Abb. 1: Hybrider Mikro-Optischer Sensor
(Hymosens) im GréBenvergleich.
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Am Institut far Mikrostrukturtechnik des
Forschungszentrums Karlsruhe wurde zu-
sammen mit dem Institut fir technische
Optik der Universitat Stuttgart und zwei
Industriefirmen im Rahmen eines Verbund-
projektes ein Hybrider Mikro-Optischer
Sensor (Hymosens) zur Vermessung optisch-
er Komponenten nach dem chromatisch-
konfokalen Prinzip entwickelt (Abb. 1).

Heutige Prazisionsbauteile aus Optik, Me-
chanik und Fluidik stellen aufgrund klei-
ner Dimensionen oder enger Toleranzen
extreme Anforderungen an die Messtech-
nik. Eine Herausforderung sind Messauf-
gaben an schwer zuganglichen Stellen,
beispielsweise Form- und Rauhigkeitsmes-
sungen an den Seitenwanden tiefer Boh-
rungen mit kleinen Durchmessern. Die-

se Anforderung besteht z.B. in der Ferti-
gungskontrolle von Dieseleinspritzdisen.
Im Rahmen des Projekts wurde ein Messsy-
stem entwickelt, das -vereinfacht darge-
stellt- einen weiBBen Lichtstrahl so auf eine
Oberflache bundelt, dass die Farbe des
Brennpunkts vom Abstand der Oberflache
zum Sensor abhangt (Abb. 2). Diese Fokus-
sierung findet durch eine abbildende Mi-
krooptik an der Spitze einer Licht leiten-
den, optischen Faser statt. Dabei werden
die Farbfehler der Optik nicht wie beim
Fotoapparat korrigiert, sondern bewusst
Uberhéht. Je nach Abstand des Messob-
jektes liegt der Brennpunkt einer anderen
Farbe auf der Messobjektoberflache und
wird damit mit hoher Intensitat in den
Messkopf zurlckreflektiert. Die Intensitats-
information zu den Farben wird mit Hilfe
eines Mikrospektrometers (siehe Exponat
des Forschungszentrums) analysiert und
daraus auf den Abstand riickgerechnet.

Die Besonderheit des entwickelten und
patentierten Messsystems ist die Méglich-
keit, Bohrungen mit Durchmessern von
nur 1,5 mm berUhrungsfrei mit hoher Pra-
zision - auf weniger als 10 nm genau - zu
vermessen.
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Abb. 2: Prinzipieller Aufbau des in Karlsruhe entwickelten
hybriden mikrooptischen Sensors.

Bild aus Peter Lucke, ,,Mikrooptische Sensoren nach dem chro-
matisch konfokalen Messprinzip“, FZK GmbH, 2006




Abb. 1: Mikrotiterplatte mit 96 Kapillar-
strukturen. Im Hintergrund eine Standard
— Mikrotiterplatte.
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Abb. 2: 96 identische Mikrokanéle
ersetzen 96 einfache Wells.
Bild Forschungszentrum Karlsruhe

FUr die Entwicklung neuer Medikamen-
te werden in der pharmazeutischen Indu-
strie oftmals mehr als 100.000 Substanzen
pro Woche Uberprift. Als Testplattformen
mit weitestgehend automatisierter Hand-
habung dienen Mikrotiterplatten aus
Kunststoff in drei standardisierten Gr6é3en
mit 96, 384 oder 1536 Probenkammern
(Wells). Aus Kostengrunden sollen die er-
forderlichen Substanzmengen méglichst
gering sein. Da bei Probenvolumina im pl-
Bereich Verdunstungseffekte starker zum
Tragen kommen, bietet sich die Verwen-
dung geschlossener Systeme an. Ferner
wird angestrebt, die komplexe Aufarbei-
tung der Substanzen mdglichst direkt auf
dem Trager durchzufihren, um Bearbei-
tungszeiten zu verklrzen und separate
Arbeitsschritte einzusparen.

Aus diesem Grund sind am Forschungs-
zentrum Karlsruhe in Zusammenarbeit
mit Industriepartnern gekammerte mikro-
fluidische Kanalsysteme (,,Lab-on-a-Chip”
— Systeme) zur Kapillarelektrophorese (CE)
entwickelt worden. Dank Mikrostrukturie-
rung reicht der Platz einer 96-Well Platte
fur die komplexen 96 CE-Mikrokanalsy-
steme aus (Abb. 1). Dies ist wesentlich, da
dadurch auch fur die neuen CE-Plattfor-

men die bisherigen, sehr teueren Handha-
bungsautomaten weiterverwendet wer-
den kénnen.

Jede einzelne Lab-on-a-Chip — Struktur
besteht aus zwei sich kreuzenden Mikro-
kanalen mit 100 x 50 pm2 Querschnitt,

an deren Ende sich jeweils Reservoirs be-
finden (Abb. 2). Das Injektionsvolumen
betragt 600 pl ( = 0,000.000.000.600 Li-
ter). Die Trennstrecke ist hier zur Platzer-
sparnis maanderférmig angeordnet und
40 mm lang. Die Beflllung der Kanal-
struktur erfolgt allein Gber Kapillarkraf-
te. Durch Anlegen eines elektrischen Fel-
des werden geringe Probenmengen (z.B.
DNA / Farbstoff) in das Kanalsystem ein-
geschleust und dort getrennt (CE). Am
Ende des Trennkanals sind die getrennten
Bestandteile der Probe fluoreszenzspek-
troskopisch nachweisbar. Die elektrische
Kontaktierung aller 384 (96 x 4) Reservoir-
bereiche ist Uber integrierte Leiterbahnen
maoglich.

Das gewahlte Herstellverfahren Heil3pra-
gen ist fur die Produktion groBer Stlck-
zahlen geeignet, wobei sich prinzipiell
auch andere Strukturdesigns umsetzen
lassen.




Im Rahmen des BMBF-Verbundprojektes
~MikroWebFab”, in dem das Forschungs-
zentrum Karlsruhe die Koordination der
insgesamt elf beteiligten Partner Uber-
nahm, wurde das von der Firma Stratec-
Biomedical AG spezifizierte Bio-Analysesy-
stem BioDisk zur Produktionsreife entwik-
kelt und in Kleinserien gefertigt. Das For-
schungszentrum zeigt mit diesem Projekt
der klein- und mittelstandischen Industrie
neue Wege zur Zusammenarbeit in der
Mikrosystemtechnik auf und gibt damit
der weiteren Verbreitung dieser Technolo-
gie neue Impulse.

Aus dem Projekt entstand das kommer-
zielle Mikrofertigungsnetzwerk Micro-
WebFab, das Firmenkompetenzen in den
Bereichen Mikrospritzguss, Mikrozerspa-
nung, Biobeschichtungstechnik, Mikro-
handhabungstechnik sowie Technologie-
und Netzwerkkoordination bindelt (*).

Ein Beispiel fur die interdisziplinare firmen-
Ubergreifende Zusammenarbeit des Netz-
werks ist die BioDisk (Abb. 1). Sie hat die
Gro3e eines 2-Euro Stiickes und besteht
aus einem rotationssymmetrischen Mikro-
spritzgussteil mit einer Zentralkammer, die
tUber Kapillarkanale mit 32 Analysekam-
mern verbunden ist. Um die selbsttatige
Beflllung zu erreichen, wurden in die Bio-
Disk wenige 100 um breite und tiefe Ka-
pillarkanale strukturiert und deren Ober-
flache mit Plasmatechnologie modifiziert.
ldentische Fullhéhen in jeder Kammer
werden durch umlaufende Kapillarstop-
kanten an den Analysekammern und den
horizontalen Kanalen sichergestellt, bei
deren Erreichen der weitere Anstieg der
FlUssigkeit stoppt. In den 32 Analysekam-
mern werden Uber Biobeschichtungstech-
nologien bis zu 32 unterschiedliche Rea-
genzien vorgelegt. Abschliel3end wird die
BioDisk mit einer Folie gedeckelt.

Um eine Analyse durchzufthren, wird in
die Zentralkammer die zu analysierende
FlGssigkeit (z.B. Blut) dosiert und verteilt
sich von dort selbsttatig tber Kapillarkraf-
te auf die 32 Analysekammern. Ein Farb-
umschlag der Reagenzien in einer dieser
Kammern zeigt das Vorhandensein eines
Erregers an. Um auch mehrstufige Analy-
sen durchftihren zu kénnen, die Wasch-
und Zentrifugierschritte erfordern, kann
die BioDisk auf eine Spindel aufgespannt
und rotiert werden. Ab einer bestimmten
Drehzahl flie3t die FlUssigkeit Gber die S-
férmigen Kanale am AulB3enrand, den so-
genannten ,,Siphon” ab.

Die BioDisk integriert vielfaltige fluidische
Funktionen und analytische Mdglichkel-
ten auf kleinstem Raum und bietet damit
das Potential, die bisher tischgroBen Ana-
lyseautomaten auf die Grundflache eines
DIN A3 Blattes zu reduzieren.

(*) Im Mikrofertigungsnetzwerk Micro-
WebFab (www.microwebfab.com) sind
folgende Firmen beteiligt: Ernst Reiner
GmbH&Co. KG (Mikrospritzguss), I-sys Au-
tomationstechnik GmbH (Mikrozerspa-
nung), Microcoat Biotechnologie GmbH
(Biobeschichtungstechnik), ACI-Ecotec
GmbH&Co. KG (Mikrohandhabungstech-
nik) und Igedi GbR (Technologie- und
Netzwerkkoordination).



