicherung sowie Ablésung der
Zielmolekille oder Zielzellen vereinfacht werden.

In noch einer anderen vorteilhaften Weiterbildung der Erfindung weist der Biodetektor eine
Detektionsvorrichtung auf, die zumindest eine der folgenden Anforderungen erfullt:

- Die Detektionsvorrichtung ist als funktionalisierter Chip ausgebildet. Dadurch kann
bereits innerhalb des Biosensors eine genauere Analyse, insbesondere eine compu-
tergestitzten Erkennung und/oder Bestimmung der angereicherten Zielmolekiile
oder Zielzellen stattfinden, bspw. im Hinblick auf die Menge der angereicherten
Zielmolekiile oder Zielzellen pro Menge der aufgenommenen Flussigkeit oder der-
gleichen. Vorzugsweise weist die Detektionsvorrichtung eine Schnittstelle zur Da-
teniibertragung auf.

- Die Detektionsvorrichtung dient der optischen, vorzugsweise mikroskopisch gestitz-
ten Erkennung und/oder Bestimmung der Zielmolekile oder Zielzellen. In diesem
Fall ist vorzugsweise zumindest ein Teil der Detektionsvorrichtung, der mit einer
funktionalisierten Flache versehen ist, transparent oder transluzent ausgebildet. Die-
ser Teil der Detektionsvorrichtung kann vorzugsweise in eine optische Erkennungs-
einrichtung, beispielsweise ein Mikroskop, derart eingegeben werden, dass'die
Zielmolekile oder Zielzellen, die ggf. in der Detektionsvorrichtung an der funktionali-
sierten Flache angeordnet sind, durch die optische Erkennungseinrichtung erkannt

werden kénnen.

- Die Detektionsvorrichtung dient der computergestitzten Ermittlung und/oder Be-
stimmung der Zielmolekile oder Zielzellen. Dadurch kann der Aufwand zur Emitt-
lung und/oder Bestimmung der Zielmolekiile oder Zielzellen (z. B. Anzahl der Ziel-
molekiile oder Zielzellen pro Flissigkeitsmenge) erheblich verringert werden.

- Die Detektionsvorrichtung ist in den Flissigkeitsentnahmeabschnitt und/oder in den
Leitungsabschnitt und/oder in die Speichervorrichtung integriert. Vorzugsweise ist
die Detektionsvorrichtung in den Leitungsabschnitt integriert. Dadurch kann die De-
tektionsvorrichtung leicht mit standardisierten Bauteilen wie Kaniile und Spritze ge-

koppelt werden.

- Der Innenraum der Detektionsvorrichtung kommuniziert mit der Offnung und/oder
mit dem Innenraum des Flissigkeitsentnahmeabschnitts und/oder mit dem Innen-
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raum des Leitungsabschnitts und/oder mit dem Innenraum der Speichervorrichtung.
Dadurch kann die Detektionsvorrichtung direkt und ohne Umfilllung mit der aus dem
Kérper entnommenen Flissigkeit beflllt werden.

Die Detektionsvorrichtung ist mit dem Flissigkeitsentnahmeabschnitt und/oder mit
dem Leitungsabschnitt und/oder mit der Speichervorrichtung verbunden, vorzugs-
weise l6sbar verbunden. Der modulare Aufbau des Biodetektors gemaR dieser Aus-
fuhrung erleichtert den Austausch einzelner Komponenten fiir verschiedene Anwen-
dungen. Ferner kann die Detektionsvorrichtung zur Erkennung und/oder Bestim-
mung der Zielmolekiile oder Zielzelien einfach von den anderen Komponenten des
Biodetektors gelést werden.

Die funktionalisierte Flache befindet sich an einer Innenwand der Detektionsvorrich-
tung. Dadurch kénnen die Zielmolekiile oder Zielzellen in der Detektionsvorrichtung
zugleich angereichert und analysiert werden. Eine Trennung der Zielmolekiile oder
Zielzellen von den Detektionsmolekillen zum Zweck der Analyse ist somit nicht er-
forderlich.

Die Detektionsvorrichtung besteht zumindest abschnittsweise aus einem Material,
welches funktionelle Gruppen zur kovalenten Anbindung der Detektionsmolekiile
enthalt, und/oder welches chemisch oder enzymatisch spaltbare Gruppen enthélt,
um die quantitative Gewinnung von gebundenen Zielmolekilen oder Zielzellen zu
vereinfachen, und/oder welches eine Matrix bildet, welche die Anbindung unspezifi-
scher Zellen oder Wechselwirkungen mit Korperflissigkeiten verhindert. Dadurch
kénnen die Detektionsmolekiile unmittelbar an der funktionalisierten Fldche der De-
tektionsvorrichtung angebunden werden oder die Anreicherung sowie Abldsung der
Zielmolekiile oder Zielzellen vereinfacht werden.

In noch einer anderen vorteilhaften Weiterbildung der Erfindung weist der Biodetektor eine

Sekundérschicht auf, die zumindest eine der folgenden Anforderungen erfullt:

Die Sekundarschicht ist als Polymerschicht, vorzugsweise als Hydrogelschicht aus-
gebildet. Die Polymerschicht erleichtert die Anbindung der Detektionsmolekle.
Durch eine Hydrogelschicht kann eine zur Anreicherung der Zielmolekiile oder Ziel-
zellen funktionalisierte Oberfldche erheblich vergréRert werden.
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- Die Sekundérschicht enthélt funktionelle Gruppen zur kovalenten Anbindung der De-
tektionsmolekiile.

- Die Sekundérschicht enthalt chemisch oder enzymatisch spaltbare Gruppen, um die
quantitative Gewinnung von gebundenen Zieimolekilen oder Zielzellen zu vereinfa-
chen.

- Die Sekundérschicht bildet eine Matrix, welche die Anbindung unspezifischer Zellen
oder Wechselwirkungen mit Kérperflissigkeiten verhindert.

- An der Sekundéarschicht sind Detektionsmolekiile kovalent angebunden.

Zur Verbesserung der Wirkung des Biodetektors und zur VergréRerung der funktionalisier-
ten Fldche, kann die funktionalisierte Fldche selbst und/oder der Untergrund, an welchem
die funktionalisierte Flache vorzusehen ist, eine Strukturierung aufweisen. Die Strukturie-
rung kann Vorspringe und/oder Vertiefungen umfassen, die beispielsweise zylindrisch, ku-
gelabschnittsférmig, kegelférmig oder kegelstumpfférmig, pyramidenférmig oder pyrami-
denstumpfférmig ausgebildet sein kénnen. Méglich ist allerdings auch eine Strukturierung in
Form von Furchen, insbesondere Langs- und/oder Querfurchen. Vorzugsweise weist we-
nigstens eine der Innenwande des Flissigkeitsentnahmeabschnitts und/oder des Leitungs-
abschnitts und/oder der Speichervorrichtung und/oder der Detektionsvorrichtung eine sol-
che Strukturierung auf.

Weitere vorteilhafte Ausfithrungen der Erfindung ergeben sich durch Kombinationen der in
den Anspriichen genannten Merkmale oder Teilmerkmale.

Kurze Beschreibung der Zeichnungen

Fig. 1 zeigt eine schematische Ansicht eines ersten Ausfiihrungsbeispiels der Erfindung,
wobei der Biodetektor als Spritze mit Kaniile ausgebildet ist.

Fig. 2 zeigt eine schematische Ansicht eines zweiten Ausfiihrungsbeispiels der Erfin-
dung, wobei der Biodetektor als Spritze mit Kaniulle und zwischengeschaltetem
Schlauch ausgebildet ist.

Fig. 3  zeigt eine schematische Ansicht eines dritten Ausfiihrungsbeispiels der Erfindung,
wobei der Biodetektor als Spritze mit Kaniile und zwischengeschaltetem Schlauch
mit funktionalisiertem Chip ausgebildet ist.
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Detaillierte Beschreibung der bevorzugten Ausflihrungsbeispiele

Der erfindungsgeméRe Biodetektor 1 und dessen einzelne Bestandteile werden nachste-
hend mit Bezug auf die beiliegenden Zeichnungen im Detail beschrieben.

Biodetektor

Der erfindungsgeméRe Biodetektor 1 dient der Anreicherung und Isolierung von Molekilen
oder Zellen aus dem menschlichen Kérper. Dazu ist der Biodetektor 1 derart ausgebildet,
dass eine Flissigkeit, insbesondere Blut, aus dem menschlichen Kérper entnommen und in
einem Innenraum 20, 30, 40, 50 des Biodetektors 1 aufgenommen werden kann. Erfin-
dungsgemaR ist eine funktionalisierte Flache 21, 31, 41, die zumindest abschnittsweise mit
Detektionsmolekiilen besetzt ist, dem Innenraum 20, 30, 40, 50 des Biodetektors 1 zuge-
wandt. Das bedeutet, dass die im Innenraum 20, 30, 40, 50 des Biodetektors 1 aufgenom-
mene Flissigkeit unmittelbar mit den Detektionsmolekilen in Kontakt gelangen kann, um
dort isoliert bzw. angereichert zu werden. Vorzugsweise sind verschiedene funktionalisierte
Flachen 21, 31, 41, 51, ggf. fur verschiedene Zielmolekile oder Zielzellen, in verschiedenen
Abschnitten 2, 3, 4, 5 des Biodetektors 1 vorgesehen.

Funktionalisierte Fldache

Die bevorzugten Detektionsmolekille bzw. Rezeptoren oder Liganden auf der funktionali-
sierten Fliache sind zum Beispiel monoklonale Antikérper murinen Ursprungs, chiméare Anti-
kérper, humanisierte Antikérper, Fragmente von Antikorpern oder Aminosédure-Strukturen
bzw. Aminosiure-Sequenzen, Nukleinsdure-Strukturen bzw. Nukleinsdure-Sequenzen,
Kohlehydratstrukturen oder synthetische Strukturen mit spezifischer Affinitét zu Zelloberfla-
chen oder Molekiilen. Die Detektionsmolekiile kénnen nicht-humanen Ursprungs, insbe-
sondere tierischen Ursprungs sein. Natiirlich kann die funktionalisierte Flache auch mit ver-
schiedenartigen Detektionsmolekilen besetzt werden.

Anbindung der Detektionsmolekiile

Je nach dem Grundmaterial des entsprechenden Abschnitts 2, 3, 4, 5 des Biodetektors 1
kénnen die Detektionsmolekile unmittelbar oder mittelbar (iiber eine oder mehrere Zwi-
schenschichten) an die funktionalisierte Fldche 21, 31, 41, 51 angebunden werden (Der
Einfachheit halber wird nicht unterschieden zwischen einer ,funktionalisierten Fldche®, wel-
che die Detektionsmolekiile bereits aufweist’, und einer ,zu funktionalisierenden Flache®,
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die durch Anbindung der Detektionsmolekiile funktionalisiert wird). Die funktionalisierte Fla-
che 21, 31, 41, 51 befindet sich wahlweise im Bereich des Flussigkeitsentnahmeabschnitts
2 und/oder des Leitungsabschnitts 3 und/oder der Speichervorrichtung 4 und/oder der De-

tektionsvorrichtung 5.

Zur mittelbaren Anbindung der Detektionsmolekiile kann eine kovalente Sekundérschicht
bestehend aus einem funktionalen, vorzugsweise biokompatiblen Polymer, bspw. Hydrogel,
Uiber nasschemische Verfahren auf den Untergrund aufgetragen werden. Dieses funktionale
Polymer kann organische funktionelle Gruppen aufweisen, die in der Lage sind, Liganden
oder Rezeptoren kovalent zu binden. Die Art der funktionellen Gruppen der Sekundér-
schicht richtet sich nach den Molekuleigenschaften der spezifischen Liganden und Rezep-
toren. Zusétzlich kénnen in diesem Polymer chemisch oder enzymatisch spaltbare Gruppen
enthalten sein, um die quantitative Gewinnung von gebundenen Zielmolekilen oder Zielzel-
len zu vereinfachen. Falls erforderlich kann die Sekundérschicht eine Matrix bilden, welche
die Anbindung unspezifischer Zellen oder Wechselwirkungen mit Kérperflissigkeiten ver-
hindert.

Zur unmittelbaren Anbindung der Detektionsmolekile an einem der Abschnitte 2, 3, 4, 5
des Biodetektors 1 sollte der Untergrund (zumindest der Teil, an welchem die funktionali-
sierte Flache vorzusehen ist) zumindest eines der oben genannten Merkmale der Sekun-
darschicht umfassen. Zur VergréRerung der funktionalisierten Fldche kann die funktionali-
sierte Flache selbst und/oder der Untergrund, an welchem die funktionalisierte Flache vor-
zusehen ist, eine Strukturierung aufweisen.

In einem Beispiel werden monoklonale Antikérper murinen Ursprungs als Detektionsmole-
kile mittels Protein G kovalent und orientiert an der innenwand des Flissigkeitsentnahme-
abschnitts 2 und/oder des Leitungsabschnitts 3 und/oder der Speichervorrichtung 4
und/oder der Detektionsvorrichtung 5 angebunden.

Erstes Ausfuhrungsbeispiel

Im ersten Ausfilhrungsbeispiel, das schematisch in Fig. 1 dargestelit ist, umfasst der erfin-
dungsgemafe Biodetektor 1 einen Flissigkeitsentnahmeabschnitt 2, der 16sbar mit einer
Speichervorrichtung 4 verbunden ist. Die funktionalisierte Fldche befindet sich an einer In-
nenwand 21 des Flissigkeitsentnahmeabschnitts 2 und/oder an der Innenwand 41 der
Speichervorrichtung 4.
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Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt 2 ist als Kanlle oder Hohlnadel aus einem biokompatib-
lem Material, insbesondere Edelstahl, Titan, Glasfaser, einem biovertraglichen Kunststoff
oder einer Kombination aus diesen Substanzen ausgebildet. Das Aussehen bzw. die Form
des Flussigkeitsentnahmeabschnitts 2 kann variabe! sein und ist abhéngig von der Anwen-
dung. Der Flissigkeitsentnahmeabschnitt 2 ist bestimmungsgemé&R dafir vorgesehen, die
Haut und das Gewebe eines menschlichen Kérpers zu durchschneiden bzw. zu durchste-
chen. Uber eine Offnung 10 am vorderen Ende kann eine Flussigkeit aus dem menschli-
chen Kérper in den Innenraum 20, 40 des Biodetektors 1 gelangen.

Die Speichervorrichtung 4 ist als Spritze ausgebildet und derart I6sbar mit dem Flussig-
keitsentnahmeabschnitt 2 verbunden, dass der Innenraum 40 der Speichervorrichtung 4 mit
der Offnung 10 und mit dem Innenraum 20 des Flissigkeitsentnahmeabschnitts 2 kommu-
niziert. Der Innenraum 40 der Speichervorrichtung 4 weist ein variables Volumen auf. Durch
VergroBerung des Innenraums 40 der Speichervorrichtung 4 wird uber die kommunizieren-
den Innenrdume 20, 40 ein Unterdruck erzeugt, so dass eine Flussigkeit aus dem mensch-
lichen Kérper ber eine Offnung 10 in den Innenraum 20, 40 des Biodetektors 1 gelangt.
Durch Verkleinerung des Innenraums 40 der Speichervorrichtung 4 kann die Flussigkeit
wieder aus dem Innenraum 20, 40 des Biodetektors 1 ausgestoRen werden.

Zweites Ausfiihrungsbeispiel

Das zweite Ausfilhrungsbeispiel, das schematisch in Fig. 2 dargestellt ist, entspricht weit-
gehend dem ersten Ausfiihrungsbeispiel. Abweichend vom ersten Ausfuhrungsbeispiel ist
ein Leitungsabschnitt 3 zwischen dem Flissigkeitsentnahmeabschnitt 2 und der Speicher-
vorrichtung 4 angeordnet. Die funktionalisierte Flache befindet sich an der Innenwand 21
des Flissigkeitsentnahmeabschnitts 2 und/oder an der Innenwand 31 des Leitungsab-
schnitts 3 und/oder an der Innenwand 41 der Speichervorrichtung 4.

Der Leitungsabschnitt 3 ist als flexibler Polymerschlauch, insbesondere als Polysty-
renschlauch, ausgebildet und I6sbar mit dem Fliissigkeitsentnahmeabschnitt 2 und der
Speichervorrichtung 4 verbunden, so dass ein Innenraum 30 des Leitungsabschnitts 3 mit
der Offnung 10 sowie mit den Innenrdumen 20, 40 des Flussigkeitsentnahmeabschnitts 2
und der Speichervorrichtung 4 kommuniziert. Abweichend von der Darstellung in Fig. 2
kann der Leitungsabschnitt 3 eine Querschnittsanderung und/oder wenigstens eine Ver-
zweigung mit offenen, kurzgeschlossenen und/oder verzweigten Zweigleitungen aufweisen.
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Drittes Ausfiihrungsbeispiel

Das dritte Ausfilhrungsbeispiel, das schematisch in Fig. 3 dargestellt ist, entspricht weitge-
hend dem zweiten Ausfiihrungsbeispiel. Abweichend vom zweiten Ausfuhrungsbeispiel ist
eine Detektionsvorrichtung 5 in den Leitungsabschnitt 3 derart integriert, dass ein Innen-
raum 50 der Detektionsvorrichtung 5 mit der Offnung 10 und mit den Innenrdumen 20, 30,
40 des Flussigkeitsentnahmeabschnitts 2, des Leitungsabschnitts 3 und der Speichervor-
richtung 4 kommuniziert. Die funktionalisierte Flache befindet sich an der Innenwand 21 des
Flussigkeitsentnahmeabschnitts 2 und/oder an der Innenwand 31 des Leitungsabschnitts 3
und/oder an der Innenwand 41 der Speichervorrichtung 4 und/oder an der Innenwand 51
der Detektionsvorrichtung 5. Die Detektionsvorrichtung 5 ist als funktionalisierter Chip zur
optischen oder computergestitzten Erkennung und Bestimmung der Zielmolekile und Ziel-
zellen ausgebildet.

Anwendung des Biodetektors

Der Flissigkeitsentnahmeabschnitt 2 wird bestimmungsgeméan derart durch die Haut in
einen menschlichen Kérper eingefiihrt, dass sich die Offnung 10 innerhalb des Kérpers und
das andere Ende des Fliissigkeitsentnahmeabschnitts 2 auBerhalb des Kérpers befinden.
Vorzugsweise befindet sich die Offnung 10 innerhalb einer Blutbahn V.

Durch Aufziehen der Spritze 4 und die damit verbundene Sogwirkung wird eine Flissigkeit
aus dem menschlichen Kérper entnommen und iber die Offnung 10 in den Innenraum 20,
30, 40, 50 des Biodetektors 1 geférdert, so dass die Flussigkeit mit der funktionalisierten
Flache 21, 31, 41, 51 in Kontakt gelangt und die in der Fliissigkeit enthaltenen Zielmolekiile
und Zielzellen an der funktionalisierten Flache 21, 31, 41, 51 angereichert werden kdnnen.
In den Fig. 1, 2 und 3 ist der Innenraum 40 der Speichervorrichtung 4 jeweils teilweise mit
der aus dem menschlichen Kérper entnommenen Flissigkeit befilit.

Anwendungsbeispiele

Der erfindungsgemafie Biodetektor 1 eignet sich fiir die Gewinnung seltener Zellen aus
Kérperflussigkeiten, insbesondere aus dem Blutkreislauf. Hierzu zéhlen folgende Anwen-
dungsbeispiele:

- Gewinnung von embryonalen Zellen aus dem miitterlichen Blutkreislauf mit z.B.
spezifischen Antikérperfragmenten (F(ab)-Fragmenten) und murinen monoklonalen
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Antikérpern (IgG), welche typische Zelloberflachenproteine von embryonalen Zellen,
wie z.B. HLA-G erkennen kénnen.

- Gewinnung von disseminierten Tumorzellen, insbesondere von hdmatogen metasta-
sierenden Tumoren z.B. mit dem humanisierten Antikérper Anti-EpCAM, welcher
das fiir viele Krebszellen typische Zelloberfldchenprotein EpCAM erkennt.

Der erfindungsgeméRe Biodetektor 1 eignet sich aber auch fur die Gewinnung seltener Mo-
lekiile aus dem Blutkreislauf, insbesondere Tumormarkern oder Biomarkem.

Der erfindungsgeméBe Biodetektor 1 eignet sich ferner auch fiir die Elimination von Arz-
neimitteln aus dem Blutkreislauf. Hierzu zahlen folgende Anwendungsbeispiele:

- Elimination von radioaktiven Tracern fiir Diagnostik und Therapie.

- Elimination von Magnetobeads bzw. supraparamagnetischen Partikeln mit ge-

koppelten Arzneimitteln.
- Elimination von Toxinen.

Diese Anwendungsbeispiele werden lediglich beispielhaft genannt und sind nicht abschlie-

Rend zu verstehen.
Vorteile der Erfindung

Durch den erfindungsgemaRen Biodetektor 1 kann eine bestimmte Menge einer Kérperfliis-
sigkeit, insbesondere Blut, aus dem menschlichen Kérper entnommen und im Innenraum
des Biodetektors aufgenommen sowie analysiert werden. Das mit der funktionalisierten Fl&-
che in Kontakt gelangende Blut wird nicht in den Kérper des Probanden zuriickgeftihrt und
ist nicht mehr Bestandteil des Blutkreislaufs. Somit ist die Verwendung von humanen De-
tektionsmolekiilen nicht mehr erforderlich und sédmtliche Biokompatibilitdtstests kénnen ent-
fallen. Bspw. kénnen Detektionsmolekiile tierischen Ursprungs, insbesondere monoklonale
Antikérper murinen Ursprungs, verwendet werden, die mittels Protein G orientiert angebun-
den werden. Das Blut kann langsam durch die Kanile 2 entnommen werden, so dass keine
Probleme mehr mit den negativen Effekten der shear forces, die im strémenden Blut Zell-
bindung verhindern kénnen, zu erwarten sind. Ferner kann das Blut nach der Entnahme
mehmals durch die Kaniile 2 gedriickt werden, so dass die enthommene Blutmenge damit
zweimal fur die Anbindung der Zielmolekile und Zielzellen genutzt wird. Durch den modula-
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ren Aufbau des erfindungsgeméRen Biodetektors 1 kann die funktionalisierte Fléche belie-
big groR gestaltet werden. Entsprechende MaRnahmen zur VergréRerung der funktionali-
sierten Fldche kénnen ergriffen werden, so dass bei einem vergleichsweise geringen Flus-
sigkeitsvolumen mehr Zellen aus der Kérperflussigkeit mit der funktionalisierten Fldche in
Kontakt gelangen. Zu diesem Zweck kénnen Zweigleitungen, feine Verédstelungen (vgl.
menschliche Lunge) und/oder Querschnittsdnderungen vorgesehen werden. Im Inneren
des Biodetektors 1 sind die funktionalisierte Fldche sowie die angereicherten Zielmolekile
und Zielzellen gut geschiitzt, wobei ein Abrieb durch das Einbringen des Biodetektors 1 in
den Kérper sowie durch anschlieBendes Herausnehmen verhindert werden kann. Dadurch
ergeben sich weitere Vorteile bei der nachfolgenden Handhabung. Die detektierten bzw.
isolierten Zellen und Molekile kénnen relativ einfach gespiilt und lysiert werden. Im Gegen-
satz zu alternativen Verfahren (Cell Search) muss die Kérperflissigkeit somit nicht an ent-
sprechende Labors verschickt werden, um Zellen und Molekile zu isolieren. Erfahrungen
und Ausriistungen fir Umgang mit magnetic beads nicht erforderlich. Die eingesetzten Ge-
rate bzw. Utensilien lassen sich problemlos handhaben und sind nicht ortsgebunden und
Uberall einsetzbar.
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Anspriiche

Biodetektor (1) mit einer funktionalisierten Fldche (21, 31, 41, 51) zur Isolierung von
Molekiilen oder Zellen aus dem menschlichen Kérper, dadurch gekennzeichnet,
dass der Biodetektor (1) derart ausgebildet ist, um eine Flussigkeit aus dem menschli-
chen Kérper zu entnehmen und in einem Innenraum (20, 30, 40, 50) des Biodetektors
(1) aufzunehmen, wobei die funktionalisierte Fldche (21, 31, 41, 51) dem Innenraum
(20, 30, 40, 50) des Biodetektors (1) zugewandt ist.

Biodetektor (1) nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die funktionalisierte
Flache (21, 31, 41, 51) zumindest abschnittsweise mit Detektionsmolekulen besetzt
ist.

Biodetektor (1) nach zumindest einem der vorangegangenen Anspriiche, dadurch
gekennzeichnet, dass als Detektionsmolekule Antikérper, vorzugsweise monoklonale
Antikérper, chiméare Antikérper, humanisierte Antikérper, Fragmente von Antikérpern
oder Aminosaure-Strukturen bzw. Aminoséaure-Sequenzen, Nukleinsdure-Strukturen
bzw. Nukleinsdure-Sequenzen, Kohlehydratstrukturen oder synthetische Strukturen

eingesetzt werden.

Biodetektor (1) nach zumindest einem der vorangegangenen Anspriiche, dadurch
gekennzeichnet, dass die Detektionsmolekile nicht-humanen Ursprungs, vorzugs-

weise tierischen Ursprungs, bevorzugt murinen Ursprungs, sind.

Biodetektor (1) nach zumindest einem der vorangegangenen Anspriiche, dadurch
gekennzeichnet, dass die Detektionsmolekile, vorzugsweise mittels Protein G, orien-
tiert an der funktionalisierten Fldche (21, 31, 41, 51) angebunden sind.

Biodetektor (1) nach zumindest einem der vorangegangenen Anspriiche, dadurch
gekennzeichnet, dass die Detektionsmolekle kovalent an der funktionalisierten Fld-
che (21, 31, 41, 51) angebunden sind.

Biodetektor (1) nach zumindest einem der vorangegangenen Anspriche, dadurch
gekennzeichnet, dass der Biodetektor (1) einen Flussigkeitsentnahmeabschnitt (2)
aufweist, der zumindest eine der folgenden Anforderungen erfiillt:
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a. Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt (2) umfasst eine Offnung (10), Uber wel-
che die Flussigkeit in den Innenraum (20, 30, 40, 50) des Biodetektors (1) ge-
langt.

b. Ein Innenraum (20) des Fliissigkeitsentnahmeabschnitts (2) kommuniziert mit
der Offnung (10).

c. Die Offnung (10) ist an einem Ende des Flussigkeitsentnahmeabschnitts (2)
ausgebildet.

d. Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt (2) ist aus einem biokompatiblen Material
ausgebildet.

e. Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt (2) ist aus Kunststoff, Metall oder Glas,
vorzugsweise Edelstahl, Titan oder Glasfaser, bevorzugt einem biovertrégli-
chen Kunststoff oder einer Kombination aus diesen Substanzen, ausgebildet.

f. Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt (2) ist als Kaniile ausgebildet.

g. Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt (2) umfasst einen Aulendurchmesser
von 0,25 bis 3,5 mm, vorzugsweise 0,5 bis 3,0 mm, weiter vorzugsweise 0,75
bis 2,5 mm, bevorzugt 1,0 mm bis 2,0 mm.

h. Die Offnung (10) umfasst einen Durchmesser von 0,2 bis 3,0 mm, vorzugs-
weise 0,25 bis 2,5 mm, weiter vorzugsweise 0,5 bis 2,0 mm, bevorzugt 0,75
mm bis 1,5 mm.

i. Die funktionalisierte Flache befindet sich an einer Innenwand (21) des Flis-

sigkeitsentnahmeabschnitts (2).

j.- Der Flussigkeitsentnahmeabschnitt (2) besteht zumindest abschnittsweise
aus einem Material, welches funktionelle Gruppen zur kovalenten Anbindung
der Detektionsmolekiile enthélt, und/oder welches chemisch oder enzyma-
tisch spaltbare Gruppen enthélit, um die quantitative Gewinnung von gebun-
denen Zielmolekilen oder Zielzellen zu vereinfachen, und/oder welches eine
Matrix bildet, welche die Anbindung unspezifischer Zellen oder Wechselwir-
kungen mit Koérperflissigkeiten verhindert.
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8. Biodetektor (1) nach zumindest einem der vorangegangenen Anspriiche, dadurch
gekennzeichnet, dass der Biodetektor (1) einen Leitungsabschnitt (3) aufweist, der
zumindest eine der folgenden Anforderungen erfiillt:

a. Ein Innenraum (30) des Leitungsabschnitts (3) kommuniziert mit der Offnung
(10) und/oder mit dem Innenraum (20) des Flussigkeitsentnahmeabschnitts

().

b. Der Leitungsabschnitt (3) ist mit dem Flissigkeitsentnahmeabschnitt (2) ver-
bunden, vorzugsweise lésbar verbunden.

c. Der Leitungsabschnitt (3) ist als flexibler Schlauch ausgebildet.

d. Der Leitungsabschnitt (3) weist einen groReren innendurchmesser und/oder
AuRendurchmesser auf als der Fliissigkeitsentnahmeabschnitt (2).

e. Der Leitungsabschnitt (3) umfasst einen innendurchmesser von 0,25 bis 3,5
mm, vorzugsweise 0,5 bis 3,0 mm, weiter vorzugsweise 0,75 bis 2,5 mm, be-
vorzugt 1,0 mm bis 2,0 mm.

f. Der Leitungsabschnitt (3) umfasst wenigstens eine Verzweigung.

g. Der Leitungsabschnitt (3) umfasst wenigstens eine offene Zweigleitung
und/oder wenigstens eine kurzgeschlossene Zweigleitung und/oder wenigs-
tens eine verzweigte Zweigleitung.

h. Der Leitungsabschnitt (3) umfasst wenigstens drei Zweigleitungen, die sich in
unterschiedlichen Ebenen erstrecken.

i. Der Leitungsabschnitt (3) umfasst wenigstens eine Querschnittsé&nderung,
vorzugsweise wenigstens eine Querschnittserweiterung und/oder wenigstens
eine Querschnittsverringerung.

j. Die funktionalisierte Flache befindet sich an einer Innenwand (31) des Lei-
tungsabschnitts (3).

k. Der Leitungsabschnitt (3) ist als aus Kunststoff, vorzugsweise einem Poly-
mer, bevorzugt Polystyren, ausgebildet.
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Der Leitungsabschnitt (3) besteht zumindest abschnittsweise aus einem Ma-
terial, welches funktionelle Gruppen zur kovalenten Anbindung der Detekti-
onsmolekile enthélt, und/oder welches chemisch oder enzymatisch spaitbare
Gruppen enthilt, um die quantitative Gewinnung von gebundenen Zielmole-
kiilen oder Zielzellen zu vereinfachen, und/oder welches eine Matrix bildet,
welche die Anbindung unspezifischer Zellen oder Wechselwirkungen mit Kér-
perflissigkeiten verhindert.

9. Biodetektor (1) nach zumindest einem der vorangegangenen Anspriiche, dadurch

gekennzeichnet, dass der Biodetektor (1) eine Speichervorrichtung (4) aufweist, die

zumindest eine der folgenden Anforderungen erfilit:

a.

Die Speichervorrichtung (4) umfasst ein variables Volumen.

Der Innenraum (40) der Speichervorrichtung (4) kommuniziert mit der Off-
nung (10) und/oder mit dem Innenraum (20) des Flissigkeitsentnahmeab-
schnitts (2) und/oder dem Innenraum (30) des Leitungsabschnitts (3).

Die Speichervorrichtung (4) ist mit dem Leitungsabschnitt (3) und/oder mit
dem Flussigkeitsentnahmeabschnitt (2) verbunden, vorzugsweise I6sbar ver-

bunden.
Die Speichervorrichtung (4) ist als Spritze ausgebildet.

Die funktionalisierte Flache befindet sich an einer Innenwand (41) der Spei-

chervorrichtung (4).

Die Speichervorrichtung (4) besteht zumindest abschnittsweise aus einem
Material, welches funktionelle Gruppen zur kovalenten Anbindung der Detek-
tionsmolekiile enthilt, und/oder welches chemisch oder enzymatisch spaltba-
re Gruppen enthélt, um die quantitative Gewinnung von gebundenen Zielmo-
lekiilen oder Zielzellen zu vereinfachen, und/oder welches eine Matrix bildet,
welche die Anbindung unspezifischer Zellen oder Wechselwirkungen mit Kor-
perflissigkeiten verhindert.

10. Biodetektor (1) nach zumindest einem der vorangegangenen Anspriiche, dadurch

gekennzeichnet, dass der Biodetektor (1) eine Detektionsvorrichtung (5) aufweist, die

zumindest eine der folgenden Anforderungen erfiilit:
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a. Die Detektionsvorrichtung (5) ist als funktionalisierter Chip ausgebildet.

b. Die Detektionsvorrichtung (5) dient der optischen, vorzugsweise mikrosko-
pisch gestitzten Erkennung und/oder Bestimmung der Zieimolekiile oder

Zielzellen.

c. Die Detektionsvorrichtung (5) dient der computergestitzten Erkennung
und/oder Bestimmung der Zielmolekile oder Zieizellen.

d. Die Detektionsvorrichtung (5) ist in den Flissigkeitsentnahmeabschnitt (2)
und/oder in den Leitungsabschnitt (3) und/oder in die Speichervorrichtung (4)
integriert.

e. Der Innenraum (50) der Detektionsvorrichtung (5) kommuniziert mit der Off-
nung (10) und/oder mit dem Innenraum (20) des Flussigkeitsentnahmeab-
schnitts (2) und/oder dem Innenraum (30) des Leitungsabschnitts (3)
und/oder mit dem Innenraum (40) der Speichervorrichtung (4).

f. Die Detektionsvorrichtung (5) ist mit dem Flussigkeitsentnahmeabschnitt (2)
und/oder mit dem Leitungsabschnitt (3) und/oder mit der Speichervorrichtung

(4) verbunden, vorzugsweise |ésbar verbunden.

g. Die funktionalisierte Flache befindet sich an einer Innenwand (51) der Detek-
tionsvorrichtung (5).

h. Die Detektionsvorrichtung (5) besteht zumindest abschnittsweise aus einem
Material, welches funktionelle Gruppen zur kovalenten Anbindung der Detek-
tionsmolekile enthalt, und/oder welches chemisch oder enzymatisch spaltba-
re Gruppen enthélt, um die quantitative Gewinnung von gebundenen Zielmo-
lekiilen oder Zielzellen zu vereinfachen, und/oder weiches eine Matrix bildet,
welche die Anbindung unspezifischer Zellen oder Wechselwirkungen mit Kér-
perflissigkeiten verhindert.

11. Biodetektor (1) nach zumindest einem der vorangegangenen Anspriiche, dadurch
gekennzeichnet, dass der Biodetektor (1) eine Sekundérschicht aufweist, die zumin-
dest eine der folgenden Anforderungen erfillt:
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a. Die Sekundérschicht ist als Polymerschicht, vorzugsweise als Hydrogel-
schicht ausgebildet.

b. Die Sekundarschicht enthilt funktionelle Gruppen zur kovalenten Anbindung

der Detektionsmolekiile.

c. Die Sekundéarschicht enthélt chemisch oder enzymatisch spaltbare Gruppen,
um die quantitative Gewinnung von gebundenen Zielmolekiilen oder Zielzel-

len zu vereinfachen.

d. Die Sekundérschicht bildet eine Matrix, welche die Anbindung unspezifischer
Zellen oder Wechselwirkungen mit Korperflissigkeiten verhindert.

e. An der Sekundéarschicht sind Detektionsmolekiile kovalent angebunden.

Biodetektor (1) nach zumindest einem der vorangegangenen Anspriiche, dadurch
gekennzeichnet, dass die funktionalisierte Fldche eine Strukturierung aufweist, wobei
die Strukturierung vorzugsweise Vorspriinge und/oder Vertiefungen umfasst, die be-
vorzugt zylindrisch, kugelabschnittsférmig, kegelférmig oder kegelstumpfférmig, pyra-
midenférmig oder pyramidenstumpfférmig, oder als Stege oder Furchen ausgebildet

sind.
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