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Beschreibung

[0001] Die Erfindung betrifft einen Sensor zum quan-
titativen Nachweis eines Analytenin einer Probe, bei dem
ein optisches Verhalten wenigstens eines Farbstoffs zum
quantitativen Nachweis des Analyten genutzt wird.
[0002] Die Ubersetzung DE69430003T2 der européi-
schen Patentschrift EP 0 731 664 B1 zur internationalen
Anmeldung PCT/US94/12146 offenbart einen Sensor
mit einem in einer wassrigen Phase enthaltenen Indika-
torfarbstoff. Der Farbstoff kann sich in einer an Teilchen
ad- oder in Teilchen absorbierten Flussigkeit befinden,
die Teilchen ihrerseits sind dabei in ein gas- und licht-
durchlassiges polymeres Material eingebettet, welches
kein flissiges Wasser durchlasst. Die wassrige Phase
kann auch in Mikrokammern eingeschlossen sein. Fer-
ner kann die wassrige Phase einen Puffer enthalten so-
wie Salze zur Einstellung einer gewtinschten Osmolari-
tat.

[0003] Die internationale Veréffentlichung WO
00/26655 A1 der internationalen Anmeldung
PCT/US99/25506 offenbart einen Farbstoff, der in einer
Vertiefung einer Sensormembran eingeschlossen ist. Ei-
ne perforierte Metallscheibe ist unter der Sensormemb-
ran angeordnet, um ein Anschwellen der Farbstoff-
schicht zu verhindern.

[0004] Die deutsche Ubersetzung DE 69219061 T2
der europaischen Patentschrift EP 0 539 175 B1 be-
schreibt unter anderem die Impragnierung eines Tragers
mit einer Reagenzzusammensetzung. Diese enthalt ei-
nen Puffer und kann als Bindemittel z.B. Cellulose, Gum-
mi arabicum oder Polyvinylpyrrolidon enthalten.

[0005] Die deutsche Ubersetzung DE 69612017 T2
der europaischen Patentschrift EP 0 873 517 B1 zur in-
ternationalen Anmeldung PCT/US96/16469 beschreibt
eine wassrige Phase mit Indikator und Puffer, welche
sich in einer zweiten hydrophoben Phase befindet. Dabei
kann diese Emulsion Feuchthaltemittel enthalten. Die
wassrige Phase befindet sich in Mikrokompartimenten.
Es kdnnen Substanzen zugegeben werden, welche den
osmotischen Druck regeln.

[0006] Diedeutsche Offenlegungsschrift DE2 134910
betrifft einen Farbstoff zum Anfarben weiler Blutzellen
sowie ein Verfahren zur analytischen Bestimmung von
weillen Blutzellen im Blut. Eine wassrige Lésung mit ei-
nem Farbstoff wird mit einer Blutprobe versetzt. Dabei
enthalt die wassrige Losung Zusatzstoffe, um einen pH-
Wert und eine Osmolalitét innerhalb der normalen Be-
reiche flir menschliches Blutplasma zu halten.

[0007] Die internationale Veréffentlichung WO
2009/140559 A1 zur internationalen Anmeldung
PCT/US2009/044048 offenbart ein Sensorelement mit
Schichtstruktur. Ein Indikator ist dabei an eine pordse
Stitzmembran gebunden, welche auf einem Polymer-
substrat angeordnet ist. Die Stiitzmembran kann auch
aus Plastikgewebe bestehen.

[0008] Die US-Verdffentlichung US 2004/171094A1
betrifft einen in hydrophobe Polymerteilchen einge-

10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

schlossenen Farbstoff mit analytabhangiger Phospho-
reszenz. Die Teilchen kdénnen ihrerseits in eine Schicht
oder Matrix eingebettet sein, welche wasseraufnehmend
sein und bei Wasseraufnahme anschwellen kann.
[0009] Die US-Veroffentlichung US 2008/215254 A1
beschreibt Sensoren, welche aus einer oder mehreren
auf einem transparenten Trager angeordneten Schich-
ten bestehen. Die Schichten kdnnen aus einem Polymer
bestehen und beispielsweise in den Kavitaten einer Mi-
krotiterplatte oder am Ende eines Lichtleiters angeordnet
werden.

[0010] Das US-Patent US 4,557,900 betrifft einen op-
tischen Sensor zum Nachweis eines in einer Flissigkeit
gelosten Gases. In einer fir das Gas durchlassigen, fur
die Flussigkeit undurchlassigen Matrix sind Partikel ver-
teilt, welche mit einem optischen Indikator versehen sind.
Der Indikator spricht auf das Gas an.

[0011] Das US-Patent US 6,428,748 B1 offenbart ei-
nen Detektor zum Nachweis eines Analyten in einer Pro-
be. In einem Tréger ist ein Sensorgemisch eingeschlos-
sen, welches einen Indikatorfarbstoff, einen Puffer und
eine Substanz zur Beeinflussung der Osmose enthalt.
Diese Substanz wird dem Sensorgemisch zugesetzt, um
einem Abstromen von Wasser aus dem Sensor in die
Probe entgegenzuwirken. Dabei kann eine Osmolaritat
eingestellt werden, welche ber der Osmolaritat einer
gegebenen Probe liegt.

[0012] Die internationale Veroffentichung WO
2004/059281 A2 betrifft einen Sensor zum Nachweis ei-
nes Analyten fir den Einsatz bei Verpackungen. Der De-
tektor hat eine Schichtstruktur. Der Detektionsmechanis-
mus beruhtunter anderem auf Antikérpernin Verbindung
mit fluoreszierenden Farbstoffen oder elektrisch leitfahi-
gen Substanzen.

[0013] Optische Sensoren zur Detektion saurer oder
basischer Gase, zum Beispiel Ammoniak oder Schwe-
feldioxid, in gasférmigen Proben oder in Flissigkeiten
geldst, sind hinlanglich bekannt. Diese Sensoren verfu-
gen Uber einen Farbstoff mit einem optischen Verhalten,
das durch das nachzuweisende Gas beeinflusst wird, oft-
mals indirekt, etwa Giber eine Anderung des pH-Werts
einer den Farbstoff enthaltenden Pufferlésung. Inder Re-
gel ist die Pufferlésung mit dem Farbstoff von der zu un-
tersuchenden Probe durch ein gaspermeables Material,
zum Beispiel ein gaspermeables Polymer, getrennt. Ge-
langt nun Wasser aus der Probe in die Pufferlésung, weil
das gaspermeable Material selbst wasseraufnahmefa-
hig ist und Wasser dann aus dem gaspermeablen Mate-
rial in die Pufferlésung gelangt, oder weil Wasser in Form
von Dampf durch das gaspermeable Material in die Puf-
ferldsung diffundiert, so andert sich die Konzentration
des Puffers und damit der pH-Wert. Dadurch ergeben
sich Bedingungen im Sensor, welche nicht mehr der Ka-
librierung des Sensors entsprechen. Da der Wasser-
transport in die Pufferlésung von den Osmolalitadten der
Pufferlésung und der Probe bestimmtwird, resultierteine
Osmolalitatsquerempfindlichkeit des Sensors. Diese ist
vor allem dann problematisch, wenn sich die Osmolalitat
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der Probe Uber die Zeitdauer einer Messung andert. Die-
se Problematik tritt beispielsweise im Biotechnologie-Be-
reich auf, hier werden Sensoren der beschriebenen Art
zur Uberwachung von Bioprozessen, etwa Fermentatio-
nen oder Zellkultivierungen eingesetzt. Auch im medizi-
nischen Bereich, bei online oder offline Messungen in
Blut, Urin oder Geweben, kénnen starke Anderungen der
Osmolalitat auftreten, welche bei den beschriebenen
Sensoren nach dem Stand der Technik zu grof3en Mess-
fehlern fihren.

[0014] Aufgabe der Erfindung ist es, einen Sensor be-
reitzustellen, der eine gegeniiber dem Stand der Technik
verringerte Osmolalitdtsquerempfindlichkeit aufweist,
und dessen Kalibrierung somit von der Osmolalitat der
Probe weitgehend unabhangig ist.

[0015] Diese Aufgabe wird geldst durch einen Sensor
gemaf Anspruch 1.

[0016] Der erfindungsgemafle Sensor zum quantitati-
ven Nachweis eines Analyten in einer Probe umfasst we-
nigstens einen Farbstoff, der ein optisches Verhalten auf-
weist, welches innerhalb des Sensors durch den Analy-
ten beeinflussbar ist, welches also direkt oder, bedingt
durch die Ausgestaltung des Sensors, indirekt von dem
Analyten abhangt. Dies bedeutet, aus dem optischen
Verhalten des wenigstens einen Farbstoffs kann quanti-
tativ auf den Analyten geschlossen werden, es kann also
beispielsweise eine Konzentration oder ein Partialdruck
fur den Analyten ermittelt werden. Hierzu wird vorteilhaft
eine Kalibrierung des Sensors verwendet. Unter quanti-
tativem Nachweis des Analyten wird verstanden, dass
ein Wert fur die Konzentration oder den Partialdruck des
Analyten bis auf fachibliche Fehlergrenzen bestimmt
wird, aber auch, dass lediglich festgestellt wird, dass die
Konzentration oder der Partialdruck des Analyten inner-
halb eines vorgegebenen Bereichs liegen; der vorgege-
bene Bereich kann dabei eine Untergrenze und eine
Obergrenze, oder nur entweder eine Untergrenze oder
eine Obergrenze haben.

[0017] Ferner umfasst der erfindungsgeméafie Sensor
ein Medium, in welchem der wenigstens eine Farbstoff
enthalten ist, sowie ein Restriktionsmittel, durch welches
eine Volumenveranderung des Mediums mechanisch
eingeschrankt ist. Das Medium enthélt ein Tradgermate-
rial, welches beispielsweise ein Polymer sein kann. Eine
Wirkung des Tragermaterials besteht darin, die rdumli-
che Verteilung des wenigstens einen Farbstoffs oder den
Farbstoff enthaltender Partikel innerhalb des Mediums
zu fixieren. Das Medium kann beispielsweise eine Flis-
sigkeit umfassen, in welcher der wenigstens eine Farb-
stoff geldst ist; je nach Ausfiihrungsform kann das Me-
dium weitere Komponenten beinhalten, wie im Weiteren
noch dargelegt wird.

[0018] ErfindungsgemalR istim Medium eine Osmola-
litdt gegeben, welche gréRer ist als eine vorgegebene
maximale Probenosmolalitat, fir welche eine Verwen-
dung des Sensors vorgesehen ist, und ein Elastizitats-
modul des Restriktionsmittels ist wenigstens 100-mal so
gro3 wie ein Elastizitditsmodul des Tragermaterials. Fur
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Proben mit einer Osmolalitat gréRer als diese maximale
Probenosmolalitat sollte der erfindungsgemale Sensor
nicht eingesetzt werden, da die Messergebnisse in solch
einem Fall nicht verlasslich waren.

[0019] Durch die Kombination aus der gegebenen Os-
molalitat im Medium und der mechanischen Einschran-
kung der Volumenveranderung des Mediums ergibt sich
eine definierte Aufnahme von Lésungsmittel, beispiels-
weise Wasser, in das Medium, wenn der Sensor mit einer
Probe in Kontakt gebracht wird, in welcher der Analyt,
also der nachzuweisende Stoff, in dem Ldsungsmittel
gelost ist. Fur gasférmige Proben kann entsprechend
Wasser in Form von in der Probe enthaltenem Wasser-
dampfin den Sensor gelangen, und es ergibt sich analog
eine definierte Aufnahme von Wasser. Solange die Os-
molalitdtim Medium gréRer ist als in der Probe, wirkt der
osmotische Druck auf ein Einstromen des L&sungsmit-
tels in das Medium hin. Dieser Zustrom von L&sungsmit-
tel wirde zu einem Anschwellen des Mediums flhren.
Durch das Restriktionsmittel ist eine Volumenverande-
rung des Mediums, also insbesondere ein Anschwellen,
aber scharf begrenzt; dadurch ist auch die Aufnahme
von Lésungsmittel in das Medium klar begrenzt. In der
Folge ergibt sich fiir einen gegebenen Sensor eine defi-
nierte Aufnahme von Losungsmittel in das Medium, un-
abhangig von der Osmolalitat der Probe, solange die Os-
molalitdt der Probe geringer als die Osmolalitat im Me-
dium ist. Diese definierte Aufnahme von Lsungsmittel
kann bei der Kalibrierung des Sensors beriicksichtigt
werden. Damit wird eine Kalibrierung des Sensors un-
abhangig von der Osmolalitat der Probe, in welcher der
Sensor eingesetzt wird, solange die Osmolalitat der Pro-
be geringer als die Osmolalitdt im Medium ist.

[0020] Inbestimmten Ausfiihrungen istder wenigstens
eine Farbstoff in innerhalb des Tragermaterials befindli-
chen Hohlrdumen enthalten. Diese Hohlrdume kénnen
dabei vom Tragermaterial selbst ausgebildet sein und
den wenigstens einen Farbstoff umschlieRen. Das Tra-
germaterial kann auch pords sein, und der wenigstens
eine Farbstoff kann sich innerhalb der zumindest teilwei-
se miteinander verbundenen Poren des Tragermaterials
befinden. Insbesondere kann der wenigstens eine Farb-
stoff auch an Poreninnenwéanden adsorbiert sein.
[0021] In anderen Ausfiihrungsformen sind die Hohl-
raume von Hullen umschlossen, welche sich vom Tra-
germaterial unterscheiden. Insbesondere kénnen die
Hullen aus einem Material bestehen, das vom Trager-
material verschieden ist. Innerhalb des Tragermaterials
kénnen beispielsweise hohle Partikel verteilt sein, deren
Inneres den wenigstens einen Farbstoff enthalt.

[0022] Inspeziellen Ausfliihrungsformen sind die Hohl-
raume durch Mizellen gebildet, der wenigstens eine
Farbstoff befindet sich im Inneren der Mizellen.

[0023] In anderen Ausfiihrungsformen ist der wenigs-
tens eine Farbstoff mitdem Tragermaterial homogen ver-
mischt und innerhalb des Tragermaterials fixiert.

[0024] Die mechanische Einschréankung einer Volu-
menveranderung des Mediums wird in einer Ausfih-
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rungsform dadurch bewirkt, dass das Medium in einer
Vielzahl von Vertiefungen angeordnet wird, welche in ei-
ner Tragerplatte ausgebildet sind. Die Tragerplatte kann
dabei beispielsweise aus einem Glas oder aus einem
Kunststoff, beispielsweise Polykarbonat oder Polyethy-
lenterephthalat (PET), bestehen. Auch Tragerplatten aus
Metall, beispielsweise Edelstahl, sind mdglich. Um eine
deutliche Begrenzung der Volumenveranderung zu er-
reichen, weist das Material der Tragerplatte einen E-Mo-
dul auf, der wenigstens dem 100-fachen des E-Moduls
des Tragermaterials entspricht. Vorteilhaft fiir eine wirk-
same Begrenzung der Volumenéanderung ist es ferner,
wenn die Fullhdhe einer Vertiefung mit Tragermaterial
mindestens den doppelten Werteines Durchmessers der
Vertiefung aufweist. Die Begrenzung der Volumenande-
rung kann weiter verbessert werden, wenn das Trager-
material an der Innenwand der Vertiefung haftet. Ist in
Ausgestaltungen, die nicht zur Erfindung gehéren, kein
Tragermaterial vorhanden, so sollte das Medium voll-
sténdig in den Vertiefungen eingekapselt werden; dies
kann zum Beispiel durch Deckschichten erfolgen, welche
die Vertiefungen verschlieRen.

[0025] In manchen Ausflihrungen reichen die Vertie-
fungen vollstandig durch die Tragerplatte hindurch, stel-
len also Locher in der Tragerplatte dar.

[0026] In einer anderen Ausfihrungsform wird die me-
chanische Einschrankung einer Volumenverdnderung
des Mediums dadurch erreicht, dass eine Membran, ein
Vlies, ein Geflecht, ein Gewebe oder ein Gitter in das
Tragermaterial eingebettet ist und das Restriktionsmittel
darstellt. Vorteilhaft haftet dabei das Tragermaterial am
Restriktionsmittel. Das Restriktionsmittel besteht aus
zugfestem Material, das soll hier bedeuten, dass ein
Elastizitatsmodul des Restriktionsmittels wenigstens
100-mal so grof3 wie ein Elastizitditsmodul des Trager-
materials ist.

[0027] In einer anderen Ausfiihrungsform des erfin-
dungsgemafien Sensors umschlielt eine Hille das Me-
dium teilweise. Das Medium enthalt dabei ein Tragerma-
terial, die Hulle bildet das Restriktionsmittel.

[0028] In einer weiteren Ausfihrungsform wird das
Medium vollstandig von einer Hiille umschlossen. Auch
hier bildet die Hulle das Restriktionsmittel. Im Medium
kann ein Tragermaterial vorhanden sein, es kdnnen aber
auch nicht zur Erfindung gehdrige Auspragungen ohne
Tragermaterial eingesetzt werden.

[0029] In einer Weiterbildung der vorstehenden Falle
sind durch eine Huille, welche das Restriktionsmittel dar-
stellt, mehrere Hohlrdume gebildet, welche vom Material
der Hulle ganz oder teilweise umschlossen werden. In
jedem Hohlraum befindet sich ein Medium mit einem
Farbstoff. Dabei unterscheiden sich wenigstens zwei der
eingesetzten Farbstoffe voneinander. Die Farbstoffe
kénnen beispielsweise auf unterschiedliche Analyten re-
agieren und so jeweils vom Ort des Sensors Informatio-
nen zu unterschiedlichen Analyten liefern.

[0030] Die das Restriktionsmittel bildende Hiille in den
vorstehenden Ausfiihrungsformen muss eine ausrei-
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chende mechanische Zugfestigkeit aufweisen, um einer
Volumenanderung des Mediums einen hinreichenden
mechanischen Widerstand entgegensetzen zu kénnen.
Geeignete Materialien fiir die Hiille sind zum Beispiel Po-
lyvinylidenfluorid(PVDF), Teflon, Polyethersulfon, Poly-
sulfon, Polystyrol, Siliziumdioxid, oder Ormosile; die
moglichen Materialien sind jedoch nicht auf die in dieser
Auflistung genannten beschrankt.

[0031] IneinerAusfihrungsform des erfindungsgema-
Ren Sensors ist der wenigstens eine Farbstoff mit einer
Pufferlésung vermischt, die dann als Teil des Mediums
anzusehen ist. Dies findet vor allem bei jenen Sensoren
Anwendung, beidenen die Sensorwirkung auf einem pH-
Wert-abhangigen optischen Verhalten des wenigstens
einen Farbstoffs beruht, und der Analyt eine pH-Wert-
Anderung im Medium bewirkt.

[0032] Die Osmolalitat im Medium kann bei der Her-
stellung des Sensors durch Zusatz wenigstens einer
Substanz zum Medium eingestellt werden. In Ausfih-
rungsformen kann die wenigstens eine Substanz mitdem
wenigstens einen Farbstoff vermischt werden. Als Sub-
stanzen zur Einstellung der Osmolalitat im Medium kén-
nen beispielsweise Salze, etwa NaCl oder KCI, Polye-
lektrolyte oder Neutralmolekiile wie zum Beispiel Zucker,
etwa Glucose, Fructose, Mannose, Saccharose, verwen-
det werden. Auch diese zugesetzten Substanzen sind
als Teil des Mediums anzusehen. Wichtig ist hierbei
selbstverstandlich, dass die zugesetzten Substanzen
den quantitativen Nachweis des Analyten nicht storen.
[0033] In einer speziellen Ausfiihrungsform beinhaltet
der Sensor eine hygroskopische Substanz. Solche Aus-
fuhrungsformen lassen sich auch in gasférmigen Pro-
ben, etwa an der Atmosphére, einsetzen. Die hygrosko-
pische Substanz nimmt aus der Probe Wasser auf, wel-
ches in der Probe etwa als Wasserdampf vorliegt. Damit
wird flir den wenigstens einen Farbstoff eine wassrige
Umgebung erzeugt. Es kdnnen daher Farbstoffe und Zu-
satze wie etwa Puffer verwendet werden, welche sonst
auf wassrige Proben beschrankt sind, um Messungen in
der Gasphase vorzunehmen. Vorzugsweise ist die hy-
groskopische Substanz mit dem wenigstens einen Farb-
stoff vermischt.

[0034] Dasoptische Verhaltendes Farbstoffs, welches
zum quantitativen Nachweis eines Analyten genutzt wird,
kann beispielsweise eine Lumineszenz sein, wobei Lu-
mineszenz mindestens Phosphoreszenz und Fluores-
zenz umfasst. Ebenso kann eine Lichtreflektion oder
Lichtabsorption zum quantitativen Nachweis des Analy-
ten genutzt werden. Eine weitere Moglichkeit ist, eine
Farbe des Farbstoffs zu nutzen. Dabei zeigen jeweils die
Farbe des Farbstoffs, die Lichtreflektion oder -absorpti-
on, oder die Lumineszenz eine Abhangigkeit von dem
Analyten. Diese Abhangigkeit kann im Falle einer Lumi-
neszenz darin bestehen, dass eine Relaxationszeit der
Lumineszenz, es kann sich hierbei um eine Relaxations-
zeit fUr die Intensitat der Lumineszenz oder fiir eine Po-
larisation der Lumineszenz handeln, von dem Analyten
abhangt. Ebenso ist es denkbar, dass Intensitat oder
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Wellenlange des auftretenden Lumineszenzlichts von
dem Analyten abhangen. Im Falle einer Farbe kann der
Farbstoff je nach Konzentration oder Partialdruck des
Analyten eine andere Farbe annehmen. Im Falle von
Lichtreflektion oder -absorption kann sich die Reflektivi-
tat beziehungsweise der Absorptionsgrad einer den
Farbstoff enthaltenden Schicht fir bestimmte Lichtwel-
lenldngenin Abhangigkeit vom Analyten andern. Es kann
auch mehr als eine Art optisches Verhalten fir die Mes-
sung ausgenutzt werden, etwa eine Relaxationszeit der
Lumineszenz und ein Absorptionsverhalten. Zu diesem
Zweck kann mehr als ein Farbstoff verwendet werden,
so dass etwa das Lumineszenzverhalten eines ersten
Farbstoffs und das Absorptionsverhalten eines zweiten
Farbstoffs ausgewertet werden, um einen Analyten
quantitativ zu bestimmen. Bei Verwendung mehr als ei-
nes Farbstoffs kann auch die Effizienz strahlungsloser
Energielibertragung zwischen den Farbstoffen, bei-
spielsweise der Forster-Resonanzenergietransfer, so-
weit diese Effizienz quantitativ vom Analyten abhangt,
zur quantitativen Bestimmung des Analyten genutzt wer-
den.

[0035] Die Abhangigkeit des optischen Verhaltens
vom Analyten kann aus einer direkten Wechselwirkung
zwischen dem Analyten und dem wenigstens einen Farb-
stoff resultieren, etwa einem Energieaustausch oder ei-
ner chemischen Reaktion zwischen Molekiilen des Farb-
stoffs und des Analyten, oder aus einer indirekten Wech-
selwirkung tUber dem Farbstoff zugesetzte Substanzen.
Generelle Voraussetzung fiir das Funktionieren des Sen-
sors ist damit, dass der Analyt mit dem wenigstens einen
Farbstoff in eine solche direkte oder indirekte Wechsel-
wirkung treten kann. Befinden sich bei einem erfindungs-
gemalen Sensor beispielsweise Farbstoff und Pufferl6-
sung in Hohlrdumen innerhalb eines Tragermaterials,
oder sind von dem Restriktionsmittel umschlossen, so
muss der Analyt durch das Tragermaterial beziehungs-
weise das Restriktionsmittel diffundieren konnen, um das
Gemisch aus Farbstoff und Pufferlésung zu erreichen.
[0036] Beispiele fir Analyten sind Gase in gasférmi-
gen Gemischen oder in Flissigkeiten geldste Gase. Bei-
spielsweise kann in Wasser gelostes Gas, etwa Schwe-
feldioxid, Kohlendioxid, Kohlenmonoxid, oder Ammoniak
durch einen erfindungsgemafen Sensor erfasst werden.
So ist das in Wasser basisch reagierende Ammoniak ein
Beispiel, bei dem als Farbstoff fir den Sensor ein Farb-
stoff mit pH-Wert-abhangigem optischen Verhalten ge-
wahlt werden kann. In Abhangigkeit von der Konzentra-
tion des in der Probe gelésten Ammoniaks stellt sich in-
nerhalb des Mediums ein pH-Wert ein, welcher aus dem
optischen Verhalten des Farbstoffs bestimmt werden
kann. Indirekt ist so ein Riickschluss auf die Ammoniak-
konzentration méglich. Selbstverstandlichist eine direkte
Kalibrierung der Ammoniakkonzentration gegen das op-
tische Verhalten mdglich, eine tatsachliche Bestimmung
eines pH-Wertes ist dann nicht erforderlich. Das eben
angefihrte Beispiel des Ammoniak-Nachweises ist auch
ein Beispiel fiir eine indirekte Wechselwirkung zwischen
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dem Farbstoff und dem Analyten, hier also dem Ammo-
niak. Die Wechselwirkung geschieht hier tber eine mit
dem Farbstoff vermischte Pufferldsung, indem der Analyt
den pH-Wert der Pufferlésung andert, und das optische
Verhalten des Farbstoffs vom pH-Wert seiner Umge-
bung, hier also der Pufferlésung, abhangt. Analoge Aus-
sagen gelten auch fir Schwefeldioxid und weitere Gase.
Ein Beispiel fir einen Farbstoff mit einem pH-Wert-ab-
hangigen Fluoreszenzverhalten, mit dem Kohlendioxid
nachzuweisen ist, ist Hydroxypyrentrisulfonsaure
(HPTS). Zur Messung von Schwefeldioxid kann etwa
Bromkresolrot verwendet werden. Fir den quantitativen
Nachweis von Ammoniak kann Bromthymolblau oder
Bromphenolblau eingesetzt werden. Zahlreiche weitere
Farbstoffe und ihre Einsatzmdglichkeiten fur den quan-
titativen Nachweis unterschiedlichster Stoffe sind dem
Fachmann hinreichend bekannt.

[0037] Erfindungsgemale Sensoren koénnen aber
auch zum quantitativen Nachweis anderer geldster Stof-
fe, auch von lonen, verwendet werden.

[0038] Eine Messanordnung zum quantitativen Nach-
weis eines Analyten in einer Probe umfasst einen erfin-
dungsgemalen Sensor wie vorstehend beschrieben. Ei-
ne Steuer- und Auswerteeinheit ist vorgesehen, um aus
dem optischen Verhalten des wenigstens einen Farb-
stoffs des Sensors den Analyten quantitativ zu bestim-
men. AulRerdem umfasst die Messanordnung eine Optik,
welche Licht von der Steuer- und Auswerteeinheit zum
Sensor fihren kann, und ebenso Licht vom Sensor zur
Steuer- und Auswerteeinheit, um so das optische Ver-
halten des wenigstens einen Farbstoffs zu erfassen, aus
demdann der Analyt quantitativ bestimmt wird. Das Licht,
welches von der Steuer- und Auswerteeinheit zum Sen-
sor gefuhrt wird, kann, je nach Ausgestaltung des Sen-
sors, Anregungslicht fiir eine Lumineszenz des wenigs-
tens einen Farbstoffs sein, oder Licht, mit welchem eine
Farbe, eine Reflektivitat oder ein Absorptionsgrad einer
den wenigstens einen Farbstoff enthaltenden Schichtim
Sensor bestimmt wird. Die Steuer- und Auswerteeinheit
steuert dabei das von ihr ausgesendete Licht, beispiels-
weise kdnnen bestimmte Lichtpulsfolgen oder intensi-
tatsmodulierte Lichtsignale erzeugt werden. In Ausfih-
rungsformen der Messanordnung ist die Optik eine Frei-
strahloptik. In anderen Ausfiihrungsformen der Messa-
nordnung ist die Optik eine Lichtleiteroptik.

[0039] Durch die Verwendung eines erfindungsgema-
Ren Sensorsistes mdglich, einen Analytenin einer Probe
quantitativ zu bestimmen, ohne verschiedene mégliche
Probenosmolalitaten bei Kalibrierung der Messanord-
nung und bei Messungen mit der Messanordnung auf-
wandig beriicksichtigen zu muissen, denn die Kalibrie-
rung eines erfindungsgemafien Sensors ist unabhangig
von der Probenosmolalitat, wie vorstehend ausgefiihrt.
Osmolalitatsquerempfindlichkeiten bestehen somit we-
der fir den Sensor noch fiir die Messanordnung.
[0040] Es ist dabei mdglich, dass der Sensor, etwa in
Form eines Plattchens, an einem Ende des Lichtleiters
sitzt und mit diesem Ende des Lichtleiters in die Probe
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eingebracht wird. Es ist aber ebenso moglich, dass der
Sensor etwa im Inneren eines Probenbehalters an einer
Wand des Probenbehalters angebracht wird. Die Wand
ist dabei fir das Licht, das von der Steuer- und Auswer-
teeinheit zum Sensor gefiihrt wird und auch fir das vom
Sensor ausgehende Lumineszenzlicht oder vom Sensor
reflektierte oder riickgestreute Licht transparent. Das
Licht kann dabei durch eine Freistrahloptik gefiihrt wer-
den. Ebenso kann das Licht durch einen Lichtleiter ge-
fihrt werden, wobei der Lichtleiter an eine entsprechen-
de Stelle an der AuRenseite der Wand gefiihrt wird und
dort endet; in diesem Fall tritt also das Licht dort aus dem
Lichtleiter aus, durchlauft die flr es transparente Wand
des Probenbehalters und trifft auf den Sensor. Licht vom
Sensor nimmt entsprechend den umgekehrten Weg. Ei-
ne weitere Moglichkeit ist, dass ein oder mehrere erfin-
dungsgemafie Sensoren innerhalb einer Probe verteilt
sind, beispielsweise in einer flissigen Probe schwim-
men. Eine Erfassung des optischen Verhaltens der Farb-
stoffe in den Sensoren kann dann zum Beispiel liber eine
Kamera erfolgen, diein diesem Fall einen Teil der Steuer-
und Auswerteeinheit bildet.

[0041] Zur quantitativen Bestimmung des Analyten
wird, wie bereits erwahnt, vorteilhaft eine Kalibrierung
des Sensors genutzt. Zu diesem Zweck kénnen entspre-
chende Kalibrierdaten fiir den Sensor in der Steuer- und
Auswerteeinheit bereitgestellt, beispielsweise elektro-
nisch abgespeichert, sein.

[0042] Es sei noch darauf hingewiesen, dass zur ex-
pliziten quantitativen Bestimmung des Analyten aus dem
optischen Verhalten des wenigstens einen Farbstoffs
Uber eine entsprechende Kalibrierung diverse Moglich-
keiten bekannt sind. So kann etwa eine Relaxationszeit
einer Lumineszenz des wenigstens einen Farbstoffs ge-
gen Partialdruck oder Konzentration des Analyten kalib-
riert werden. Statt die Relaxationszeit selbst zu benut-
zen, kénnen auch davon abhangige, mitunter experi-
mentell einfacher und unmittelbarer zu bestimmende
Grofken genutzt werden, wie zum Beispiel Quotienten
von Integralen Uber den Zeitverlauf von Lumineszenzsi-
gnalen oder Phasenverschiebungen zwischen einem
modulierten Anregungssignal und der Lumineszenzant-
wort des Farbstoffs. Diese und weitere Mdglichkeiten
sind im Stand der Technik hinreichend beschrieben, bei-
spielsweise in der deutschen Patentanmeldung
DE102011055272A1 und den darin zitierten Schriften.
[0043] Im Folgenden wird die Erfindung an Hand von
Ausfiihrungsbeispielen und der beigefligten schemati-
schen Zeichnungen noch naher erlautert.

Figur 1 zeigt einen erfindungsgemalfien Sensor, bei
dem das Restriktionsmittel durch eine Tra-
gerplatte mit einer Vielzahl an Vertiefungen
gebildet ist.

Figur 2 zeigt einen Querschnitt durch eine Vertie-

fung der in Figur 1 gezeigten Tragerplatte.
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Figur 3 zeigt einen Sensor, bei dem das Restrikti-

onsmittel durch ein Geflecht gegeben ist.
Figur 4 zeigt eine Vielzahl von Hohlrdumen im Tra-
germaterial eines erfindungsgemaflen Sen-
sors.
Figur 5 zeigteine Abwandlungderin Figur 4 gezeig-
ten Konfiguration.
Figur 6 zeigt einen weiteren Querschnitt durch ei-
nen Sensor mit Tragerplatte.
Figur 7 zeigt einen Querschnitt durch einen Sensor
mit einer vollstandig durchbrochenen Tra-
gerplatte.
Figur 8 zeigt einen Sensor, bei dem das Medium
vollstdndig vom Restriktionsmittel um-
schlossen ist.
Figur 9 zeigt einen Sensor, bei welchem das Medi-
um in mehr als einem Hohlraum angeordnet
und vollstandig vom Restriktionsmittel um-
schlossen ist.
Figur 10  zeigtschematisch eine Messanordnung, bei
der der erfindungsgemalie Sensor verwen-
det wird.
Figur 11  zeigt schematisch eine weitere Variante ei-
ner Messanordnung, bei der der erfindungs-
gemale Sensor verwendet wird.
Figur 12  zeigt schematisch eine weitere Variante ei-
ner Messanordnung, bei der der erfindungs-
gemale Sensor verwendet wird.

[0044] Figur 1 zeigt eine mdgliche Ausfiihrungsform
eines erfindungsgemafen Sensors 1. In einer Trager-
platte 4 sind eine Vielzahl von Vertiefungen 41 ausgebil-
det. Bei der Herstellung des Sensors 1 kann beispiels-
weise ein Sensorgemisch aus dem wenigstens einen
Farbstoff und einem Medium, welches Pufferlésung und
/ oder Substanzen, etwa Salze, Polyelektrolyte oder Zu-
cker, zur Einstellung der Osmolalitat sowie unpolymeri-
siertes Tragermaterial enthalt, auf die Tragerplatte 4 auf-
gerakelt werden. Durch anschlieBendes Aussetzen der
Tragerplatte 4 an Vakuum wird das aufgerakelte Sensor-
gemisch in die Vertiefungen 41 eingesogen. Alternativ
kann das aufgerakelte Sensorgemisch beispielsweise
auch durch Zentrifugation der mit dem Sensorgemisch
versehenen Tragerplatte 4 in die Vertiefungen 41 einge-
bracht werden. Uberschiissiges Sensorgemisch wird
entfernt, und das Sensorgemisch in den Vertiefungen
wird polymerisiert, etwa thermisch oder photoinduziert.
[0045] Die gezeigte rechteckige Form des Sensors 1
stellt keine Beschrankung der Erfindung dar. Es ist aber
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zur Herstellung von erfindungsgemafen Sensoren mog-
lich, groR¥flachige Tragerplatten in der vorstehend darge-
legten Weise mit einem Sensorgemisch zu versehen,
und dann aus der Tragerplatte Sensoren der gewiinsch-
ten GréRe und Form zu ségen, zu schneiden, zu stanzen
oder anderweitig abzutrennen. Hierzu kdnnen auch Soll-
bruchstellen in der Tragerplatte vorgesehen sein.
[0046] Der gezeigte kreisformige Querschnitt der Ver-
tiefungen 41 stellt keine Beschrankung der Erfindung
dar. Ebenso sind andere Querschnitte moglich, etwa
rechteckige oder hexagonale; im hexagonalen Fall ist
insbesondere eine Bienenwabenstruktur der Tragerplat-
te 4 denkbar.

[0047] Typische Durchmesserder Vertiefungen 41 be-
tragen 10 bis 500 Mikrometer. Typische Tiefen der Ver-
tiefungen 41 betragen 100 bis 500 Mikrometer. Verwen-
dete Materialstarken fur die Tragerplatte liegen dann vor-
teilhafterweise im Bereich von 100 Mikrometer bis 1 Mil-
limeter. Diese Abmessungen stellen jedoch keine Be-
schrankung der Erfindung dar. Es sind durchaus auch
Durchmesser vom Nanometerbereich bis zum Zentime-
terbereich und darliber hinaus denkbar.

[0048] Figur 2 zeigt einen Querschnitt durch eine Ver-
tiefung 41 in einer Tragerplatte 4, wie sie in Figur 1 ge-
zeigtist. Die Vertiefung 41 ist mit einem Medium 3 gefiillt,
welches Tragermaterial 30 und den (hier nicht dargestell-
ten) wenigstens einen Farbstoff enthalt. Im gezeigten
Beispiel ist eine Fullhdhe 42 der Vertiefung 41 mit dem
Medium 3 grofRer als das Doppelte eines Durchmessers
43 der Vertiefung 41. Wie oben bereits erwahnt, tragt
eine solche Dimensionierung zur Beschrankung einer
Volumenanderung, insbesondere eines Aufquellens,
des Mediums 3 bei.

[0049] Ferner dargestellt ist eine optionale Deck-
schicht 45, welche die Vertiefungen 41 bedeckt. Ist die
Deckschicht 45 bei einer Messung einer zu untersuchen-
den Probe zugewandt, so ist die Deckschicht 45 vorteil-
hafterweise durchlassig fir den Analyten. Das Material
der Tragerplatte 4 ist dann vorzugsweise transparent,
die Erfassung des optischen Verhaltens des Farbstoffs
kann dann durch das Material der Tragerplatte 4 hindurch
erfolgen. In diesem Fall kann die Deckschicht 45 reflek-
tierend ausgebildet sein, was die Erfassung des opti-
schen Verhaltens des Farbstoffs beginstigt, vor allem,
wenn es sich bei dem optischen Verhalten um eine Lu-
mineszenzerscheinung handelt. Ebenso kann das Ma-
terial der Tragerplatte 4 durchlassig fir den Analyten
sein. In diesem Falle ware die Tragerplatte 4 bei einer
Messung der zu untersuchenden Probe zugewendet. Die
Deckschicht 45 ist dann vorzugsweise transparent, die
Erfassung des optischen Verhaltens des Farbstoffs kann
dann durch das Material der Deckschicht 45 hindurch
erfolgen.

[0050] Eine Mdglichkeit, eine reflektierende Deck-
schicht 45 zu erhalten, besteht darin, eine unpolymeri-
sierte Schicht, die Titandioxidpartikel enthalt, auf die Tra-
gerplatte 4 aufzurakeln, und die aufgerakelte Schicht
dann zu polymerisieren. Eine nichttransparente Deck-
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schicht 45 kann beispielsweise durch eine Folie aus
PVDF oder Teflon gebildet werden. Die Folie kann etwa
auf die Tragerplatte 4 aufgeklebt oder thermisch aufge-
schweillt werden. Eine derartige Folie ist durchlassig fur
Gase. Alternativ kann auch die Tragerplatte 4 aus PVDF
oder Teflon bestehen, so dass in diesem Fall die Trager-
platte gasdurchlassig ist.

[0051] Figur 3 zeigt eine Ausfiihrungsform des erfin-
dungsgemalen Sensors 1, bei dem das Restriktionsmit-
tel durch ein Geflecht 5 gegeben ist. Das Geflecht 5 ist
in das Tragermaterial 30 eingebettet, welches ein Be-
standteil des Mediums 3 ist; das Medium 3 enthalt den
wenigstens einen Farbstoff und gegebenenfalls weitere
Beimischungen, diese sind hier nicht dargestellt. Im ge-
zeigten Beispiel ist das Medium 3 auf einer Stutzplatte 9
aufgebracht. Die Stutzplatte 9 ist vorzugsweise transpa-
rent. Auf diese Weise kann das Medium 3 mit dem we-
nigstens einen Farbstoff in Kontakt mit einer Probe ge-
bracht werden, und die Erfassung des optischen Verhal-
tens des Farbstoffs kann durch die transparente Stiitz-
platte 9 hindurch erfolgen. Auch hier kann, analog zur
Darstellung in der Figur 2, eine reflektierende Deck-
schicht vorgesehen werden. Diese ware in dem disku-
tierten Beispiel dann parallel zur Stltzplatte 9, auf der
der Stitzplatte 9 gegeniiberliegenden Seite des Medi-
ums 3 anzubringen und miisste fur den Analyten durch-
Iassig sein. Alternativ kann auch die Stitzplatte 9 reflek-
tierend anstatt transparent ausgebildet sein. Die Erfas-
sung des optischen Verhaltens des Farbstoffs wiirde
dannvonderder Stutzplatte 9 gegenliberliegenden Seite
des Sensors 1 aus erfolgen, und die Stiitzplatte 9 musste
fur den Analyten durchlassig sein.

[0052] Ein Sensor 1 dieser Art kann etwa hergestellt
werden, indem ein Sensorgemisch der schon erwahnten
Art auf die Stitzplatte 9 aufgerakelt wird, und anschlie-
Rend das Geflecht 5 auf das Sensorgemisch aufgelegt
wird. Das unpolymerisierte Sensorgemisch umschlief3t
das Geflecht 5, so dass letztlich das Geflecht 5 in dem
Medium 3, und damit insbesondere im Tragermaterial
30, eingebettet ist. Dann kann das Tragermaterial 30 po-
lymerisiert werden, etwa thermisch oder photoinduziert.
[0053] Eine typische Dicke der aufgerakelten Schicht
des Sensorgemisches liegt zwischen 10 und 1000 Mi-
krometer. Eine Dicke 51 des Restriktionsmittels 5 ergibt
sich vorteilhaft als die Dicke der aufgerakelten Schicht
dividiert durch (1 - Porositat des Restriktionsmittels). Es
resultiert eine Gesamtdicke 33 der aufgebrachten
Schicht des Mediums 3 mit eingebettetem Restriktions-
mittel 5.

[0054] Statt eines Geflechts kdnnen auch eine Mem-
bran, ein Vlies, ein Gewebe oder ein Gitter verwendet
werden. Konkretkann auch ein PET-Vlies (z.B. Freuden-
berg, novatexx 2481) benutzt werden. Im Falle eines
Vlieses oder eines Gewebes kann das Sensorgemisch
in Vlies oder Gewebe durch Kapillarwirkung eingesaugt
werden und dieses impragnieren. Vorteilhaft sind Vlies
oder Gewebe dabei oleophin. Eine Haftung eines poly-
meren Tragermaterials an dem als Vlies, Gewebe, Ge-
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flecht, Gitter oder Membran ausgebildeten Restriktions-
mittel kann durch eine Aktivierung des Restriktionsmit-
tels mittels einer Plasmabehandlung, einer Koronabe-
handlung oder eines Primers verbessert werden.
[0055] Figur 4 zeigt einen Bereich 32 des Mediums 3.
Das Medium 3 enthalt den wenigstens einen Farbstoff 2
in innerhalb des Tragermaterials 30 ausgebildeten Hohl-
raumen 31. AuRRer dem Farbstoff 2 kénnen die Hohlrdu-
me 31 je nach Ausfiihrungsform des Sensors 1 auch
noch eine Pufferlésung, eine hygroskopische Substanz,
eine Substanz zur Einstellung der Osmolalitatim Medium
3 oder weitere Substanzen enthalten. Die im Medium 3
eingestellte Osmolalitat bezieht sich in der gezeigten
Ausfiihrungsform auf die Osmolalitat innerhalb der Hohl-
raume 31.

[0056] Ein derart aufgebautes Medium 3 kann sowohl
bei Sensoren 1 zum Einsatz kommen, in denen das Me-
dium 3 in Vertiefungen 41 einer Tragerplatte 4 angeord-
net ist, so wie in den Figuren 1 und 2 gezeigt, als auch
in Sensoren 1 mit in das Medium 3 eingebettetem Rest-
riktionsmittel, wie in Figur 3 gezeigt.

[0057] Beiden Hohlrdumen 31 kann es sich beispiels-
weise um Mizellen handeln. Ein derart strukturiertes Tra-
germaterial 3 kann etwa dadurch erzielt werden, dass
ein Mizellen bildendes Gemisch aus Farbstoff, Puffer und
gegebenenfalls weiteren Substanzen in einem Silikon-
monomer emulgiert wird, das Silikonmonomer in die Ver-
tiefungen 41 einer Tragerplatte 4 eingebracht oder ein
Restriktionsmittel in das Silikonmonomer eingebettet
wird, und das Silikonmonomer anschlieend vernetzt
wird.

[0058] Figur 5 gleicht weitgehend der Figur 4. Jedoch
sind die Hohlrdume 31 der in der Figur 5 gezeigten Kon-
figuration durch Hiillen 35 umschlossen, welche sich vom
Tragermaterial 30 unterscheiden. Beispielsweise kon-
nen die Hohlrdume 31 das Innere von Nanopartikeln
sein, welche in dem Tragermaterial 30 immobilisiert sind.
[0059] Figur 6 zeigt einen Querschnitt durch ein wei-
teres Beispiel eines Sensors mit einer Tragerplatte 4. Die
Tragerplatte 4 besteht aus einem fiir Kohlendioxid durch-
lassigen Polymer, in welchem durch Pragung Vertiefun-
gen 41 ausgebildet sind. Die Vertiefungen 41 enthalten
das Medium 3. Die Tragerplatte 4 wird nach dem Befiillen
der Vertiefungen 41 mit dem Medium 3 mit einer trans-
parenten Stitzplatte 9 verklebt, so dass die Stiitzplatte
9 die Offnungen der Vertiefungen 41 abschlieRt. Das Me-
dium 3istsoin den Vertiefungen 41 eingeschlossen. Das
Medium 3 kann hier, auf3erhalb der Erfindung, ohne Tra-
germaterial verwendet werden, es ist beispielsweise
aber auch im Rahmen der Erfindung ein Medium 3 mog-
lich, das wie in der Figur 4 oder der Figur 5 beschrieben
aufgebaut ist. In der gezeigten Ausfiihrungsform ist fir
eine Messung die Stltzplatte 9 der Probe abgewandt.
Zur Probe hin verbleibt ein Bereich des Polymers der
Tragerplatte 4, mit einer Dicke 44, welche etwa zwischen
1 und 50 Mikrometer liegt. Das Material der Tragerplatte
kann als optische Isolierung wirken, der Bereich der Di-
cke 44 kann reflektierend ausgebildet sein.
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[0060] Figur 7 zeigt eine Ausfiihrungsform des erfin-
dungsgemalen Sensors mit Tragerplatte 4, wobei die
Tragerplatte 4 durch die Vertiefungen 41 vollstandig
durchbrochenist. Die Tragerplatte 4 kann beispielsweise
aus Edelstahl (etwa 1.4401, 1.4435, 1.4571) bestehen,
in welchem Fall die Vertiefungen 41 zum Beispiel durch
Atzen erzeugt werden kdnnen. Die Vertiefungen 41 sind
mit dem Medium 3 geflillt. Die Tragerplatte 4 wird nach
dem Befiillen der Vertiefungen 41 mit dem Medium 3 mit
einer transparenten Stitzplatte 9 verklebt, so dass die
Stiitzplatte 9 Offnungen der Vertiefungen 41 auf einer
Seite der Tragerplatte 4 abschlieRt. Auf der gegenuber-
liegenden Seite der Tragerplatte 4 sind die Offnungen
der Vertiefungen 41 durch eine Schicht 45 verschlossen.
Die Schicht 45 kann beispielsweise eine Silikonschicht
sein, welche Titandioxid enthalt und dadurch reflektie-
rend wirkt; auch PVDF ist ein mégliches Material fir die
Schicht 45. Bei einer Messung ware die Schicht 45 der
Probe zugewandt.

[0061] Die Vertiefungen 41 sind in der gezeigten Aus-
fuhrungsform asymmetrisch in dem Sinne, dass die pro-
benseitigen Offnungen der Vertiefungen, also die Off-
nungen, welche durch die Schicht 45 abgedeckt werden,
einen Durchmesser 46 aufweisen, der kleiner ist als ein
Durchmesser 47 der Offnungen, welche durch die Stiitz-
platte 9 bedeckt werden. Es hat sich gezeigt, dass bei
einer derartigen asymmetrischen Geometrie die Osmo-
lalitatsquerempfindlichkeitim Vergleich zu einer symme-
trischen Geometrie wie in Figur 2 weiter verringert ist,
jedoch die Sensoransprechzeit sich im Vergleich verlan-
gert.

[0062] Figur 8 zeigt einen Sensor 1, bei dem das Me-
dium 3 vollstandig von einer Hille 6 umschlossen ist.
Das Medium 3 befindet sich in einem durch die Hiille 6
umschlossenen Hohlraum 61. Die Hdlle 6 ist in dieser
Ausfihrungsform das Restriktionsmittel. Die Hille 6
muss sowohl durchlassig fiir den Analyten sein als auch
transparent fur die bei der Erfassung des optischen Ver-
haltens des wenigstens einen Farbstoffs auftretenden
Lichtwellenlangen. Das Medium 3 enthalt den nicht ge-
zeigten wenigstens einen Farbstoff, und kann des Wei-
teren beispielsweise eine Pufferlésung und Substanzen
zur Einstellung der Osmolalitdt des Mediums enthalten.
Ein Tragermaterial ist auBerhalb der Erfindung nicht er-
forderlich, die Verwendung eines Tragermaterials ist je-
doch méglich, der gezeigte Sensor 1 liegt dann im Um-
fang der Erfindung. Insbesondere kann das Medium 3
auch wie in der Figur 4 oder Figur 5 gezeigt strukturiert
sein. Ein Sensor 1 der hier gezeigten Art kann Kugelform
haben, dies stellt jedoch keine Einschrankung der Erfin-
dung dar. Der Durchmesser einer solchen Kugel kann
vom Nanometerbereich bis zu beispielsweise 1 Meter
oder auch darlber hinaus betragen. Solche Sensoren
kénnen beispielsweise in einer Probe schwimmend ein-
gesetzt werden, etwa auch im Inneren eines Bioreaktors
oder im Inneren einer Zelle.

[0063] Ferneristes mdglich, eine Vielzahl solcher Sen-
soren 1 in einer umgebenden Matrix, beispielsweise ei-
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nem Polymer, zu immobilisieren. Die Matrix muss dabei
fur den Analyten durchlassig sein.

[0064] Figur 9 zeigt ein weiteres Beispiel eines Sen-
sors 1. Wie in der Ausfiihrungsform der Figur 8 bildet
eine Hille 6 das Restriktionsmittel. Die Hulle 6 um-
schlief3t in dieser Ausfiihrungsform drei Hohlrdume 61,
in welchen sich jeweils ein Medium 3 befindet. In jedem
Hohlraum 61 befindet sich jeweils ein Farbstoff, 2A, 2B
und 2C. Dabei sind in der gezeigten Ausfihrungsform
die Farbstoffe 2A, 2B und 2C voneinander verschieden.
Entsprechend kénnen sich auch die Medien 3 in den ein-
zelnen Hohlrdumen 61 voneinander unterscheiden, bei-
spielsweise um an den jeweiligen Farbstoff 2A, 2B oder
2C angepasst zu sein. Es sind ebenso Ausflihrungsfor-
men mit nur zwei Hohlrdumen 61 oder solche mit mehr
als drei Hohlrdumen 61 denkbar.

[0065] Zeigtdas optische Verhalten der Farbstoffe 2A,
2B, 2C eine Abhangigkeit von einem jeweils anderen
Analyten, so kann ein Sensor der gezeigten Art verwen-
det werden, um Informationen Uber diese Analyten vom,
mit einer durch die Sensorabmessungen gegebenen Ge-
nauigkeit, selben Ort innerhalb einer Probe zu erhalten.
[0066] AuRer den in den Figuren 8 und 9 gezeigten
Sensoren 1, bei denen das Restriktionsmittel das Medi-
um 3 als Hillle 6 jeweils vollstdndig umschlief3t, sind auch
Sensoren denkbar, bei denen das Medium 3, das in die-
sem Fall vorteilhaft ein Tragermaterial umfasst, nur teil-
weise vom Restriktionsmittel umschlossen sind.

[0067] EinSensorwieinderFigur9 gezeigt, kann auch
erhalten werden, indem mehrere, hier konkret drei, Sen-
soren der in Figur 8 gezeigten Art mit ihren Hullen 6 ver-
bunden, etwa verklebt oder verschweil3t werden.
[0068] Figur 10 zeigt eine Messanordnung 100, bei
der ein erfindungsgemafier Sensor 1 verwendet wird.
Der Sensor 1 befindet sich innerhalb eines Probenbe-
halters 71 in Kontakt mit einer wassrigen Probe 7, und
ist an einer Innenseite 73 einer Wand 72 des Probenbe-
halters 71 fixiert. Im gezeigten Beispiel ist das vom Ana-
lyten abhangige optische Verhalten des Farbstoffs des
Sensors 1 ein Lumineszenzverhalten. Die Optik 81 zur
Erfassung des Lumineszenzverhaltens umfasst einen
Lichtleiter 84. Uber den Lichtleiter 84 kann Anregungs-
licht zu dem Sensor 1 gefiihrt werden, um die Lumines-
zenz des Farbstoffs anzuregen. Ebenso kann Lumines-
zenzlicht von dem Farbstoff Gber den Lichtleiter 84 zu
der Steuer- und Auswerteeinrichtung 82 geftihrt werden,
welche aus dem empfangenen Lumineszenzlicht eine
Konzentration oder einen Partialdruck des Analyten in
der Probe 7 ermittelt. Hierbei wird auf bereitgestellte Ka-
librierdaten 83 fir den Sensor 1 zuriickgegriffen. Der
Lichtleiter 84 endet im gezeigten Beispiel an einer Au-
Renseite 74 der Wand 72 des Probenbehélters 71. Die
Wand 72 des Probenbehélters 71 ist hierbei fur das An-
regungslicht wie fiir das Lumineszenzlicht transparent.
Zur Optik 81 gehoren zumindest noch optische Einkop-
pel- und Auskoppelelemente um Licht in den Lichtleiter
84 ein- oder auszuleiten. Solche Einkoppel- und Auskop-
pelelemente sind dem Fachmann hinlanglich bekannt
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und hier nicht dargestellt.

[0069] Figur 11 entspricht weitgehend der Figur 10,
jedoch wird als Optik hier eine Freistrahloptik 85 verwen-
det. Ferner gezeigt ist ein Detektor 86 fir Lumineszenz-
licht und ein Ringlicht 87 als Lichtquelle zur Anregung
der Lumineszenz, welche zur Steuer- und Auswerteein-
heit 82 gehoren. Die Ubrigen Elemente wurden bereits
in Figur 10 beschrieben. Die Darstellung der Freistrahl-
optik 85 ist lediglich schematisch, die Freistrahloptik 85
kann neben Linsen auch weitere optische Elemente wie
Filter und Blenden enthalten.

[0070] Figur 12 zeigt eine Probe 7 in einem Proben-
behalter 71. Eine Vielzahl von erfindungsgemafen Sen-
soren 1 der in Figur 8 oder Figur 9 gezeigten Ausfih-
rungsform schwimmen in der fliissigen Probe 7. Zur Er-
fassung des optischen Verhaltens des in den Sensoren
1 enthaltenen wenigstens einen Farbstoffs sind der Steu-
er- und Auswerteeinheit 82 zugehdrige Lichtquellen 88
und eine ebenfalls der Steuer- und Auswerteeinheit 82
zugehodrige Kamera 89 vorgesehen. Die Steuer- und
Auswerteeinheit 82 wertet mit der Kamera 89 aufgenom-
mene Bilder aus und kann dadurch eine quantitative Be-
stimmung des Analyten ortsaufgeldst durchfiihren.

Patentanspriiche

1. Sensor (1) zum quantitativen Nachweis eines Ana-
lyten in einer Probe (7), wobei der Sensor (1) zumin-
dest ein Medium (3) und ein Restriktionsmittel (4, 5,
6), durch welches eine Volumenveranderung des
Mediums (3) mechanisch eingeschrankt ist, um-
fasst, wobei das Medium (3) wenigstens einen Farb-
stoff (2), der ein optisches Verhalten aufweist, wel-
ches innerhalb des Sensors (1) durch den Analyten
beeinflussbar ist, und ein Tragermaterial (30) ent-
halt, dadurch gekennzeichnet, dass

eine Osmolalitdt im Medium (3) gegeben ist,
welche grofer ist als eine vorgegebene maxi-
male Probenosmolalitat, fiir die der Sensor (1)
vorgesehen ist, und

ein Elastizitatsmodul des Restriktionsmittels (4,
5, 6) wenigstens 100-mal so grof} wie ein Elas-
tizithitsmodul des Tragermaterials (30) ist.

2. Sensor (1) nach Anspruch 1, wobei das Tragerma-
terial (30) ein Polymer ist.

3. Sensor (1) nach einem der Anspriiche 1 oder 2, wo-
beider Farbstoff(2)ininnerhalb des Tragermaterials
(30) befindlichen Hohlrdumen (31) enthalten ist.

4. Sensor (1) nach Anspruch 3, wobei die Hohlraume
(31) von Hillen (35) umschlossen sind, die sich vom

Tragermaterial (30) unterscheiden.

5. Sensor (1) nach Anspruch 3, wobei die Hohlrdume
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(31) durch Mizellen gebildet sind.

Sensor (1) nach Anspruch 1 oder 2, wobei der Farb-
stoff (2) mit dem Tragermaterial (30) homogen ver-
mischt ist.

Sensor (1) nach einem der Anspriiche 1 bis 6, wobei
das Restriktionsmittel eine Tragerplatte (4) mit einer
Vielzahl von Vertiefungen (41) ist, in welchen das
Medium (3) angeordnet ist.

Sensor (1) nach Anspruch 7, wobei eine Fillhéhe
(42) einer Vertiefung (41) mit dem Medium (3) min-
destens den doppelten Wert eines Durchmessers
(43) der Vertiefung (41) aufweist.

Sensor (1) nach Anspruch 7 oder 8, wobei mindes-
tens eine Vertiefung (41) die Tragerplatte (4) durch-
bricht.

Sensor (1) nach einem der Anspriiche 1 bis 6, wobei
das Restriktionsmittel in das Tragermaterial (30) ein-
gebettet ist, und das Restriktionsmittel eine Memb-
ran, ein Vlies, ein Geflecht (5), ein Gewebe oder ein
Gitter ist.

Sensor (1) nach einemder Anspriiche 1 bis 6, wobei
das Restriktionsmittel eine Hiille (6) ist, welche das
Medium (3) teilweise umschlieft.

Sensor (1) nach einem der Anspriiche 1 bis 6, wobei
das Restriktionsmittel eine Hiille (6) ist, welche das
Medium (3) vollstdndig umschlief3t.

Sensor (1) nach einem der Anspriiche 11 oder 12
mit mehreren durch die Hiille (6) gebildeten Hohl-
raumen (61), in welchen sich jeweils ein Farbstoff
(2A, 2B, 2C) befindet, wobei sich mindestens zwei
der Farbstoffe (2A, 2B, 2C) voneinander unterschei-
den.

Sensor (1) nach einem der vorstehenden Anspri-
che, wobei der wenigstens eine Farbstoff (2) mit ei-
ner Pufferlésung vermischt ist.

Sensor (1) nach einem der vorstehenden Anspri-
che, wobei die Osmolalitatim Medium (3) durch Zu-
satzwenigstens einer Substanz zum Medium (3) ein-
gestellt ist.

Sensor (1) nach einem der vorstehenden Anspri-
che, wobeider Sensor (1) eine hygroskopische Sub-
stanz beinhaltet.

Sensor (1) nach einem der vorstehenden Anspri-
che, wobei das optische Verhalten des wenigstens
einen Farbstoffs (2) mindestens eine Lumineszenz
oder eine Farbe oder eine Lichtreflektion oder eine
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Lichtabsorption oder eine Polarisation beinhaltet.

Claims

10.

Sensor (1) for quantitatively detecting an analyte in
a sample (7), wherein the sensor (1) comprises at
least one medium (3) and a restriction means (4, 5,
6) by means of which a change in volume of the
medium (3) is mechanically restricted, wherein the
medium (3) contains at least one dye (2) having an
optical behavior which can be influenced within the
sensor (1) by the analyte and wherein the medium
(3) contains a carrier material (30),

characterized in that

an osmolality in the medium (3) is given which
is greater than a predetermined maximum sam-
ple osmolality for which the sensor (1) is provid-
ed, and

a modulus of elasticity of the restriction means
(4,5, 6) is at least 100 times as great as a mod-
ulus of elasticity of the carrier material (30).

Sensor (1) according to claim 1, wherein the carrier
material (30) is a polymer.

Sensor (1) according to one of claims 1 or 2, wherein
the dye (2) is contained in cavities (31) located within
the carrier material (30).

Sensor (1) according to claim 3, wherein the cavities
(31) are enclosed by sheaths (35) that are different
from the carrier material (30).

Sensor (1) according to claim 3, wherein the cavities
(31) are formed by micelles.

Sensor (1) according to claim 1 or 2, wherein the dye
(2) is homogeneously mixed with the carrier material
(30).

Sensor (1) according to one of claims 1 to 6, wherein
the restriction means is a carrier plate (4) having a
plurality of depressions (41) in which the medium (3)
is arranged.

Sensor (1) according to claim 7, wherein a filling
height (42) of a depression (41) with the medium (3)
has at least twice the value of a diameter (43) of the
depression (41).

Sensor (1) according to claim 7 or 8, wherein at least
one depression (41) breaks through the carrier plate

(4).

Sensor (1) according to one of claims 1 to 6, wherein
the restriction means is embedded in the carrier ma-
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terial (30), and the restriction means is a membrane,
a nonwoven material, a braid (5), a woven fabric or
a mesh.

Sensor (1) according to one of claims 1 to 6, wherein
the restriction means is a sheath (6) which partially
encloses the medium (3).

Sensor (1) according to one of claims 1 to 6, wherein
the restriction means is a sheath (6) which complete-
ly encloses the medium (3).

Sensor (1) according to one of claims 11 or 12, hav-
ing a plurality of cavities (61) formed by the sheath
(6), in each of which cavities (61) a dye (2A, 2B, 2C)
is located, wherein at least two of the dyes (2A, 2B,
2C) are different from one another.

Sensor (1) according to one of the preceding claims,
wherein the atleast one dye (2) is mixed with a buffer
solution.

Sensor (1) according to one of the preceding claims,
wherein the osmolality in the medium (3) is adjusted
by adding at least one substance to the medium (3).

Sensor (1) according to one of the preceding claims,
wherein the sensor (1) comprises a hygroscopic sub-
stance.

Sensor (1) according to one of the preceding claims,
wherein the optical behavior of the at least one dye
(2) contains at least a luminescence or a color or a
light reflection or a light absorption or a polarization.

Revendications

2,

Capteur (1) pour la détermination quantitative d’'un
analyte dans un échantillon (7), le capteur (1) com-
prenant au moins un milieu (3) et un moyen de res-
triction (4, 5, 6) par lequel un changement de volume
du milieu (3) est limité mécaniquement, le milieu (3)
contenant au moins un colorant (2), qui présente un
comportement optique qui peut étre influencé par
I'analyte a l'intérieur du capteur (1), ainsi qu’'un ma-
tériau de support (30),

caractérisé en ce que

il existe dans le milieu (3) une osmolalité qui est
supérieure a une osmolalité d’échantillon maxi-
male prédéfinie pour laquelle le capteur (1) est
prévu, et

un module d’élasticité du moyen de restriction
(4, 5, 6) est au moins 100 fois plus grand qu’un
module d’élasticité du matériau de support (30).

Capteur (1) selon la revendication 1, dans lequel le
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matériau de support (30) est un polymeére.

Capteur (1) selon 'une des revendications 1 ou 2,
dans lequel le colorant (2) est contenu dans des ca-
vités (31) se trouvant a l'intérieur du matériau de
support (30).

Capteur (1) selon la revendication 3, dans lequel les
cavités (31) sont entourées par des enveloppes (35)
qui sont distinctes du matériau de support (30).

Capteur (1) selon la revendication 3, dans lequel les
cavités (31) sont formées par des micelles.

Capteur (1) selonlarevendication 1 ou 2, danslequel
le colorant (2) est mélangé de maniere homogene
avec le matériau de support (30).

Capteur (1) selon l'une des revendications 1 a 6,
dans lequel le moyen de restriction est une plaque
de support (4) comportant une pluralité de dépres-
sions (41) dans lesquelles le milieu (3) est disposé.

Capteur (1) selon larevendication 7, dans lequel une
hauteur de remplissage (42) d’'une dépression (41)
avec le milieu (3) présente au moins deux fois la
valeur d’un diametre (43) de la dépression (41).

Capteur (1) selonlarevendication 7 ou 8, dans lequel
au moins une dépression (41) traverse la plaque de
support (4).

Capteur (1) selon l'une des revendications 1 a 6,
dans lequel le moyen de restriction est incorporé
dans le matériau de support (30) et le moyen de res-
triction est une membrane, un non-tissé, un treillis
(5), un tissu ou une grille.

Capteur (1) selon l'une des revendications 1 a 6,
dans lequel le moyen de restriction est une envelop-
pe (6) qui entoure partiellement le milieu (3).

Capteur (1) selon l'une des revendications 1 a 6,
dans lequel le moyen de restriction est une envelop-
pe (6) qui entoure completement le milieu (3).

Capteur (1) selon I'une des revendications 11 ou 12,
comportant plusieurs cavités (61) formées par I'en-
veloppe (6), dans chacune desquelles se trouve un
colorant (2A, 2B, 2C), au moins deux des colorants
(2A, 2B, 2C) étant différents les uns des autres.

Capteur (1) selon l'une des revendications précé-
dentes, dans lequel ledit au moins un colorant (2)
est mélangé avec une solution tampon.

Capteur (1) selon l'une des revendications précé-
dentes, dans lequel 'osmolalité dans le milieu (3)
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est réglée par I'ajout d’au moins une substance au
milieu (3).

Capteur (1) selon I'une des revendications précé-
dentes, dans lequel le capteur (1) contient une subs-
tance hygroscopique.

Capteur (1) selon I'une des revendications précé-
dentes, dans lequel le comportement optique dudit
au moins un colorant (2) comprend au moins une
luminescence, une couleur, une réflexion de la lu-
miere, une absorption de la lumiére ou une polari-
sation.
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