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(57) Die vorliegende Erfindung betrifft eine Vorrichtung (1)
zur Bestimmung von Analyten umfassend mindestens
eine Aufgabezone (3), eine Saugzone (5) und eine
zwischen der Aufgabezone und Saugzone befindliche
Nachweiszone (4), wobei die Nachweiszone (4) einen
porésen saugféhigen Trager umfasst, welcher einen
ersten Bereich, der mit mindestens einem an den zu
bestimmenden Analyten bindenden ersten
spezifischen Bindungspartner, welcher in feuchtem
Zustand des Tragers im Trager frei beweglich ist,
impragniert ist, und einen zweiten Bereich, der
mindestens einen auf dem Trager immobilisierten, an
den zu bestimmenden Analyten bindenden zweiten
spezifischen Bindungspartner umfasst, aufweist,
wobei der erste spezifische Bindungspartner markiert
oder mit einem stromabwarts vom ersten Bereich am
Trager mobilisierbar gebundenen
Markierungsreagenz markierbar ist, wobei die
mindestens eine Aufgabezone (3), die Nachweiszone
4) und die Saugzone (5) in
flussigkeitstbertragendem Kontakt zueinander
stehen, dadurch gekennzeichnet, dass mindestens
50% der Saugzone (5) mit einer perforierten Folie (7)
aus wasserundurchlassigem Material bedeckt ist.
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Beschreibung

[0001] Die vorliegende Erfindung betrifft eine Vorrichtung zur Bestimmung von Analyten in einer
Probe.

[0002] Zum Nachweis von Analyten, wie beispielsweise Schwangerschaftshormonen, in flissi-
gen Proben wie Urin und Speichel werden seit geraumer Zeit mit Reagenzien imprégnierte
Teststreifen eingesetzt. Dabei wird Ublicherweise die flissige Probe mit einem Teststreifen in
Kontakt gebracht, welcher einen pordsen und saugféhigen Trager umfasst. Dieser Trager weist
in einem ersten Bereich einen an den Analyten bindenden ersten spezifischen Bindungspartner
auf, der im feuchten Zustand des Tragers in diesem frei beweglich ist. In einem weiteren Be-
reich befindet sich Ublicherweise ein auf dem Trager immobilisierter, an den gleichen Analyten
bindender zweiter spezifischer Bindungspartner. Der erste mobilisierbare Bindungspartner ist
bei derartigen Vorrichtungen seinerseits an eine signalgebende Komponente gebunden (d.h.
mit einem Farbstoff markiert). Bringt man nun den Teststreifen mit einer fliissigen Probe in
Kontakt, so wird die Flissigkeit in den ersten Bereich des Tragers eingesaugt, wo der Analyt mit
dem ersten spezifischen Bindungspartner, an welchen die signalgebende Komponente gebun-
den ist, reagiert. Der dabei gebildete Komplex wandert mit Hilfe der in dem Trager weiterge-
saugten Flissigkeitsprobe zu dem immobilisierten zweiten Bindungsreagenz, mit welchem der
Analyt reagiert, so dass in dem zweiten Bereich des Tragers, der als Nachweiszone dient, die
dort immobilisierte signalgebende Komponente festgestellt werden kann.

[0003] In den meisten Féllen werden als spezifische Bindungspartner Analyt-spezifische Anti-
korper oder funktionelle Fragmente davon, die in der Lage sind, mit dem nachzuweisenden
Analyten eine Bindung einzugehen, verwendet. Bei den signalgebenden Komponenten kann es
sich um Radioisotope, vorzugsweise aber um Farbstoffe, gefarbte Partikel oder Partikel mit
Eigenfarbung handeln. Je nach der verwendeten signalgebenden Komponente ist in der Nach-
weiszone der Analyt visuell oder durch geeignete Gerate zu bestimmen, wobei fir Teststreifen,
die vom Endbenitzer eingesetzt werden, die visuelle Darstellung am vorteilhaftesten ist.

[0004] Vorrichtungen zur Bestimmung von Analyten in einer Probe, insbesondere Teststreifen,
sind weit verbreitete Hilfsmittel zur schnellen Bestimmung von Schwangerschaftshormonen,
Krankheiten usw. Derartige Vorrichtungen kénnen sowohl zur schnellen qualitativen als auch
zur quantitativen Analyse von Proben (gegebenenfalls unter Zuhilfenahme von Auslesegeraten)
eingesetzt werden.

[0005] In Teststreifen, beispielsweise, werden haufig immunologische Nachweisreagenzien
(d.h. markierte und unmarkierte Antikdrper oder Antikérperfragmente bzw. Antigene) in trocke-
ner Form auf einem Tréager aufgebracht, der den Transport der Probenfllssigkeit (z.B. Kdrper-
flissigkeiten wie Blut, Serum, Plasma, Urin und Speichel) auf oder in dem Trager erlaubt. Vor-
zugsweise ist der Ublicherweise verwendete Trager kapillaraktiv, beispielsweise eine Membran
oder ein mit Kapillarkanalen versehener Kunststofftrager.

[0006] Es hat sich gezeigt, dass es mit Hilfe der im Stand der Technik bekannten Teststreifen
bzw. Vorrichtungen nicht méglich ist beliebige Konzentrationen des Analyten in der Probe quali-
tativ und quantitativ zu erfassen. Vor allem der Nachweis von in einer Probe wenig konzentrier-
ten Analyten bereitet zumeist Probleme, vor allem wenn es auch darum geht, aufwendige Kon-
zentrierungsschritte vor der Durchflihrung eines Tests zu vermeiden. Die untere Nachweisgren-
ze ist dabei durch die Affinitdt und Selektivitat der verwendeten Bindepartner (wie z.B. Antikor-
per) und die Empfindlichkeit der Nachweisoptik im Hinblick auf die verwendeten Markierungen
(Label) beschrankt.

[0007] Eine Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist es somit eine Vorrichtung bereit zu stellen,
die es erméglicht, rasch und mit hoher Empfindlichkeit Analyten in einer Probe qualitativ, semi-
quantitativ und/oder quantitativ nachzuweisen.

[0008] Die vorliegende Erfindung betrifft eine Vorrichtung zur Bestimmung von Analyten umfas-
send mindestens eine Aufgabezone, eine Saugzone und eine zwischen der Aufgabezone und
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Saugzone befindliche Nachweiszone, wobei die Nachweiszone einen pordsen saugfahigen
Trager umfasst, welcher einen ersten Bereich, der mit mindestens einem an den zu bestim-
menden Analyten bindenden ersten spezifischen Bindungspartner, welcher in feuchtem Zu-
stand des Tragers im Trager frei beweglich ist, imprégniert ist, und einen zweiten Bereich, der
mindestens einen auf dem Trager immobilisierten, an den zu bestimmenden Analyten binden-
den zweiten spezifischen Bindungspartner umfasst, aufweist, wobei der erste spezifische Bin-
dungspartner markiert oder mit einem stromabwérts vom ersten Bereich am Trager mobilisier-
bar gebundenen Markierungsreagenz markierbar ist, wobei die mindestens eine Aufgabezone,
die Nachweiszone und die Saugzone in flissigkeitsiibertragendem Kontakt zueinander stehen,
dadurch gekennzeichnet, dass mindestens 50% der Saugzone mit einer perforierten Folie aus
wasserundurchlassigem Material bedeckt ist.

[0009] Testvorrichtungen der eingangs beschriebenen Art sind prinzipiell im Stand der Technik,
insbesondere in der EP 0 383 619, EP 0 362 809, GB 1 589 234, EP 0 225 054 oder der
WO 88/08534, hinreichend beschrieben. Die erfindungsgemaBe Testvorrichtung unterscheidet
sich von den Testvorrichtungen aus dem Stand der Technik dahingehend, dass die Folie aus
wasserundurchldssigem Material, welche die Saugzone bedeckt, und dazu dient, der Testvor-
richtung bzw. dem Teststreifen eine bestimmte Steifigkeit und Stabilitdt zu geben, perforiert ist.
Zusatzlich wird das Hantieren mit der Testvorrichtung bzw. dem Teststreifen erleichtert bzw.
ermdglicht, da ein direkter Kontakt mit der Saugzone verhindert wird und somit z.B. Verschmut-
zungen vermieden werden. Durch das Vorsehen von Perforationen an der Folie wird erméglicht,
dass fliichtige Bestandteile der Probe, insbesondere Wasser, nach Durchlaufen u.a. der Nach-
weiszone und Erreichen der Saugzone aus dieser verdampfen kénnen. Durch das kontinuierli-
che Verdampfen wird verhindert, dass sich die Saugzone zu sehr mit Fliissigkeit trankt bzw. mit
dieser gesattigt wird, wodurch sich die Kraft, mit der die Probenflissigkeit durch die erfindungs-
geméBe Vorrichtung bewegt wird, stark reduziert. Die aus der Saugzone verdampfende Flis-
sigkeit erméglicht es, dass die Kapillarkrafte innerhalb der Vorrichtung nahezu unverdndert
bleiben und die Probenflissigkeit dadurch rasch durch die einzelnen Zonen der Vorrichtung
transportiert werden kann. Dies ist insbesondere von Vorteil, da dadurch die Sensitivitat der
Vorrichtung gesteigert werden kann und es zu einer geringeren Verdampfung der Probenflls-
sigkeit in Bereichen, die nicht mit einer wasser- und wasserdampfdurchlassigen Folie bedeckt
sind (z.B. Nachweiszone), kommt. Das Vorsehen einer Moglichkeit zum kontinuierlichen Ab-
dampfen der Probenfliissigkeit aus der Saugzone hat weiters den Vorteil, dass die Kapillarwir-
kung innerhalb der Vorrichtung nicht zu stark reduziert oder zur Ganze zum Erliegen kommt,
wenn die Saugzone bereits mit Flissigkeit gesattigt ware und kein Abdampfen méglich ist.
Zudem kann die Saugkraft/Kapillarkraft Gber einen bestimmten Zeitraum konstant gehalten
werden, so dass die Flissigkeit nicht zu rasch die Nachweiszone passiert und die Saugkraft
innerhalb der Testvorrichtung langer erhalten bleibt.

[0010] Als Tragermaterial, auf dem die einzelnen Zonen aufgebracht sein kénnen, kommen
Schichten oder Streifen aus Glas, Metall oder Kunststoff in Frage. Streifen aus Kunststofffolien
wie beispielsweise Polystyrol, Polyethylen und Polypropylen haben sich als besonders bevor-
zugt erwiesen.

[0011] Die einzelnen Zonen der erfindungsgemaBen Matrix sind auf dem Tragermaterial so
angeordnet, dass sie eine Flissigkeitstransportstrecke bilden und Flissigkeit, die auf die Pro-
benaufgabezone aufgegeben wird, durch Kapillarkrafte (iber die Nachweiszone in die Saugzone
gelangt. Hierzu ist es nétig, dass die verschiedenen Zonen miteinander in Flissigkeitskontakt
stehen. Dies kann dadurch erreicht sein, dass sich die Zonen Uber Kanten berihren. Vorteilhaf-
terweise werden sich die Zonen jedoch teilweise Uberlappen.

[0012] Um eine fir den Nachweis besonders niedrig konzentrierter Analyte ausreichende Flis-
sigkeitsmenge durch die Nachweiszone zu befdrdern, hat es sich als vorteilhaft erwiesen, wenn
die Saugzone so viel Flussigkeit aufnehmen kann, dass ein GroBteil oder bevorzugt die gesam-
te Probenflissigkeit die Nachweiszone passieren kann.

[0013] Der Begriff ,zwischen der Aufgabezone und Saugzone befindliche Nachweiszone" be-
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deutet, dass sich die Nachweiszone zwischen zumindest einer Aufgabezone und der Saugzone
befindet.

[0014] ,Pordse saugfdhige Trager" sind erfindungsgeman alle pordsen Feststoffe, wenn sie
gegeniber der oder den in der Probe genannten Flissigkeit(en) saugfdhig und von ihnen
durchstrémbar sind. Besonders geeignet sind Vliese und Gewebe. Geeignete Materialien fir
diese feste Phase sind dem Fachmann bekannt, beispielsweise aus der US 4,446,232. Es
gehdren dazu auch Zellulose und Gemische von Zellulose mit geeigneten Kunststoffen.

[0015] ,In feuchtem Zustand des Tragers im Trager frei beweglich" bedeutet, dass ein Molekdl
(z.B. ein Bindungspartner) sich innerhalb des porésen und saugféhigen Tragers frei bewegen
kann, sobald der Trager befeuchtet wird. Dadurch wird ermdglicht, dass ein auf die erfindungs-
gemaBe Vorrichtung, insbesondere auf der Nachweiszone, aufgebrachtes Molekil durch Kapil-
larkrafte stromabwarts in Richtung Saugzone bewegt werden kann.

[0016] Die Bindungspartner der erfindungsgemafBen Vorrichtung werden auf die Nachweiszone
Lmpragniert", d.h. im feuchten Zustand auf den porésen saugfahigen Trager aufgebracht und
anschlieBend getrocknet.

[0017] ErfindungsgemaB ist ,mindestens 50% der Saugzone" mit einer perforierten Folie aus
wasserundurchldssigem Material bedeckt. D.h. dass mindestens 50%, vorzugsweise mindes-
tens 60%, vorzugsweise mindestens 70%, vorzugsweise mindestens 80%, vorzugsweise min-
destens 90%, noch mehr bevorzugt mindestens 95%, insbesondere 100% (,zur Ganze") der
Oberflache der Saugzone bzw. der Oberflache der vom Tragermaterial, auf dem die Nachweis-
zone aufgebracht ist, abgewandten Seite mit der erfindungsgemaBen Folie bedeckt bzw. abge-
deckt ist.

[0018] Die Folie, welche beispielsweise Polyethylen und Polypropylen umfassen kann, sollte
dergestalt sein, dass die Biegsamkeit der gesamten Testvorrichtung (die vor allem durch das
Tragermaterial vorgegeben ist) nicht beeintréchtigt wird.

[0019] Eine ,perforierte Folie" im Sinne der vorliegenden Erfindung ist eine Folie, welche Off-
nungen in Form von z.B. Léchern aufweist.

[0020] GemaRB einer bevorzugten Ausfiihrungsform der vorliegenden Erfindung weist die perfo-
rierte Folie Lécher mit einem Durchmesser von 0,05 bis 3 mm, vorzugsweise von 0,1 bis 2 mm,
noch mehr bevorzugt von 0,2 bis 1 mm auf. Sollte die Perforation in Form einer l&angsférmigen
Offnung gestaltet sein, weisen die Perforationen eine Lange von 0,05 bis 3 mm, vorzugsweise
von 0,1 bis 2 mm, noch mehr bevorzugt von 0,2 bis 1 mm, und eine Breite von 0,05 bis 2 mm,
vorzugsweise von 0,1 bis 1,5 mm, noch mehr bevorzugt von 0,2 bis 0,5 mm, auf. Die Anzahl der
Perforationen hangt u.a. von deren GréBe ab. Vorzugsweise finden sich auf der Folie 5 bis 100
Perforationen /cm* Folie, noch mehr bevorzugt 10 bis 50 Perforationen /cm? Folie, wobei die
Anzahl der Perforationen von der GroBe abhangt und so dimensioniert sein sollte, dass die
mechanische Stabilitét der Folie nicht allzu sehr beeintrachtigt wird.

[0021] Gem&B einer bevorzugten Ausflihrungsform der vorliegenden Erfindung kann das Tra-
germaterial, auf dem die einzelnen Zonen aufgebracht sind, im Bereich der Saugzone perforiert
sein.

[0022] Der Begriff flissigkeitsiibertragender Kontakt" wie hier verwendet bedeutet, dass die
einzelnen Zonen der erfindungsgeméfBen Vorrichtung so angeordnet sind, dass es der Proben-
flissigkeit ermdglicht wird von der Probenaufgabezone iber die Nachweiszone in die Saugzone
zu gelangen.

[0023] Im Sinne dieser Erfindung beschreibt der Begriff ,stromabwérts" jene Seite bzw. Rich-
tung in der erfindungsgemaBen Vorrichtung, welche von der Probenauftragszone wegfihrt. D.h.
~Stromabwarts" gibt die Flussrichtung der Flissigkeit (basierend auf der Kapillarwirkung des
pordsen Tragers und der Saugzone) von der Probenauftragszone zur Saugzone und zu einem
etwaigen Kontrollbereich innerhalb der Testvorrichtung an.

[0024] Gem&B einer besonders bevorzugten Ausfihrungsform der vorliegenden Erfindung ist
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der an den zu bestimmenden Analyten bindende erste und zweite spezifische Bindungspartner
ein Antikdrper oder ein funktionelles Fragment davon.

[0025] Ein ,funktionelles Fragment" eines Antikérpers ist erfindungsgeman ein Teil eines Anti-
koérpers, der in der Lage ist, an hCG zu binden. Ein beispielhaftes funktionelles Fragment von
Antikdrpern ist das Fab-Fragment.

[0026] Vorteilhafterweise bindet der erste spezifische Bindungspartner den zu bestimmenden
Analyten an einer anderen Stelle als der zweite spezifische Bindungspartner. Dadurch wird es
erméqglicht, dass das am ersten spezifischen Bindungspartner gebundene Analyt in der Lage ist,
an den an einem festen Trager immobilisierten zweiten spezifischen Bindungspartner zu bin-
den.

[0027] Gem&RB einer weiteren bevorzugten Ausfihrungsform der vorliegenden Erfindung ist in
der Nachweiszone ein Kontrollbereich/Kontrollzone vorgesehen, in dem Bindungspartner im-
mobilisiert sind, die spezifisch an den zu bestimmenden Analyten bindenden ersten spezifi-
schen Bindungspartner binden.

[0028] Um feststellen zu kdnnen, ob der erfindungsgeméBe Teststreifen bei dessen Verwen-
dung funktioniert hat, weist der Teststreifen zusétzlich zu dem ersten und zweiten Bereich
zumindest einen Kontrollbereich auf. Im Kontrollbereich sind Bindungspartner, welche spezi-
fisch an den Analyt bindenden ersten spezifischen Bindungspartner binden kdnnen, immobili-
siert. Da der erste Bindungspartner entweder direkt oder indirekt markiert ist, sieht der Benutzer
der erfindungsgemaBen Vorrichtung sofort, dass die Probe die Nachweiszone bereits passiert
hat und der Test dadurch im Wesentlichen abgeschlossen ist.

[0029] GemaB einer bevorzugten Ausflihrungsform der vorliegenden Erfindung ist der erste
spezifische Bindungspartner mit einem Goldpartikel, einem Latexpartikel (z.B. eingeféarbtem
Latexpartikel), Biotin, Avidin, Streptavidin oder einem Farbstoff markiert.

[0030] Die Markierung des ersten Bindungspartners mit einem Partikel oder Farbstoff hat den
Vorteil, dass der erste Bindungspartner, der an dem Analyten gebunden ist, nach dessen Im-
mobilisierung in der Nachweiszone unmittelbar fiir den Benutzer sichtbar ist. In einer alternati-
ven Ausfihrungsform der vorliegenden Erfindung ist es jedoch auch méglich, den ersten Bin-
dungspartner stromabwarts vom ersten Bereich der erfindungsgemaBen Testvorrichtung zu
markieren. In einem derartigen Fall misste zwischen dem ersten Bereich und der Nachweiszo-
ne eine weitere Zone vorgesehen sein, in der sich ein mobilisierbares Markierungsreagenz
befindet. Das Markierungsreagenz ist vorzugsweise ein an den ersten Bindungspartner binden-
der Antikérper oder ein Fragment davon, welcher/welches wiederum an einem Goldpartikel,
einem Latexpartikel, einem Farbstoff konjugiert oder gebunden ist.

[0031] Als Farbstoff kann in der erfindungsgeméafBen Testvorrichtung jeglicher Farbstoff ver-
wendet werden, der geeignet ist an einen hCG-spezifischen Bindungspartner zu binden. Zu-
satzlich ist es von Vorteil, wenn der Farbstoff ohne Zuhilfenahme zusétzlicher technischer
Hilfsmittel fir den Benutzer mit freiem Auge sichtbar ist. Derartige Farbstoffe werden regelma-
Big in z.B. Teststreifen eingesetzt und sind somit dem Fachmann hinreichend bekannt. Alterna-
tiv dazu ist es auch mdglich, stromabwarts des ersten Bereichs in Richtung des zweiten Be-
reichs bzw. der Nachweiszone einen Farbstoff vorzusehen, welcher in feuchtem Zustand der
Testvorrichtung mobilisiert werden kann, und der in der Lage ist an den ersten Analyt-
spezifischen Bindungspartner zu binden. Die Markierung des Analyt-spezifischen Bindungs-
partners kann, wie oben diskutiert, direkt zu einem sichtbaren Signal fihren. Der spezifische
Bindungspartner kann jedoch auch indirekt detektierbar sein, indem dieser z.B. mit einem En-
zym, Biotin- oder Avidin, die in einer oder mehreren Reaktionen teilnehmen, markiert ist, um
eine detektierbare Substanz zu erzeugen. Besonders bevorzugt wird die Enzymmarkierung
eingesetzt, insbesondere mit Peroxidase, Glucoseoxidase, B-Galactosidase oder alkalischer
Phosphatase. Im Fall einer indirekten Markierung des hCG- spezifischen Bindungspartners ist
oder sind die entsprechenden Reaktionspartner stromabwarts vom ersten Bereich und vor dem
zweiten Bereich (Nachweiszone) am Trager vorgesehen.
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[0032] Bei Verwendung eines Markierungsreagenzes ist es von Vorteil, an den ersten spezifi-
schen Bindungspartner, wie oben angefiihrt, mit z.B. Biotin, Avidin oder Streptavidin, zu binden.
Dadurch wird eine ,,neue" Bindungsstelle fiir das Markierungsreagenz bereitgestellt.

[0033] Besonders bevorzugt werden erfindungsgemal Farbstoffe eingesetzt, welche vorzugs-
weise ausgewahlt sind aus der Gruppe bestehend aus optisch sichtbaren Farbstoffen, umfas-
send lésliche optisch sichtbare Farbstoffe, wie Pigmente, Kipenfarbstoffe, schwefelhaltige
Farbstoffe, Beizfarbstoffe, Leukoformen von Kipenfarbstoffen und Farbstoffarten, wie Fluores-
cein, Rhodamin und Derivate davon (wie Sulphorhodamin, Rhodaminhydrid und Rhodamin-
hydrazid), wie auch Oxazinfarbstoffe, Cyaninfarbstoffe und Azolfarbstoffe. Spezielle Beispiele
von geeigneten Farbstoffen sind beispielsweise Texas-Rot-Hydrazin, Congo-Rot, Trypan-Blau,
Lissamin-Blau, Remazol-Schwarz, Remazol-Rot, Rhodamine-B- Isothiocyanat, Cy5-Osu-mono-
funktionell-reaktiver Farbstoff, Re- aktiv-Orange 16, Uniblue A usw.

[0034] GemaRB einer Ausflihrungsform der vorliegenden Erfindung umfasst die Aufgabezone
und/oder Saugzone ein Saugvlies oder saugfahiges zellulosehaltiges Material, wie z.B. Papier
oder Zellstoff. Selbstverstandlich kdnnte dieses Material z.B. mit Polyester und dgl. vermischt
sein. Als mégliche saugféhige, kapillaraktive Materialien kommen grundséatzlich auch solche in
Frage, die beispielsweise in der US 4,861,711, US 5,591,645 oder EP 0 291 194 beschrieben
sind, und zur Flissigkeitsaufnahme eingesetzt werden kdnnen. Als vorteilhaft haben sich hierflir
beispielweise pordse Materialien, wie Membranen, beispielweise Nitrocellulosemembranen
erwiesen. Es kdnnen jedoch auch faserige, saugféhige Matrixmaterialien wie Vliese, Gewebe
oder Gewirke eingesetzt werden. Vliese sind besonders bevorzugt. Faserige Matrixmaterialien
kénnen Glas, Cellulose, Cellulosederivate, Polyester, Polyamid, aber auch Viskose, Zellwolle
oder/und Polyvinylalkohol enthalten. Vliese aus Fasern auf der Basis von Cellulose, Polymeri-
satfasern auf Basis von Polyester und/oder Polyamid und einem organischen Bindemittel, das
OH- und/oder Estergruppen aufweist, wie sie aus EP 0 326 135 bekannt sind, sind beispiels-
weise erfindungsgemanB einsetzbar. Vliesmaterialien, enthaltend schmelzbare Copolyesterfa-
sern, Cellulosefasern oder Cellulosederivatefasern, wie sie in der EP 0 571 941 beschrieben
sind, kdnnen auch erfindungsgeman eingesetzt werden.

[0035] Das in der Aufgabezone und/oder Saugzone eingesetzte Material weist vorzugsweise
eine Saugfahigkeit (bei Wasser) von 200 bis 2000 ml/m? bei einer Dicke von 1 cm, vorzugswei-
se von 500 bis 1500 ml/m? bei einer Dicke von 1 cm, noch mehr bevorzugt von 800 bis 1000
ml/m? bei einer Dicke von 1 cm, auf.

[0036] Das erfindungsgeméBe Saugvlies kann beispielsweise ein Glasfaservlies sein.

[0037] GemaB einer weiteren Ausflihrungsform der vorliegenden Erfindung umfasst der pordse
saugfahige Trager der Nachweiszone Nitrozellulose, vorzugsweise in Form einer Nitrozellulo-
semembran.

[0038] GemaRB einer besonders bevorzugten Ausfiihrungsform der vorliegenden Erfindung ist
der in der Probe zu bestimmende Analyt hCG, ein Hormon, welches am Beginn einer Schwan-
gerschaft einer Frau bis zum Erreichen eines Plateaus stetig und signifikant ansteigt und bei-
spielsweise im Urin nachweisbar ist. Daher kann eine Vorrichtung gemaB der vorliegenden
Erfindung zum Bestimmen der Schwangerschaftswoche bzw. einer vorhandenen Schwanger-
schaft verwendet werden.

[0039] Wie eingangs erlautert steigt die Konzentration von hCG im Kérper von schwangeren
Frauen im Laufe der Schwangerschaft kontinuierlich bis ca. zur 8. Schwangerschaftswoche und
bleibt im Anschluss daran im Wesentlichen konstant auf einem bestimmten Niveau, wobei ab
der ca. 10. Schwangerschaftswoche das hCG- Niveau leicht abfallt. Aufgrund der anfanglichen
Steigung der hCG-Konzentration wahrend einer Schwangerschaft ist es somit mdglich, in die-
sem Zeitraum die Schwangerschaftswoche genau zu bestimmen, da in einer definierten Woche
eine bestimmte Konzentration von hCG im Kérper vorzufinden ist, die sich aus einem Durch-
schnittswert vieler Messungen von schwangeren Frauen ergibt (siehe z.B. Johnson SR et al.,
Curr Med Res Opin 25(2009):741- 748).
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[0040] Die erfindungsgemaBe Vorrichtung kann u.a. zur Bestimmung von Infektionskrankheiten
wie H. pylori, C. trachomatis (Chlamydia), Streptokokken oder H. influenza-Infektionen oder von
Drogen und Dopingmitteln verwendet werden. Entsprechende Teststreifen sind in der Fachwelt
hinreichend bekannt. Das Konzept der erfindungsgemaBen Testvorrichtung lasst sich auf derar-
tige Teststreifen anwenden.

[0041] Ein weiterer Aspekt der vorliegenden Erfindung betrifft ein Verfahren zum Bestimmen
eines Analyten in einer Probe umfassend den Schritt des Auftragens der Probe auf mindestens
eine Probenaufgabezone einer Vorrichtung geméan der vorliegenden Erfindung.

[0042] Mit der erfindungsgemaBen Vorrichtung kann die Menge an hCG in einer Probe be-
stimmt werden. Daher kann das Verfahren auch zur Bestimmung der Schwangerschaftswoche
oder dem Vorliegen einer Schwangerschaft herangezogen werden.

[0043] Der Gegenstand der vorliegenden Erfindung wird in der folgenden Figur und Beispielen
eingehender dargelegt, ohne jedoch auf diese beschrénkt zu sein.

[0044] Fig. 1 zeigt eine erfindungsgemaBe Testvorrichtung 1, welche ein Tragermaterial 2
umfasst, auf das eine Probenaufgabezone 3, eine Nachweiszone 4 und eine Saugzone 5 auf-
gebracht sind. In der Probenaufgabezone 3 ist eine Probenaufgabematrix 6 angeordnet, welche
mit der Nachweiszone 4 Uberlappt, welche wiederum mit der Saugzone 5 in Verbindung steht.
In der Probenaufgabematrix 6 sind alle diejenigen Reagenzien untergebracht, die zur Bildung
eines Komplexes mit dem nachzuweisenden Analyten erforderlich sind. Als Trégermaterial 2
kann eine Polyesterfolie verwendet werden. Als Probenaufgabematrix 6 kann ein Polyestervlies
verwendet werden. Als Saugzone 5 kann ein Glasfaservlies verwendet werden. Als Nachweis-
zone 4 kann eine Nitrocellulosemembran eingesetzt werden. Die Saugzone 5 ist mit einer perfo-
rierten Membran bzw. Folie 7 bedeckt. Die einzelnen Komponenten werden vorzugsweise, wie
in Fig. 1 gezeigt, mittels Schmelzkleber leicht tiberlappend auf das Tragermaterial 2 aufgeklebt.

BEISPIEL:

[0045] Um den Einfluss der perforierten Folie bzw. des perforierten Tragermaterials an der
Saugzone zu untersuchen, wurden mehrere baugleiche Teststreifen zur Bestimmung von hCG
(Schwangerschaftstest) bereitgestellt, bei denen die Saugzone mit einer wasserundurchlassi-
gen Folie bedeckt wurde. Bei einem Teil dieser Teststreifen wurde diese Folie und der entspre-
chende Bereich am Tragermaterial perforiert (Durchmesser der Lochdéffnungen 0,4 mm; 30
Perforationen /cm?).

[0046] Als Positiv-Kontrolle wurde WHO-Standard Lot.: 75/589 verwendet.
[0047] Es wurde eine hCG Positiv-Kontrolle mit einer Konzentration von 5 mlU/ml angesetzt.

[0048] Um die Reproduzierbarkeit zu bestdtigen und die Fehlerquelle zu eliminieren, wurden
die Tests jeweils 3 Mal durchgefiihrt (insgesamt 6 Teststreifen: 3 mit perforierter Folie/Trager-
material; 3 ohne Perforationen).

[0049] Die Ergebnisse wurden nach 10 Minuten abgelesen.

[0050] Nach 10 Minuten Wartezeit wurde bei den ,perforierten” Teststreifen eine positive Testli-
nie sichtbar. Bei den ,nicht- perforierten" Teststreifen wurde die positive Testlinie erst nach 14
Minuten sichtbar.
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Patentanspriiche

1. Vorrichtung (1) zur Bestimmung von Analyten umfassend mindestens eine Aufgabezone
(3), eine Saugzone (5) und eine zwischen der Aufgabezone und Saugzone befindliche
Nachweiszone (4), wobei die Nachweiszone (4) einen pordsen saugfahigen Trager um-
fasst, welcher einen ersten Bereich, der mit mindestens einem an den zu bestimmenden
Analyten bindenden ersten spezifischen Bindungspartner, welcher in feuchtem Zustand
des Tragers im Trager frei beweglich ist, impragniert ist, und einen zweiten Bereich, der
mindestens einen auf dem Trager immobilisierten, an den zu bestimmenden Analyten bin-
denden zweiten spezifischen Bindungspartner umfasst, aufweist, wobei der erste spezifi-
sche Bindungspartner markiert oder mit einem stromabwérts vom ersten Bereich am Tra-
ger mobilisierbar gebundenen Markierungsreagenz markierbar ist, wobei die mindestens
eine Aufgabezone (3), die Nachweiszone (4) und die Saugzone (5) in flissigkeitsibertra-
gendem Kontakt zueinander stehen, dadurch gekennzeichnet, dass mindestens 50% der
Saugzone (5) mit einer perforierten Folie (7) aus wasserundurchldssigem Material bedeckt
ist.

2. Vorrichtung gemaB Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass der an den zu bestim-
menden Analyten bindende erste und zweite spezifische Bindungspartner ein Antikérper
oder ein funktionelles Fragment davon ist.

3. Vorrichtung geméaB Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass stromabwérts zur
Aufgabezone (3) in der Nachweiszone (4) ein Kontrollbereich vorgesehen ist, in dem Bin-
dungspartner immobilisiert sind, die spezifisch an den zu bestimmenden Analyten binden-
den ersten spezifischen Bindungspartner binden.

4. Vorrichtung geméaB einem der Anspriche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, dass der
erste spezifische Bindungspartner mit einem Goldpartikel, einem Latexpartikel, Biotin, Avi-
din, Streptavidin oder einem Farbstoff markiert ist.

5. Vorrichtung gemaB einem der Anspriiche 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet, dass das
Markierungsreagenz ein an den ersten Bindungspartner bindender Antikérper oder ein
Fragment davon ist, welches an einem Goldpartikel, einem Latexpartikel oder einem Farb-
stoff konjugiert oder gebunden ist.

6. Vorrichtung gemaB einem der Anspriiche 1 bis 5, dadurch gekennzeichnet, dass der zu
bestimmende Analyt hCG (humanes Choriongonadotropin) , eine Droge, ein Dopingmittel,
hHb (humanes Haemoglobin) oder ein Antigen von H. pylori, C. trachomatis, Streptokokken
oder H. influenza ist.

7. Vorrichtung geméaB einem der Anspriche 1 bis 6, dadurch gekennzeichnet, dass die
Aufgabezone (3) und/oder Saugzone (5) ein Saugvlies umfasst.

8. Vorrichtung gemaB einem der Anspriche 1 bis 7, dadurch gekennzeichnet, dass der
porése saugfahige Trager der Nachweiszone (4) Nitrozellulose umfasst.

9. Vorrichtung gemaB einem der Anspriche 1 bis 8, dadurch gekennzeichnet, dass das
Tragermaterial (2) im Bereich der Saugzone (5) perforiert ist.

10. Verfahren zum Bestimmen eines Analyten in einer Probe umfassend den Schritt des Auf-
tragens der Probe auf mindestens eine Probenaufgabezone einer Vorrichtung gemén ei-
nem der Anspriche 1 bis 9.

Hierzu 1 Blatt Zeichnungen
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