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(57) Abstract: The invention relates to a method
for producing a microneedle (12) that can be inser-
ted into body tissue, wherein a needle tip (20) and
a preferably capillary collecting channel (14) ha-
ving a distal inlet for bodily fluid at the needle tip
(20) are formed, wherein at least part of a prefabri-
cated preform (38) made of a flat material is sha-
ped into a tubular structure (22) so that the collec-
ting channel (14) is at least substantially annularly
closed in the cross-section in the area of the tubu-
lar structure (22).

(57) Zusammenfassung: Bei cinem Verfahren zur
Herstellung einer in Kérpergewebe einstechbaren
Mikronadel (12), bei welchem eine Nadelspitze
(20) und ein vorzugsweise kapillarer Sammelkanal
(14) mit einem an der Nadelspitze (20) ausgebilde-
ten distalen Einlass fiir K&perfliissigkeit geformt
wird, ist es vorgesehen, dass zumindest ein Teil ei-
nes aus einem Flachmaterial vorgefertigten Vor-
formlings (38) zu einer Rohrstruktur (22) umge-
formt wird, so dass der Sammelkanal (14) im Be-
reich der Rohrstruktur (22) zumindest im Wesent-
lichen im Querschnitt ringformig geschlossen
wird.
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Mikronadel und Verfahren zu deren Herstellung

Beschreibung

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung einer in Kérpergewebe
einstechbaren Mikronadel, bei welchem eine Nadelspitze und ein vorzugs-
weise kapillarer Sammelkanal mit einem an der Nadelspitze ausgebildeten
distalen Einlass fur KoperflUssigkeit geformt wird, wobei ein Vorformling aus
einem Flachmaterial vorgefertigt wird. Die Erfindung betrifft weiter eine sol-

chermalien hergestellte Mikronadel.

Aus der WO 2008/122541 ist ein gattungsgemales Verfahren bekannt. Dort
wird vorgeschlagen, einen kapillaraktiven Sammelbereich flr Korperflussig-
keit durch zwei gegeneinander gefaltete Biegeteile zu definieren. Damit wird
erreicht, dass der Benutzer nach einem Hauteinstich die Probennahme fur
eine Blutzuckermessung selbst nicht weiter kontrollieren muss. Zugleich wird
eine herstellungstechnische Vereinfachung dahingehend erreicht, dass der
Sammelbereich ohne aufwandige Materialbearbeitungsschritte geschaffen
werden kann, wie sie etwa bei fur den Materialabtrag bei einem Drahtmate-
rial erforderlich waren. Durch die Faltung wird allerdings eine nur halbseitig
begrenzte U-férmige Kanalstruktur geschaffen, bei der die Verdunstung der
Flussigprobe wahrend des Kapillartransports insbesondere bei mikroskopi-
schen Entnahmemengen noch problematisch ist. Hierbei ist auch zu beach-
ten, dass das Zeitfenster fur die Entnahme und Messung nach unten be-

grenzt ist, um einen hinreichenden Messerfolg noch sicherzustellen.

Ausgehend hiervon liegt der Erfindung die Aufgabe zugrunde, die im Stand
der Technik bekannten Verfahren und Vorrichtungen weiter zu verbessern
und insbesondere flr die Massenfertigung von analytischen Verbrauchsmit-
teln eine einfache Herstellbarkeit bei gleichzeitig hoher Gebrauchssicherheit

zu gewabhrleisten.
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Zur Losung dieser Aufgabe wird die in den unabhangigen Patentansprichen
angegebene Merkmalskombination vorgeschlagen. Vorteilhafte Ausgestal-
tungen und Weiterbildungen der Erfindung ergeben sich aus den abhangi-

gen Anspruchen.

Die Erfindung geht von dem Gedanken aus, durch die Umformung von ferti-
gungstechnisch vorteilhaften Flachteilen eine flir den Einsatzzweck glnstige
3D-Struktur zu schaffen. Dementsprechend wird erfindungsgemaf vorge-
schlagen, dass zumindest ein Teil des Vorformlings zu einer Rohrstruktur
umgeformt wird, so dass der Sammelkanal im Bereich der Rohrstruktur zu-
mindest im Wesentlichen im Querschnitt ringférmig bzw. zylinderférmig ge-
schlossen wird. Auf diese Weise wird ein besonders gunstiges Verhaltnis
von Flussigvolumen zu freier Oberflache geschaffen, so dass die Verduns-
tung wahrend der Probenverarbeitung deutlich reduziert werden kann. Durch
die Rohrstruktur wird ggf. mit Ausnahme eines fur die Verdunstung unbedeu-
tenden Schliel3spalts eine umlaufende Begrenzung geschaffen, die auch fur

die Erhéhung der Kapillaritat von Vorteil ist.

Vorteilhafterweise wird die Rohrstruktur unter Ausbildung eines langs durch-
laufenden Schliel3spalts ringférmig gebogen, so dass ein zylindrischer Sam-
melkanal geschaffen wird. Hierflr ist es gunstig, wenn zwei voneinander ab-
gewandte Randkanten des Vorformlings auf Stoss zusammengebracht wer-
den, wobei ggf. die Randkanten zumindest punktweise durch Verbindungs-

mittel, insbesondere durch Laserschweiflistellen verbunden werden kénnen.

Eine herstellungstechnische Vereinfachung ergibt sich dadurch, dass der
Vorformling durch einen Formstempel in ein halboffenes Formnest eines
Formwerkzeugs eingedrickt wird, wobei das Formnest eine Teilkontur der
zu fertigenden Rohrstruktur definiert. Anschlieend kann die Rohrstruktur
durch einen auf freie Randkanten des Vorformlings aufgedrtckten Schliel}-

stempel ausgeformt werden.
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Alternativ ist es auch maoglich, dass der Vorformling durch einen Ziehstein
bzw. eine Matrize hindurchgezogen wird, wobei der Ziehstein eine die Kon-

tur der Rohrstruktur definierende Offnung aufweist.

Denkbar ist es auch, dass der Vorformling aus einer Kunststofffolie gebildet

und durch Thermoformen in die Rohrstruktur umgewandelt wird.

Zur Kopplung mit einer automatischen Stech- und Messeinrichtung ist es
vorteilhaft, wenn an dem Vorformling eine Haltestruktur, insbesondere pro-

ximal abstehenden Haltearme angeformt werden.

Eine weitere vorteilhafte Ausgestaltung sieht vor, dass eine Mehrzahl von
Vorformlingen als zusammenhangender Verbund vorzugsweise durch Atzen

oder Laserschneiden vorstrukturiert werden.

Im Sinne einer erhOhten Systemintegration ist es weiterhin von Vorteil, wenn
der Sammelkanal an einem von der Nadelspitze entfernten proximalen Aus-
lass mit einem auf einen Inhaltsstoff der Korperflissigkeit ansprechenden
analytischen Testelement verbunden wird, so dass ein ,One-Step-Handling®
insbesondere fur die Blutzuckerbestimmung ermoglicht wird. Vorteilhafter-
weise wird an einem proximalen Auslass des Sammelkanals ein die aufge-
nommene Korperflissigkeit flachig verteilendes Spreitelement bzw. eine
Spreitmembran angebracht, so dass eine Vergro3erung der zuganglichen
Messflache erreicht wird. In diesem Zusammenhang ist es auch von Vortell,
wenn der Vorformling mittels einer Haltestruktur mit einem ein analytisches
Testelement und/oder Lichtleiter tragenden Adapter vorzugsweise durch ei-

ne Steckverbindung verbunden wird.

FUr eine verbesserte Anpassung an die Testgeometrie ist es glnstig, wenn

die Rohrstruktur mit einer von der Kreisform abweichenden, insbesondere
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elliptischen proximalen Offnung versehen wird. In diesem Zusammenhang
ist es auch denkbar, dass die Rohrstruktur insbesondere durch Faltlinien in

dem Vorformling mit einer mehreckigen Kontur gebildet wird.

Um einen moglichst schmerzarmen Einstich zu ermdglichen, kann die Na-
delspitze durch Atzen, Schneiden oder Schleifen an dem Vorformling aus-
gebildet und/oder nach der Ausbildung der Rohrstruktur ausgearbeitet wer-
den.

FUr eine weiter verbesserte Flussigkeitsaufnahme ist es vorteilhaft, wenn
zumindest auf der Innenseite der Rohrstruktur eine hydrophile Schicht auf-

gebracht wird.

Vorteilhafterweise wird der Sammelkanal als kapillare Fliel3strecke zwischen
dem distalen Einlass und einer proximalen Mundung ausgebildet, so dass
die aus dem Korpergewebe gewonnene Korperflussigkeit von dem Einlass
von der Nadelspitze weg zu der MUindung bzw. dem Auslass kapillaraktiv
transportiert wird. Dabei ist es auch vorteilhaft, wenn der Sammelkanal eine
Durchmesser im Bereich zwischen 50 bis 500 um, vorzugsweise zwischen
100 bis 200 ym aufweist.

Gegenstand der Erfindung ist auch eine Mikronadel mit einer aus einem fla-
chen Vorformling gebildeten und zumindest im Wesentlichen umlaufend ge-

schlossenen Rohrstruktur.

Im Folgenden wird die Erfindung anhand der in der Zeichnung schematisch

dargestellten Ausflhrungsbeispiele naher erlautert. Es zeigen

Fig. 1 eine Mikronadel mit Sensoreinheit als disposibler Microsampler

zur Blutzuckerbestimmung in perspektivischer Ansicht;

Fig. 2 die Mikronadel nach Fig. 1;
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Fig. 3 einen Abschnitt der Sensoreinheit nach Fig. 1 mit integrierten

Lichtleitern;

Fig. 4 die Sensoreinheit nach Fig. 1 mit stirnseitigem Testelement;

Fig. 5 einen Verbund von Flachformteilen als Vorformlinge von Mik-

ronadeln in der Draufsicht;

Fig. 6 und 7 ein Formwerkzeug zur Umformung der Vorformlinge zu Mik-

ronadeln gemal Fig. 2 in schaubildlicher Darstellung.

Die in Fig. 1 dargestellten Microsampler 10 lassen sich als Einmalartikel fur
eine Blutzuckermessung in einem dafur ausgebildeten Handgerat einsetzen,
um eine mikroskopische Blutprobe zu gewinnen und vor Ort zu analysieren.
Zu diesem Zweck umfassen die Microsampler 10 eine in die Haut bzw. Kor-
pergewebe einstechbare Mikronadel 12, einen daran ausgebildeten Sam-
melkanal 14 zur Aufnahme von durch den Einstich erhaltener KorperflUssig-
keit (Blut und/oder Gewebefllissigkeit) GUber einen distalen Einlass und eine
Sensoreinheit 16 fur eine unmittelbare optische Probenvermessung. Die
Sensoreinheit 16 weist einen mit einer Messeinrichtung koppelbaren Adap-
ter 18 auf, wie es aus der WO 2008/122541 hervorgeht, auf die in diesem

Zusammenhang Bezug genommen wird.

Wie am besten aus Fig. 2 ersichtlich, besitzt die Mikronadel 12 eine spitz
zulaufende, abgeflachte distale Nadelspitze 20 als Stechorgan, eine kapilla-
re Rohrstruktur 22 zur umlaufenden Begrenzung des Sammelkanals 14 und
zwei proximal abstehende Haltearme 24 zum Aufstecken auf den Adapter
18. Die Rohrstruktur 22 ist im Querschnitt ringfGrmig bzw. in Langsrichtung
gesehen zylindrisch gebogen, wobei die Randkanten 26 unter Begrenzung

eines durchgehenden engen Schliel3spalts 28 auf Stoss zusammengeflhrt
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sind. Grundsatzlich ist es moglich, dass der Schliefdspalt 28 durch Laser-
schweilden zumindest punktweise Uberbruckt wird, so dass die Strukturstabi-

litdt noch weiter erhoht wird.

Fig. 3 zeigt den distalen Endabschnitt des Adapters 18 mit drei parallel ver-
laufenden integrierten Lichtleitern 30 fur eine reflektometrische optische
Messung. Zu diesem Zweck ist auf die distalen Lichtleiterenden ein Test-
element 32 aufgebracht, wie es in Fig. 4 dargestellt ist. Zur Steckverbindung
mit der Mikronadel 12 lassen sich deren Haltearme 24 in seitliche
Aufnahmenuten 36 des Adapters 18 einflhren. Das Testelement 32 ist somit
am proximalen Ende der durch den Sammelkanal 14 gebildeten Flie3strecke
angeordnet. Der zylindrische Sammelkanal 14 gibt die FlUssigprobe nur an
seinem Ende ab und sollte dazu einen lichten Durchmesser zweckmaldig im
Bereich zwischen 100 bis 200 ym aufweisen. Im Messzustand steht das
Testelement 32 Uber eine vorderseitige Nachweisschicht 34 in fluidischem
Kontakt mit der proximalen Mindung des Sammelkanals 14, wahrend uber
die Lichtleiter 30 eine riuckseitige optische Erfassung einer Farbanderung
moglich ist, die auf einer Reaktion mit Blutglukose beruht. Fur eine sichere
endstandige Benetzung ist es wichtig, dass die Blutflissigkeit ohne
Verdunstungsverluste transportiert werden kann, was durch den im

Wesentlichen seitlich geschlossenen Sammelkanal 14 gewahrleistet ist.

Um eine kostengunstige Massenfertigung zu ermoglichen, wird die Hohl-
struktur aus einem Flachmaterial erzeugt, wie es in Fig. 5 bis 7 veranschau-
licht ist.

Fig. 5 zeigt einen Verbund von Flachlanzetten als Vorformlinge 38, die bei-
spielsweise aus einer Edelstahlfolie durch einen Atzprozess oder Laser-
schneiden gebildet werden kénnen, so dass die Nadelspitze 20, die Wan-

dung 40 der Rohrstruktur 22 und die Haltearme 24 bereits in der Material-
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ebene vorstrukturiert sind. Die Vorformlinge 38 konnen dabei noch Gber Ma-

terialbrlicken 42 verbunden bleiben.

In einem nachfolgenden Umformprozess werden die Vorformlinge 38 verein-
zelt auf einem Formwerkzeug 44 positioniert, wie es in Fig. 6 veranschau-
licht ist. Das Formwerkzeug 44 weist ein halboffenes, etwa U-férmiges Form-

nest 46 auf, das eine Teilkontur der zu fertigenden Rohrstruktur definiert.

Die Biegeumformung erfolgt dann durch Stempel 48, 50 gemal Fig. 7. Zu-
nachst wird der Vorformling 38 durch den Formstempel 48 nach unten in das
Formnest 46 eingedrickt, so dass die untere Halbseite der Rohrstruktur 22
gepragt wird. Sodann wird der SchlieRstempel 50 auf die nach oben Uber-
stehenden Randkanten 26 aufgedrlckt, um die obere Halbseite der Rohr-
struktur 22 entsprechend der Stirnkontur 52 des Schlief3stempels 50 ring-
formig zu schliel}en. Das auf diese Weise erzeugte Formteil entspricht dann
der Mikronadel gemaf Fig. 2. Gegebenenfalls kann die Nadelspitze 20 noch
durch eine Nachbearbeitung, insbesondere durch einen Anschliff gescharft

werden.

Die Rohrstruktur 22 kann einen durchgehenden kreisformigen Querschnitt
aufweisen. Zur Anpassung an die Rechteckform des Testelements 32 ist es
auch moglich, den proximalen Bereich abzuflachen, so dass eine ovale bzw.
elliptische Mundungsdffnung 54 erreicht wird. Durch die Wandverengung
wird auch eine in Transportrichtung zunehmende Kapillaritat erreicht, die
eine sichere Benetzung des Testelements 32 begulnstigt. In diesem Zusam-
menhang ist es auch gunstig, wenn die Innenseite der Rohrstruktur 22 mit
einer hydrophilen Schicht 56 versehen ist, die bereits im Zuge der Flachma-
terialverarbeitung als Fliel3strecke fUr die Korperflissigkeit aufgebracht wer-

den kann.
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Patentanspriiche

1. Verfahren zur Herstellung einer in Kérpergewebe einstechbaren Mik-
ronadel (12), bei welchem eine Nadelspitze (20) und ein vorzugswei-

5 se kapillarer Sammelkanal (14) mit einem an der Nadelspitze (20)
ausgebildeten distalen Einlass fur Koperflissigkeit geformt wird, wo-

bei ein Vorformling (38) aus einem Flachmaterial vorgefertigt wird,
dadurch gekennzeichnet, dass zumindest ein Teil des Vorformlings
(38) zu einer Rohrstruktur (22) umgeformt wird, so dass der Sammel-

10 kanal (14) im Bereich der Rohrstruktur (22) zumindest im Wesentli-

chen im Querschnitt ringférmig geschlossen wird.

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die
Rohrstruktur (22) unter Ausbildung eines langs durchlaufenden

15 Schliel3spalts (28) im Querschnitt ringformig gebogen wird.

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass
zwei voneinander abgewandte Randkanten (26) des Vorformlings (38)
auf Stoss zusammengebracht werden, und dass die Randkanten (26)
20 zumindest punktweise durch Verbindungsmittel, insbesondere durch

Laserschweillstellen verbunden werden.

4. Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 3, dadurch gekenn-
zeichnet, dass der Vorformling (38) durch einen Formstempel (48) in
25 ein halboffenes Formnest (46) eines Formwerkzeugs (44) eingedrickt
wird, wobei das Formnest (46) eine Teilkontur der zu fertigenden
Ronhrstruktur (22) definiert.

5. Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 4, dadurch gekenn-

30 zeichnet, dass die Rohrstruktur (22) durch einen auf freie Randkan-
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ten (26) des Vorformlings (38) aufgedrickten Schlielstempel (50)

ausgeformt wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 3, dadurch gekenn-
zeichnet, dass der Vorformling (38) durch einen Ziehstein hindurch-
gezogen wird, wobei der Ziehstein eine die Kontur der Rohrstruktur
(22) definierende Offnung aufweist.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 3, dadurch gekenn-
zeichnet, dass der Vorformling (38) aus einer Kunststofffolie gebildet

und durch Thermoformen in die Rohrstruktur (22) umgewandelt wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 7, dadurch gekenn-
zeichnet, dass an dem Vorformling (38) eine Haltestruktur (24), ins-

besondere proximal abstehenden Haltearme angeformt werden.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 8, dadurch gekenn-
zeichnet, dass eine Mehrzahl von Vorformlingen (38) als zusammen-
hangender Verbund vorzugsweise durch Atzen oder Laserschneiden

vorstrukturiert werden.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 9, dadurch gekenn-
zeichnet, dass der Sammelkanal (14) an einem proximalen Auslass
mit einem auf einen Inhaltsstoff der Korperflissigkeit ansprechenden

analytischen Testelement (32) verbunden wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 9, dadurch gekenn-
zeichnet, dass an einem proximalen Auslass des Sammelkanals (14)
ein die aufgenommene Korperflussigkeit flachig verteilendes Spreit-

element angebracht wird.
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Verfahren nach einem der Anspriche 8 bis 11, dadurch gekenn-
zeichnet, dass der Vorformling (38) mittels der Haltestruktur (24) mit
einem ein analytisches Testelement (32) und/oder Lichtleiter (30) tra-
genden Adapter (18) vorzugsweise durch eine Steckverbindung ver-

bunden wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 12, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Rohrstruktur (22) mit einer von der Kreisform ab-
weichenden, insbesondere elliptischen proximalen Offnung (54) ver-

sehen wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 13, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Rohrstruktur (22) insbesondere durch Faltlinien in

dem Vorformling (38) mit einer mehreckigen Kontur gebildet wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 14, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Nadelspitze (20) durch Atzen, Schneiden oder
Schleifen an dem Vorformling (38) ausgebildet und/oder nach der

Ausbildung der Rohrstruktur (22) ausgearbeitet wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 15, dadurch gekenn-
zeichnet, dass zumindest auf der Innenseite der Rohrstruktur (22) ei-

ne hydrophile Schicht (56) aufgebracht wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 16, dadurch gekenn-

zeichnet, dass der Sammelkanal (14) als kapillare Fliel3strecke zwi-
schen dem distalen Einlass und einem proximalen Auslass ausgebil-
det wird, so dass die Korperflussigkeit von dem Einlass zu dem Aus-

lass kapillaraktiv transportiert wird.
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Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 17, dadurch gekenn-
zeichnet, dass der Sammelkanal (14) mit einem Durchmesser im Be-
reich zwischen 50 bis 500 pym, vorzugsweise zwischen 100 bis 200

pum gebildet wird.

Mikronadel hergestellt nach dem Verfahren gemaf einem der vorher-
gehenden Anspriche, gekennzeichnet durch eine zumindest im

Wesentlichen umlaufend geschlossene Rohrstruktur (22).
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