Editorial
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es ist uns eine grofse Freude, dass Sie trotz
der anhaltenden Herausforderungen der
Corona-Pandemie die Ausgabe 42/43 von
»Blick in die Wissenschaft« in Ihren Handen
halten kénnen.

Unser Campus-Leben war in den letz-
ten eineinhalb Jahren stark eingeschrankt
und weite Teile der universitaren Zusam-
menarbeit sind flr drei Semester in den
digitalen Raum umgezogen. So mussten
Online-Formate und Homeoffice an die
Stelle von Prasenzlehre und unmittelbaren
Gesprachen treten. Forschungsprojekte,
Tagungen und internationale Kooperati-
onen konnten haufig nicht wie geplant
umgesetzt werden und viele Studierende
konnten den Campus der Universitat Re-
gensburg und das universitare Leben vor
Ort noch nicht persénlich kennenlernen.

Umso grofSer ist unsere Freude, im
Wintersemester 2021/22 — trotz der nach
wie vor gebotenen Vorsicht und den
notwendigen Infektionsschutzmafnah-
men — nun wieder in einen weitreichen-
den Prasenzbetrieb und insbesondere zur
Prasenzlehre auf unserem Campus zu-
rlckkehren zu kénnen. Ich bin zuversicht-
lich, dass wir auch das Wintersemester
2021/22 und die vor uns liegende Uber-

Liebe Leserinnen, liebe Leser,

gangsphase erfolgreich gestalten werden
und die positiven Errungenschaften der
digitalen Méglichkeiten mit in die Zukunft
nehmen.

Die Universitat Regensburg hat in den
vergangenen eineinhalb Jahren die Her-
ausforderungen der Pandemie erfolgreich
bewaltigt und viel zur Einddmmung der
Pandemie in der Stadt und in der Region
beigetragen. Dies ist uns dank des enor-
men und grofsartigen Einsatzes vieler Men-
schen in den unterschiedlichsten Feldern
und Tatigkeiten und dank des grof3en
gegenseitigen Vertrauens und Respekts in
unserer universitaren Gemeinschaft gelun-
gen. Wir haben in den Corona-Semestern
unsere digitalen Kompetenzen erweitert,
wir haben digital flexibel und bestmaglich
auf die Planungsunsicherheiten der Pan-
demie reagiert und trotz eingeschrankter
Mobilitdt den wissenschaftlichen und per-
sonlichen Austausch in virtuellen Forma-
ten weitergeflhrt. Um die Chancen der
Digitalisierung weiter zu nutzen, hat die
Universitat Regensburg erheblich in die
Infrastruktur fOr digitale Lehre und deren
Unterstltzung investiert. So sind nun zum
Beispiel alle Horsale und Seminarraume mit
Videokonferenztechnik ausgestattet.

Auch wenn Prasenzunterricht an der
Universitat Regensburg der Regelfall ist und
bleibt, nehmen wir die digitalen Innovatio-
nen mit in die kontinuierliche Verbesserung
der universitaren Lehre und in den Ausbau
des wissenschaftlichen Austausches.

Den Studierenden und Lehrenden so-
wie allen Mitarbeiter*innen der Universitat
Regensburg in den unterschiedlichsten
Tatigkeitsbereichen gebuhrt grofSer Dank
fur ihr aulerordentliches Engagement,
ihre hohe Motivation und vor allem auch
fur ihre Innovationsbereitschaft und ihre
Planungsoffenheit in diesen Zeiten. Unser
Dank richtet sich im gleichen MafSe an
den Redaktionsbeirat, das Redaktionsbiro
und alle Autor*innen der Ihnen nun vor-
liegenden Ausgabe von »Blick in die Wis-
senschaft«: Ungeachtet der anhaltenden
Herausforderungen der Corona-Pandemie
ist es dank ihres Einsatzes gelungen, in be-
wahrter Weise einen Einblick in das breite
Spektrum der Forschung unserer Universi-
tat zu erméglichen.

So berichtet diese Ausgabe Uber mo-
derne Wissenschaft an der Schnittstelle
zwischen Chemie, Pharmazie, Medizin
und Umwelt. Sie liefert griffige Beispiele
daflr, wie Grundlagenforschung zu The-
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men wie »Grenzflachen und Nanomate-
rialien« wichtige Impulse fir neue Ent-
wicklungen und konkrete Anwendungen
geben kann, beispielsweise fur den Schutz
unserer Umwelt, flr eine zielgenaue und
nebenwirkungsarme Darreichung von
Medikamenten oder fur innovative und
schnelle diagnostische Testverfahren. Un-
weigerlich schlagt man beim Lesen der
beiden letztgenannten Beitrage die Briicke
zu innovativen Behandlungsmaglichkeiten
und Nachweisverfahren von SARS-CoV-2.
Dazu passend: »Test positiv — Trotzdem ge-
sund?« — ein Beitrag aus der Mathematik,
der aufzeigt, wie wichtig es fur Arzt*innen
und Patient*innen ist, statistische Infor-
mationen verstandlich abzubilden. Eine
verstandliche Darstellung sowie mathema-
tische Modelle, die helfen, beispielsweise
das Wachstum von Tumoren zu verstehen
und darauf aufbauend Behandlungsoptio-
nen zu verbessern, rlicken die oft als ab-
strakt und theoretisch wahrgenommene
Mathematik in einen sehr konkreten An-
wendungsbezug.

Ein Highlight dieser Ausgabe ist das
Interview von Prof. Klaus Richter mit Prof.
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Hans Joachim Schellnhuber bei dessen Be-
such zum Dies Academicus 2019 anlasslich
des 50jahrigen Jubilaums des Lehrbetriebs
der Fakultat fur Physik. Prof. Schellnhuber
hat in den 70-er Jahren in Regensburg
Physik studiert und gilt als einer der welt-
weit renommiertesten Klimaexperten. Er
grindete 1992 das Potsdam-Institut fir
Klimafolgenforschung, das er als Direk-
tor bis 2018 leitete. Als Vorsitzender des
Wissenschaftlichen Beirats der Bundesre-
gierung Globale Umweltveranderungen
(WBGU) und langjahriges Mitglied des
Weltklimarats (IPCC) pragte er die inter-
nationale politische Diskussion mit Blick
auf eine nachhaltige Losung des Klimap-
roblems und forderte zeitnahe politische,
wirtschaftliche und gesellschaftliche Mafl3-
nahmen zur Erreichung des Zwei-Grad-
Ziels, unter anderem durch die verstarkte
Nutzung erneuerbarer Energiequellen. In
seinem Interview kritisiert er die Rolle der
Wissenschaft, die besonders in Deutsch-
land ihrer gesellschaftlichen Aufgabe nicht
gerecht geworden sei: »Wer mehr weif3,
der tragt auch mehr Verantwortung«. Das
gilt, wie er sagt »fUr einen Piloten, der
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ein Flugzeug steuert, wahrend die Passa-
giere sich bequem zurtcklehnen kénnen
ebenso, wie fur einen Virologen, der weif3,
dass ein gefahrlicher Organismus um die
Welt reisen und eine Pandemie auslésen
kann.« Das Interview fuhrte Prof. Richter
zwei Monate vor dem Bekanntwerden der
ersten Corona-Falle.

Abgerundet wird diese Ausgabe durch
eine Darstellung der »Abstammung als
rechtliches Zuordnungskonzept« sowie
Beitrage aus den Medienwissenschaften,
die das Internet als »Akustischen Raumc«
beschreiben und auf dem Hintergrund der
Corona-bedingten Internet-Transformation
»Aufklarung im Zeitalter der Digitalisie-
rung« anmahnen.

GeniefSsen Sie die Lektlre dieser Aus-
gabe und bleiben Sie gesund.

Prof. Dr. Udo Hebel
Prasident der Universitat Regensburg

Prof. Dr. Ralf Wagner
Vorsitzender Redaktionsbeirat
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Jahresabonnement
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Fir Schiler, Studierende und Akademiker/
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Chemie und Pharmazie

Nanomaterialien und Biosensoren

Vor-Ort Schnelltests von Viren, Pestiziden,
Blutzucker und vielem mehr mit Hilfe von

Mutter Natur

Prof. Dr. Antje Baumner

Nicht erst seit Spocks Tricorder von
Raumschiff Enterprise haben wir den
Wunsch, ultraschnell, direkt vor-Ort und
maoglichst auch noch ohne jeden Um-
stand eine chemisch analytische Ant-
wort auf eine komplexe Fragestellung
zu erhalten. Heutzutage ist dies bereits
teilweise moglich, um eine Antwort auf
recht wichtige Fragen zu bekommen,
wie z.B. »Sind wir schwanger?«, »Wie
hoch ist mein Blutzucker?«, »Hatte ich
schon Covid-19 und bin deshalb viel-
leicht bereits immun?« Die Testsys-
teme, mit denen wir diese Antworten
erhalten, sind Biosensoren (genauer
gesagt bioanalytische Sensoren). Wie
und warum diese funktionieren, wel-
che Hiirden es gibt, um Biosensoren fir
alle uns wichtigen Problemstellungen
entwickeln zu konnen, und welche For-
schungsansatze am Institut fur Analyti-
sche Chemie, Chemo- und Biosensorik
verfolgt werden, wird im folgenden Ar-
tikel genauer beschrieben.

Biosensors: rapid point-of-care tests
for viruses, pesticides, blood sugar and
much more with the help of mother na-
ture — and how nanomaterials can help

Spock’s Tricorder in Startrek made the
point quite clear: mankind has a strong
desire for rapid, simple, inexpensive test
systems that can provide a chemical
analysis directly in the field and hence
answers challenging questions. Today,
this is indeed already possible in some
instances, for example when we want
to know: ‘Are we pregnant?’, ‘How high
is my blood sugar level?’, ‘Was | infec-
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ted with Covid-19 already and am now
maybe immune to it?’ Test systems that
enable such analyses are biosensors (or
more specifically called bioanalytical
sensors). How and why these function,
which challenges exist to create biosen-
sors for all of our complex analytical
inquiries, and which research efforts
are done at the Institute of Analytical
Chemistry, Chemo- and Biosensors is
described in the following article.

Was sind Biosensoren?

Biosensoren funktionieren alle nach dem-
selben Grundprinzip: Sie bestehen aus ei-
nem grofden biologischen Molekul, dem
biologischen Erkennungsmolekuil, und
einem Auslesesystem, dem physikochemi-
schen Transducer [1]. Die naturgegebene
Funktion der biologischen Molekule (z.B.
Antikdrper, Enzym, ein Stuck DNA) wird im
Biosensor geschickt ausgenutzt. So wird
im Schwangerschaftstest ein Antikorper
verwendet, der das Schwangerschaftshor-
mon Beta-HCG (humanes Choriongona-
dotropin) binden kann. Im Blutzuckertest
kommt ein Enzym zum Einsatz, die Gluko-
seoxidase, welches Glukose im naturlichen
Metabolismus spaltet und zur Energiege-
winnung bereit macht. Der besondere Vor-
teil dieser biologischen Molekule ist ihre
ungemeine Spezifitat und ihre Fahigkeit,
inkomplexen Umgebungen zu funktionie-
ren. Die Glukoseoxidase reagiert nur mit
Glukose und ist gegenuber allen anderen
Stoffen im Blut blind. Den Antikérper im
Schwangerschaftstest stort die Urinprobe
nicht, denn dies ist seiner normalen, phy-

siologischen Umgebung recht ahnlich.
Werden nun die biologischen Molekdle di-
rekt mit dem Transducer verbunden, ist ein
Biosensor entstanden. Als Transducer wer-
den Prinzipien verwendet, die ohne grofsen
Gerateaufwand betrieben werden kénnen
(wer will und kann schon ein 100.000 €
Grofsgerat mit sich herumtragen?). So ha-
ben sich in den letzten Jahrzehnten vor
allem elektrochemische und optische Ver-
fahren hervorgetan, nicht zu guter Letzt
ein einfaches Ablesen mit den eigenen
Augen. Leider kommen die wenigsten
Analyte, die uns interessieren, in so hohen
Konzentrationen wie der Blutzucker oder
das Schwangerschaftshormon vor. In den
meisten Fdllen reicht also die existierende
Technik fur eine vor-Ort Analyse noch nicht
aus, weil die Testsysteme nicht sensitiv ge-
nug sind. Forschung im Bereich der Biosen-
sorik zielt deshalb darauf ab, (i) neue spe-
zifische biologische Molekule herzustellen
(wie z.B. Antikorper flr Covid-19 Tests), (ii)
neue Ausleseverfahren zu entwickeln, (iii)
neue Signalverstarker zu erfinden, damit
ein einfaches Auslesen vor-Ort erst moglich
wird, (iv) neue Testsysteme zu entwickeln,
die auch in komplizierten Proben, wie z.B.
Lebensmitteln oder Bodenproben, eine
Messung moglich machen, und naturlich
(v) neue Biosensoren fur neue Analyte zu
entwickeln.

Leistungsstarke Biosensoren durch
Nanomaterialien

Die neuesten Forschungsansatze nutzen
besondere Eigenschaften von Nanoma-
terialien, um leistungsstarke Biosensoren



Vor-0Ort-Schnelltests

Tranceducer

biolog. Erkennungsmolekiil

1 Aufbau von Biosensoren: Ein biologisches Erkennungsmolekdl, hier ist als Beispiel ein Antikdrper symbolisiert, wird direkt mit einem Auslesesystem, dem
Transducer, verbunden. Reagiert nun der gesuchte Analyt mit dem Erkennungsmolekdl, wird dies vom Transducer erkannt, quantifiziert und als messbares

Signal ausgelesen, z.B. auf einem Handy.

zu entwickeln. Hier handelt es sich meist
um Partikel, Vesikel, oder Fasern, die Di-
mensionen weit unter einem Mikrometer
haben (streng genommen kleiner als 100
Nanometer (nm)) und dadurch besonders
grol3e Oberflachen bei kleinem Volumen
aufweisen. Dies bedeutet, dass besonders

viele Reaktionen (auf den Oberflachen) in
kleinstem Raum stattfinden kénnen. Auch
sind diese Nanomaterialien kaum grof3er
als biologische Molekiile, so dass sterische
(also aufgrund der raumlichen Ausdeh-
nung bedingte) Hinderungen von Reakti-
onen viel seltener auftreten, als wenn Mik-

ropartikel oder gar noch grof3ere Versionen
verwendet werden. In einigen Fallen haben
Nanomaterialien Eigenschaften, die es an-
sonsten gar nicht gibt und durch Quanten-
effekte entstehen. Ein typisches Beispiel
fr Nanovesikel sind Liposomen, welche in
Biosensoren sehr gut zur Signalverstarkung

verwendet werden konnen (Kasten 1).

Kasten 1 Liposome sind Nanovesikel, und dienen z.B. zur Sig-
nalverstarkung in Biosensoren. Vesikel kann man sich als kleine
FuBballe vorstellen, die eine Schale und ein grof3es inneres
Volumen haben. Bei Liposomen besteht die Schale aus einer
Lipiddoppelschicht, genauso wie naturliche Zellmembranen.
Sie werden deshalb auch in anderen Forschungszweigen als
Zellersatz verwendet. Besonders hilfreich fur die Biosensorik ist,
dass die Liposomenaufsenseite chemisch sehr einfach mit bio-
logischen Erkennungsmolekulen (oder auch anderen, kleineren
Molekulen, wenn man mochte) markiert werden kann. Wenn
Liposome z. B. einen Antikérper auf der AufSenseite tragen, der
SARS-Coronavirus-2 bindet, dann kann man sie in einem Co-
vid-19 Test als Signalgeber verwenden (siehe auch Abbildung
3). In Abbildung 2 ist ein Liposom gezeigt, das unterschiedli-
che Erkennungsmolekdle als Beispiele auf der Aul3enseite tragt,
Antikoérper, DNA-Stlicke und kleine organische Molekule. Im
Normalfall hat man naturlich nur eine Art auf die Liposomen-
membran aufgebracht. Die zweite interessante Eigenschaft von

Liposomen ist das recht grof3e innere Volumen. Hier kénnen
Farbstoffmolekule oder andere kleine Signalgeber eingeschlos-
sen werden. Je nach Liposomengréf3e (meist zwischen 80 und
400 nm in der Biosensorik) kénnen 100.000de bis Millionen
von Signalgebern pro Liposom vorhanden sein. In Abbildung
2 ist ein Farbstoff gezeigt, doch es kénnen auch elektroche-
mische oder lumineszente (Licht aussendende) Molekiile sein,
oder gar Enzyme und kleine Nanopartikel, was die Bandbreite
an Auslesemoglichkeiten fir Biosensoren enorm erweitert. Mit
magnetischen Nanopartikeln kénnen sogar multimodale Lipo-
somen erzeugt werden, die mit einfachen Magneten manipu-
lierbar sind. [Hermann et al. 2020] Nebenbei erwahnt, wenn
Liposome in der Medizin oder der Kosmetikindustrie verwendet
werden, schlieSt man in das innere VVolumen meist einen Wirk-
stoff ein und nutzt Liposome als Wirkstofftransporter. Das seit
2020 bekannteste Beispiel ist der RNA Impfstoff gegen SARS-
Coronavirus-2. Hier werden RNA Molekdle eingeschlossen und
Liposomen meist >Lipidnanopartikelk genannt.
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In einem Biosensor wird die Oberflache
des Liposoms so modifiziert, dass es spezi-
fisch an den Analyten binden kann. Hierfur
werden die biologischen Erkennungsmole-
kile mit einem Liposom markiert. Im Ver-
gleich dazu wiirde in konventionellen Tests
ansonsten ein Farbstoffmolekil am Erken-
nungsmolekdl hangen. (Abbildung 3) Es ist
einfach, in ein Liposom, das ca. 200 nm im
Durchmesser ist, 100.000 Farbstoffmole-
kile einzuschlieRen. Bei diesen Zahlenver-
haltnissen ist der Vorteil durch Liposome
einfach zu erkennen. Zwar muss man be-
achten, dass das Liposom durch seine ei-
gene Grofe die Bindung von biologischem
Erkennungsmolekul und Analyt ein wenig
storen kann. Doch im Vergleich zum Signal
eines einzelnen Farbstoffmolekils erhalt
man trotzdem eine immense Signalverstar-
kung um mindestens den Faktor 10.000.

Was bedeutet das flr einen Biosensor?
Entweder, man kann nun eine zehntau-
sendfach geringere Analytkonzentration
messen (z.B. 100 Viren anstelle von 1 Mil-
lion Viren), oder man kann ein viel einfa-
cheres Auslesesystem verwenden, z.B.
direkt mit den Augen auslesen, so dass
gar kein aufwandiges Gerat mehr bendtigt
wird. Man kénnte auch ein Foto mit der

Handykamera machen und automatisch
mit einer Farbskala vergleichen. Damit er-
maglichen Liposome es also, aus einem
Test, der normalerweise im Labor durch-
gefuhrt werden muss (z.B. mit Fluores-
zenzspektrophotometer), einen Biosensor
zu machen, der direkt vor-Ort verwendet
werden kann (siehe auch Kasten 2).

Liposome sind ein anpassungs-
fahiges Nanomaterial

Biosensoren werden vorzugsweise in der
vor-Ort Analytik verwendet. Unterschied-
liche Fragestellung beeinflussen, welche
Art von Biosensor am erfolgreichsten
sein kann. So sind optische Detektionen
(Fluoreszenz, Lumineszenz, Photometrie)
schwierig in optisch dichten Proben wie
Blut, Milch, Schmutzwasser. Elektroche-
mische Detektionen eignen sich hier sehr
viel besser (man denke nur an die Blut-
zuckeranalysen, die zum Uberwiegenden
Teil der kommerziellen Produkte elektro-
chemisch durchgeflhrt werden). Auch ist
der geringe apparative Aufwand bei elekt-
rochemischen Testverfahren gerade in der
vor-Ort Biosensorik ein besonderer Vorteil.

Chemie und Pharmazie

Kasten 2 Fir den Diagnostiktestspe-
zialisten sollte natdrlich erwahnt wer-
den, dass in der Routineanalytik im
Labor, Antikérper meist nicht mehr
mit einzelnen Farbstoffmolekilen
markiert werden, sondern mit Enzy-
men. Enzyme sind Proteine, die als
biologischer Katalysator fungieren
und eine (bio)chemische Reaktion ka-
talysieren konnen. Ist das Enzymsubs-
trat farblos und das entstehende Pro-
dukt farbig, und lasst man das Enzym
fUr ein paar Minuten reagieren, dann
entstehen hunderte bis tausende
von messbaren Produktmolekdlen
pro Enzym. Diese Testverfahren wer-
den ELISA genannt (Enzyme-Linked
ImmunoSorbent Assay) und ermog-
lichen ganz sensitive Nachweise, die
in analytischen Laboren vor allem im
Hochdurchsatz verwendet werden.
Bei Covid-19 kann z.B. der Antikor-
pertiter (also die »Antikdrpermenge«
im Blut) von Patienten bestimmt wer-
den, um festzustellen, ob sie bereits
mit dem SARS-Coronavirus-2 infiziert
worden waren oder nicht.

2 Schematische Darstellung eines (halben) Liposoms im Querschnitt
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Farbstoff

3 Der Nachweis von Analyten mit Hilfe von Antikdrpern als biologisches Erkennungsmolekil. Die Bindung des Antikorpers an den Analyten wird
entweder durch ein Farbstoffmolekil (links) oder durch ein Liposom (rechts) nachweisbar.

Kasten 3 ElektroChemiLumineszenz (ECL) bringt elektrochemi-
sche und optische Verfahren zusammen. Kurz gesagt, wird ein
Molekul an einer Elektrode oxidiert, dadurch in einen angereg-
ten Zustand tberflhrt, aus dem es zuriick in den Grundzustand
fallt, indem es Licht abgibt. Dies ist insofern spannend, als dass
es ein Prozess ist, der nicht einfach so in der Natur regelmafSig
vorkommt. Denn es gibt nur wenige Moleklle, die dies kon-
nen, und sie tun dies nur bei bestimmten Potentialen, die an
der Elektrode angelegt sein missen. Die bekanntesten Beispiele
sind Luminol und Tris(2, 2" bipyridy)Ruthenium(ll). Warum ist
dies fur die vor-Ort Biosensorik relevant? Dies hat alles mit Stor-
signalen der Probe zu tun. Nimmt man als Beispiel den visuel-
len Nachweis, erkennt man schnell, dass rote Liposome ganz
schlecht in einer Blutprobe gemessen werden kénnen, weil das
Blut auch rot ist, selbst ein Auslesen mit Hilfe der Photomet-
rie wirde da nicht helfen. Der Kontrast zwischen Analytsig-
nal (durch rote Liposome) und Probe (rotes Blut) ist zu gering.
Mit der Fluoreszenz verhalt es sich nicht viel anders. Es gibt so
viele, naturlich vorkommende, fluoreszierende Molekdle, vor
allem in biologischen Flussigkeiten, dass es bei jeder Analyse
ein fluoreszentes Grundsignal gibt (Autofluoreszenz genannt),
gegen das angemessen werden muss. Selbst in elektroche-
mischen Verfahren ist man vor solchen Grundsignalen nicht
gefeit, da viele Stérsubstanzen an den Elektroden abreagieren
konnen. Im Falle des Blutzuckertests ist dies vor allem Vitamin

C, welches stéren kann. Kommen wir zurlck zur ECL, hier gibt
es schlichtweg kein naturlich vorkommendes Grundsignal. Je-
des bisschen Licht, das in der ECL Reaktion entsteht, kann auf
den Analyten zurlickgeflihrt werden. Dies fuhrt zu enormen
»Signal-zu-Rausch Verhdltnissent, was bedeutet, dass man mit
wenig Aufwand ganz geringe Konzentrationen des Analyten
messen kann. Im Arbeitskreis Baumner konnte vor kurzem ge-
zeigt werden, dass mit ECL Liposomen (Luminol ist im inneren
Volumen eingeschlossen) eine 150fach niedrigere DNA Kon-
zentration eines pathogenen Keims gemessen werden konnte
als mit den gleichen Liposomen, die einen Fluoreszenzfarbstoff
einschlossen. [Mayer et al. 2018] Dies bedeutet, dass ECL Li-
posomen mehr als 1000fach geringere Analytkonzentrationen
messen konnten, als es mit Liposomen mit Farbstoffmoleki-
len und visueller Auslesung machbar ist. Forschungsprojekte
im AK Baumner entwickeln deshalb neue Strategien, wie man
ECL mit einfachen Tests, wie einem Schwangerschaftstest, ver-
einbaren kann. Denn dann kénnte es flr Analyte verwenden
werden, die in nur geringsten Konzentrationen vorkommen,
wie z.B. pathogene Keime in Lebensmitteln oder Trinkwasser,
Entziindungsmarker und Hormone in Blut, Pestizide und an-
dere Chemikalien in Umweltproben und vieles mehr, das zur
Zeit nur in gut ausgerusteten analytischen Laboren gemessen
werden kann.
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Einfache, portable Potentiostaten dienen
als Auslesegerate, deren Signale Uber
Bluetooth auf Handys Ubertragen werden
kénnen (Abbildung 4). Uberboten wird
dies nur durch die Gerateunabhangigkeit
der einfachen, visuelle Detektionen (so wie
beim Schwangerschaftstest), doch, zuge-
geben, ist eine quantitative Aussage beim
visuellen Ablesen schwierig, so dass hier
haufig zu semi-quantitativen Angaben ten-
diert wird oder gar zu Ja-Nein-Ergebnissen
(z.B. schwanger oder nicht; bereits mit Co-
vid-19 erkrankt gewesen oder nicht). Von
groflem Forschungsinteresse sind deshalb
Kombinationsverfahren, wie die Elektro-
chemilumineszenz, die wahrlich exquisite
Méglichkeiten bieten (Kasten 3). Liposome
spielen bei diesen Uberlegungen insofern
eine interessante Rolle, als dass sie sehr
einfach fir jedes dieser Detektionsprinzi-
pien adaptiert werden kénnen, schliefSlich
mussen nur die signalgebenden Molekule
im Liposomeninneren ausgetauscht wer-
den (siehe auch Kasten 2). So werden im
Arbeitskreis Baumner inzwischen routine-
mafkig photometrische (auch fir visuelles
Auslesen geeignet) und fluoreszente Lipo-
somen mit Sulforhodamin B bestckt, wel-
ches sowohl hervorragende Absorbanz- als
auch Fluoreszenzeigenschaften besitzt. Ka-
liumhexacyanoferrat und Rutheniumhexa-

4 Laborversion eines elektrochemischen Biosensors (vorne)
mit tragbarem Messgerat (Potentiostat, Mitte) und Handyaus-
lese (hinten).
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min bieten sich aufgrund ihrer sehr guten
Oxidations- und Reduktionseigenschaften
fur elektrochemische Liposomen an. Im
Falle der Elektrochemilumineszenz wird
derzeit mit Luminol und Rutheniumderiva-
ten geforscht.

Nanofasern erweitern die
Maglichkeiten der Biosensorik

Auch andere Nanomaterialien kénnen ei-
nen grofSen Beitrag dazu leisten, dass es
Biosensoren fur komplizierte analytische
Fragestellungen geben wird. Das Kernpro-
blem ist meist, dass der gewinschte Analyt
in geringen Konzentrationen vorliegt und
die Probe, in der er sich befindet, viele an-
dere Stoffe enthalt, die die Messung an
sich stéren. Wie soll man z.B. eine einzige
E. coli Zelle in 100 mL Trinkwasser finden,
oder hundert SARS-Coronavirus-2 Partikel
auf einem Probennahmestabchen, oder
pikomolare Konzentrationen (10-12 molar)
von Krebsmarkern in 1 mL Vollblut? Im gut
ausgestatteten analytischen Labor ist dies
alles maglich, doch mit einem einfachen
vor-Ort Biosensor ist es derzeit schier un-
maglich. Hier zeigt ein neues Forschungs-
gebiet, welches sich mit Nanofasern (siehe
Kasten 4) beschaftigt, neue Losungswege

Tmage name - MB_Z51014_UCLNP_fiber_005
TEM magnification - 13000

Faser befinden.
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auf, die sehr vielversprechend sind. Na-
nofasern zeichnen sich durch ihre enorm
grof3e Oberflache aus, wobei sie selber nur
ein minimales Volumen haben. Fillt man
also ein Gefals oder einen kleinen Kanal
mit Nanofasern auf, steht einem sehr viel
Reaktionsoberflache zur Verfigung, mehr
als mit allen anderen Materialien. Nanofa-
sern kénnen aus einer ganzen Reihe von
Polymeren hergestellt werden und bieten
deshalb viele unterschiedliche Reaktions-
maglichkeiten auf ihrer Oberflache an.
Auch konnen sie wasserabweisend (»hyd-
rophob«) oder wasserliebend (»hydrophil«)
sein, positiv oder negativ geladen, ein
wahres Schatzkastchen an Moglichkeiten
zur chemischen Modifikation steht somit
bereit. Zum Beispiel werden Antikorper, die
spezifisch E. coli Bakterien binden, auf der
Nanofaseroberflache verankert (»immobi-
lisiert«). Sobald nun E. coli Bakterien mit
den Nanofasern in Verbindung kommen,
werden sie gefangen und nicht wieder los-
gelassen. Fir einen Nachweis von E. coli in
Trinkwasser bietet sich dies besonders gut
an, weil Wasser ganz einfach durch die Na-
nofasermatten laufen kann, ohne viel Ge-
gendruck zu erwirken, und weil enorm viel
Kontaktoberflache vorhanden ist, um alle
Bakterien spezifisch zu fangen. [Matlock-
Colangelo, 2016] Nanofasern sind hierflr

5 Elektronenmikroskopische Aufnahme einer Nanofaser (aus Polyvinylpyrrolidon
gemacht), welche mit lumineszenten Nanopartikeln dotiert ist, die sich im Innern der
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Vor-0Ort-Schnelltests

Kasten 4 Nanofasern muss man
sich wie lange Spaghetti vorstellen,
nur dass sie nicht einige Millimeter
im Durchmesser haben, sondern
20-999 Nanometer. Grob gesagt,
sind Nanofasern ca. 100-mal din-
ner als ein menschliches Haar. Sie
konnen aber viele Zentimeter oder
gar Meter lang sein. Im Arbeitskreis
Baumner werden sie mit Hilfe des
Elektrospinnens hergestellt, welches
auch in der Textilindustrie haufig ge-
nutzt wird. Dabei entstehen, je nach
Spinningdauer, dinne oder dicke
Nanofasermatten wie in Abbildung
6 simuliert. Sie werden aus naturli-
chen (z. B. Polymilchsaure, Zellulose)
oder kunstlichen (z.B. Polystyrol,
Polyvinylpyrrolidon, Polymethylme-
thacrylat) Polymeren hergestellt. In
der Textilindustrie sind Nanofasern
besonders auf Grund ihrer grof3en
spezifischen Oberflache und enor-
men Porositdt der Nanofasermat-
ten von Interesse und werden u.a.
gerne flr Filtermasken verwendet.
In die Bioanalytik und Biosensorik
haben Nanofasern aus denselben
Grunden ihren Weg gefunden. Hier
besticht zusatzlich noch die grof3e
Variabilitdt an Ausgangsmaterialien
und deshalb funktionellen Oberfla-
chen, die fur Reaktionen verwendet
werden konnen.

deshalb viel besser geeignet als herkdmm-
liche Mikrofasern.

Weitere, spannende Strategien unter-
suchen, wie Nanofasern als elektroche-
mische Transducer verwendet werden
kénnen, indem leitende Polymere genutzt
werden oder indem die Nanofasern durch
grofse Hitze ohne Sauerstoff in Karbonna-
nofasern umgewandelt werden (Pyrolyse)
[Wongkaew, 2019]. Durch den Einschluss
von lumineszenten Nanopartikeln kénnen
sogar optisch aktive Transducer erzeugt
werden (Abbildung 5). Neueste For-
schungsprojekte im Arbeitskreis Baumner
untersuchen nun, wie man diese Filter- und
Transducereigenschaften von Nanofasern
kombinieren kann. Um fir die vor-Ort Ana-
lytik geeignet zu sein, fehlt allerdings noch
ein wichtiges Forschungselement, namlich
die Miniaturisierung.

6 Simulation einer Nanofasermatte

Biosensoren der Zukunft: miniatu-
risierte analytischen Labore

Miniaturisierung ist heutzutage nieman-
dem mehr ein Fremdwort, lebt davon
doch die gesamte Computerchipbranche,
deren positive Auswirkungen wir in im-
mer besseren elektronischen Geraten live
verfolgen und erleben. Biosensoren der
Zukunft werden nicht mehr nur einfache
Schnelltests sein, sondern werden kompli-
zierte Prozesse eines analytischen Labors
auf einem kleinen Chip realisieren. Bereits
vor 30 Jahren wurde hierflr der Begriff
,Lab-on-a-Chip’ gepragt, manchmal auch
mikro-Totale-Analyse-Systeme (microTAS)
genannt. Das Prinzip ist denkbar einfach:
(bio)chemische Reaktionen werden nicht
mehr im Reagenzglas durchgefihrt, son-
dern in einem kleinen Mikrokanal. Dadurch
wird weniger Material verbraucht, die Re-
aktion ist haufig schneller und kann mas-
siv parallelisiert werden. Ein Beispiel ist in
Abbildung 7 gezeigt. Es existieren naturlich
bereits kommerzielle Produkte, doch muss
zugegeben werden, dass die meisten die-
ser microTAS mindestens einen Computer
oder koffergrofses Zusatzgerat bendtigen,
um Flissigkeiten flieBen zu lassen, Detek-
toren zu liefern und den Prozess automa-

tisch stattfinden zu lassen. Es ist aber ein
spannender und sich rasant entwickelnder
Forschungs- und Industriezweig, welcher
gerade fur die Biosensorik von grofSter Be-
deutung ist. Denn so werden Biosensoren
mit notwendigen Probenaufbereitungsme-
thoden kombiniert, so dass z.B. eine Ana-
lytaufkonzentrierung oder aufreinigung
stattfinden kann, bevor es zur eigentlichen
biosensorischen Messung kommt. Ist bei-
des auf einem Chip integriert, der nicht
mehr als einen Laptop oder ein Handy zur
Durchflihrung benotigt, steht ein ideales
microTAS fur die vor-Ort Biosensorik zur
Verfugung. Auch mit diesem Forschungs-
zweig beschaftigt sich der AK Baumner.
Wichtige Aspekte sind vor allem die Ent-
wicklung von Miniaturisierungsmethoden,
die einfach, kostenglnstig und schnell
sind. Reinraumarbeiten (wie fur Compu-
terchips) sollten vermieden werden, um
den Preis der Biosensoren gering zu halten.
Wie kénnen die (bio)chemischen Reaktio-
nen so umgesetzt werden, dass sie in Mi-
krokanalen funktionieren? Welche Materi-
alien sind umweltvertraglich und nachhal-
tig? Welche Nachweismethoden kann man
auf dem Mikrochip verwenden? Dies wird
der Inhalt fur einen weiteren Artikel sein,
in dem wir zeigen konnen, dass Forscher
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7 Schematische Darstellung eines microTAS. Werden Nanofasern in kleine Mikrokanéle eingebracht, kénnen z. B. Bakterienzellen herausgefiltert und
aufkonzentriert werden, um anschliefend auf demselben Chip detektiert zu werden.

der Biosensorik zwar Spocks Tricorder noch
nicht erfunden haben, aber doch mit Hilfe
von biologischen Molekulen, Nanomateri-
alien und der Miniaturisierung schon wirk-
lich nah daran ist.
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