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Beschreibung

[0001] Die vorliegende Erfindung betrifft einen mit
einer Keramik beschichteten Trager, ein Verfahren zu
dessen Herstellung sowie Verwendungsméglichkei-
ten desselben.

[0002] Materialoberflachen, die mit Fluiden in Kon-
takt sind, leiden typischerweise unter Abnutzung,
Korrosion und Biofouling, die durch abrasive Teil-
chen, aggressive Medien und Mikroorganismen, die
natirlicherweise in wassrigen Umgebungen vorhan-
den sind, verursacht werden. Die synergistische Wir-
kung dieser drei Faktoren ist der Hauptgrund eines
Systemeffizienzverlustes, der Notwendigkeit fir eine
haufige Wartung und schliellich eines Systemversa-
gens.

[0003] Biofouling wird durch das Wachstum von
Bakterien oder anderen Mikroorganismen auf gegen-
Uber Wasser exponierten Oberflachen bewirkt. Die
erhdhte Konzentration von Nahrstoffen nahe der fes-
ten Oberflachen schafft die Grundlage fur eine solche
Oberflachenbesiedelung und schliellich einer Bio-
filmbildung. Biofilme sind komplexe heterogene
Strukturen, die aus Mikroorganismen bestehen, die
in einer selbst erzeugten, extrazellularen Matrix ein-
gebettet sind. Diese Matrix liefert eine schitzende
und glnstige Umgebung fur das Wachstum von Mi-
kroben. Biofilme bestehen hauptsachlich aus Poly-
sacchariden und Proteinen. Wesentliches Merkmal
von Biofilmen ist inre hohe Bestandigkeit gegeniber
umweltbedingten Stressfaktoren und gegen die weit-
laufig verwendeten Biozide und Antibiotika.

[0004] Oberflichenmerkmale beeinflussen die Bio-
filmbildung direkt, obwohl Mikroorganismen in der
Lage sind, sowohl glatte als auch raue Oberflache zu
besiedeln. Eine hdhere Oberflachenrauhigkeit erhdht
typischerweise eine anfangliche mikrobielle Adhasi-
on und eine anschlielRende Oberflachenbesiedelung.

[0005] Biofilme sind der Hauptgrund fir ein Biofou-
ling und eine Korrosion von Wasserrohren oder eine
Verstopfung von Leitungen. Eine Oberflachenkorrosi-
on kann durch die Freisetzung von bakteriellen meta-
bolischen Produkten direkt auf den Oberflachen ver-
ursacht werden.

[0006] Das Wachstum von pathogenen Mikroorga-
nismen, zum Beispiel in Wasserverteilungssystemen
oder in Heiz/KlGhlvorrichtungen, stellt eine Gefahr-
dungsquelle einer epidemischen Massenvermehrung
dar. In Biofilmen vorliegende Bakterien zeigen eine
erhdhte Resistenz gegenlber vielen Ublicherweise
eingesetzten antimikrobiellen Agentien. Eine hohe
und/oder langdauernde Dosierung von Bioziden ist
haufig erforderlich, um mit Biofilmen in Beziehung
stehende Infektionen auszurotten.
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[0007] Um einer Biofilmbildung entgegenzuwirken,
sind antimikrobielle Agentien direkt in Materialien in-
tegriert oder auf Oberflachen abgeschieden worden.
Weitlaufig verwendete antibakterielle Agentien sind
beispielsweise kationische oberflachenaktive Mittel,
Antibiotika oder Metallionen. Jedoch hat sich fur die-
se antimikrobiellen Substanzen gezeigt, fur die voll-
stédndige Ausrottung von Biofilmen nicht adaquat zu
sein. Eine intensive und lang dauernde Verwendung
von Bioziden induziert die Freisetzung von gefahrli-
chen Schadstoffen in die Umwelt, die Bildung von to-
xischen Nebenprodukten oder bewirkt die Resistenz
gegenulber Bakterienstammen.

[0008] Lysozym ist ein natirliches antimikrobielles
Biomolekiil, das bereits breite Anwendung findet. Es
ist ein globulares Enzym, das in Eiweil3, Tranenflis-
sigkeit und anderen Kérpersekreten vorhanden ist
und bemerkenswerte antibakterielle Eigenschaften
zeigt. Natives Lysozym istin der Lage, die strukturelle
Integritat der Zellwand bestimmter Arten von Bakteri-
en (Gram-positive Bakterien) zu schadigen, und nach
einer speziellen biochemischen Modifikation ist ent-
sprechendes Lysozym dann in der Lage, gegen
Gram-negative Bakterien aktiv zu sein, siehe Wu, Y.
und M. A. Daeschel, Lytic antimicrobial activity of hen
egg white lysozyme immobilized to polystyrene be-
ads. Journal of Food Science, 2007, 72(9): S.
M369-M374; Williams, T. J., R. P. Schneider und M.
D. P. Willcox, The effect of Protein-coated contact
lenses an the adhesion and viability of gram negative
bacteria, Current Eye Research, 2003, 27(4); Pel-
legrini, A., et al., Bactericidal Activities of Lysozyme
and Aprotinin against Gram-Negative and Gram-Po-
sitive Bacteria Related to Their Basic Character,
Journal of Applied Bacteriology, 1992. 72(3): S.
180-187. Lysozym ist in der Lage, Bakterien durch
eine spezifische Spaltung der Polysaccharidzell-
wandkomponenten abzutbéten, oder durch Induzie-
rung einer Zellmembranschadigung.

[0009] Sowohl natives als auch modifiziertes Lyso-
zym gilt gemeinhin als nicht-toxisch fiir héhere Orga-
nismen oder fir die Umwelt und induzieren keine Re-
sistenz in Bakterien.

[0010] Eine Oberflachenabnutzung, die dadurch be-
wirkt wird, dass harte Teilchen auf die Oberflache auf-
treffen, ist mit einem konstanten Materialabtrag von
der Oberflache verbunden und flihrt zu einem Verlust
an Systemeffizienz und schliefilich einem Material-
versagen.

[0011] Es ist eine Aufgabe der vorliegenden Erfin-
dung, eine Materialoberflache, die mit Fluiden in Kon-
takt kommt, bereitzustellen, die die Nachteile des
Standes der Technik Uberwindet, insbesondere die
Abnutzung, Korrosion und das Biofouling bei einem
Kontakt mit Fluiden vermeidet. Des weiteren soll ein
Verfahren zur Herstellung einer solchen Oberflache
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bereitgestellt und Verwendungsmaglichkeiten ange-
geben werden.

[0012] Die erste Aufgabe wird erfindungsgeman ge-
[6st durch einen mit einer Keramik beschichteten Tra-
ger, wobei die Keramik eine auf den Trager aufgetra-
gene mikrostrukturierte Keramikschicht umfasst, die
mit einem antibakterielle Aktivitadt aufweisenden En-
zym funktionalisiert ist. Die verwendete Keramik ist
bevorzugt eine harte Keramik mit einer Harte von
2000 Vickers. Ebenfalls kdnnen oxidische oder nicht
oxidische Keramiken oder Mischungen derselben
eingesetzt werden.

[0013] Dabei ist bevorzugt vorgesehen, dass der
Trager aus Metall, Kunststoff und/oder Keramik ist.

[0014] Ferner ist bevorzugt vorgesehen, dass die
mikrostrukturierte Keramikschicht aus alpha-Alumini-
umoxid, Titanoxid, Zirkoniumoxid, Siliziumcarbid und
Mischungen derselben ausgewahlt ist.

[0015] Eine weitere Ausfuhrungsform der Erfindung
sieht vor, dass die mikrostrukturierte Keramikschicht
aus Nanoteilchen mit einem Durchmesser von 1 bis
1.000 nm, bevorzugt 100 bis 500 nm, aufgebaut ist.

[0016] Auch kann vorgesehen sein, dass die mikro-
strukturierte Keramikschicht ein Muster aus Bergen
und Talern aufweist, mit einer Hohendifferenz zwi-
schen Berg und Tal von 1 bis 20 um, bevorzugt 5 bis
15 um.

[0017] AuBerdem ist bevorzugt, dass das Enzym
kovalent an die mikrostrukturierte Keramikschicht an-
gebunden ist, optional mittels einer Verkniipfungsver-
bindung, wie einer Siloxanverbindung.

[0018] Noch bevorzugter ist das Enzym ein natives,
modifiziertes Lysozym und/oder Lactoferrin.

[0019] Erfindungsgemal ist ebenfalls ein Verfahren
zur Herstellung des Tragers, welches die Schritte
umfasst: i) Auftragen einer mikrostrukturierten Kera-
mikschicht auf den Trager; ii) Sintern der Keramik-
schicht; iii) Funktionalisieren der Keramikschicht mit
einem antibakterielle Aktivitat aufweisenden Enzym.

[0020] Dabei kann bevorzugt vorgesehen sein,
dass das Auftragen der mikrostrukturierten Keramik-
schicht mittels Aufsprihen einer Keramiknanoteil-
chen enthaltenden Slurry auf den Trager erfolgt.

[0021] Noch bevorzugter ist vorgesehen, dass die
Keramikschicht durch eine Mikrostrukturierung durch
Softlithographie erhalten wird.

[0022] Am bevorzugtesten sieht die Ausflhrungs-
form vor, dass das Sintern bei einer Temperatur von
1.000 bis 2.000°C, bevorzugt 1.300 bis 2.000°C er-
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folgt. Es ist selbstredend, dass solche Temperaturen
bei Verwendung von Kunststoff oder Metall als Trager
nicht eingesetzt werden kénnen.

[0023] SchlieBlich sieht die Erfindung eine Verwen-
dung eines erfindungsgemafien Tragers in bzw. als
Wasserleitungssystem, Heiz/Kihlvorrichtung, Rohr,
Leitung und/oder Reaktormaterial, insbesondere in
der pharmazeutischen, medizinischen oder Lebens-
mittel verarbeitenden Industrie, in Krankenhausern
oder Pflegeeinrichtungen vor.

[0024] Die vorliegende Erfindung offenbart einen
Trager mit sehr vielseitig einsetzbarer und effizienter
Materialoberflache bzw. ein Verfahren zu dessen
Herstellung, um Oberflachenbeschichtungen bereit-
zustellen, die gleichzeitig gegen Abnutzung, bakteri-
elle Besiedelung und Korrosion schiitzen.

[0025] Die hier vorgestellten Oberflachenbeschich-
tungen auf einem Trager bestehen aus einer harten,
vorzugsweise regelmafig strukturierten, dinnen Ke-
ramikschicht, die mit Enzymen funktionalisiert ist, die
intrinsische antibakterielle Eigenschaften zeigen.

[0026] Die gemusterte bzw. strukturierte Keramik-
schicht wird bspw. mit Hilfe von Keramiknanoteilchen
hergestellt, die direkt auf die zu beschichtende Ober-
flache aufgebracht werden. Die Oberflachenschicht
wird dabei so hergestellt, dass bevorzugt ein regel-
maRiges Muster mit Erhebungen in der Gréfienord-
nung von wenigen Mikrometern gebildet wird. Die
strukturierte Keramikschicht schitzt die darunter lie-
gende Oberflache des Tragers gegentiber einer me-
chanischen Abnutzung und Korrosion, und schitzt
die abgeschiedenen antibakteriellen Enzyme gegen-
Uber einem Aktivitatsverlust. Antibakterielle Enyzme,
die an die strukturierte Keramikschicht angebunden
sind, toten Bakterien bei Kontakt mit diesen ab und
verhindern die Ausbildung eines Biofilms und einer
moglichen Biokorrosion.

[0027] Erfindungsgemal wurde Gberraschend fest-
gestellt, dass die Kombination aus mikrostrukturierter
Keramikschicht und daran kovalent angebundenen
Enzymen mit antibakterieller Aktivitat wesentlich ist.
Die mikrostrukturierte Keramikschicht mit ihren Erhe-
bungen verhindert, dass angebundene Enzyme, zu-
mindest in groBerem Umfang, von der Keramik-
schicht abgeldst werden. Die mikrostrukturierte Kera-
mik bietet somit einen Schutz fir die daran angebun-
denen Enzyme und bewahrt deren Aktivitat.

[0028] Bei Verwendung des erfindungsgemalen
Tragers wurde festgestellt, dass zum einen die Ab-
nutzung und Korrosion des Tragers drastisch redu-
ziert wird, zum anderen wird eine bakterielle Besiede-
lung unter Ausbildung eines Biofilms vermieden.

[0029] Eine Abscheidung der keramischen Nano-
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teilchen auf der Trageroberflache wird bevorzugt un-
ter Verwendung eines Mikrokontaktprageverfahrens
erreicht. Eine Mikrokontaktprdgung wird eingesetzt,
um direkt Keramikschichten auf entsprechenden
Oberflachen unter Verwendung von wassrigen Sus-
pensionen, die die Keramiknanoteilchen enthalten,
herzustellen. Dadurch kénnen Oberflachenbeschich-
tungen mit genau definierten Merkmalen, beispiels-
weise Erhebungen in einer Gréflenordnung von we-
nigen Mikrometern, direkt auf groRen Flachen, sogar
auf gekrimmten Oberflachen, hergestellt werden.

[0030] Der entsprechend beschichtete Trager der
vorliegenden Erfindung stellt einen praktikablen Weg
dar, um jegliche Oberflachen gegentiber Abnutzung,
Bakterien und chemischer sowie biologischer Korro-
sion zu schitzen. Ein entsprechender Trager kann in
irgendwelchen Systemen eingesetzt werden, die in
feuchten und wassrigen Umgebungen eingesetzt
werden, wo abrasive Mittel, Bakterien und aggressi-
ve Medien gleichzeitig vorhanden sein kénnen.

[0031] Weitere Merkmale und Vorteile der Erfindung
ergeben sich aus der nachstehenden Beschreibung,
in der Erfindung von Beispielen unter Bezugnahme
auf die Zeichnungen erlautert wird.

[0032] Dabei zeigt

[0033] Eig. 1 eine elektronenmikroskopische Auf-
nahme eines erfindungsgemafien Tragers; und

[0034] Fig. 2 eine schematische Darstellung eines
erfindungsgemafen Tragers mit mikrostrukturierter
Keramikschicht und daran angefligten Enzymen;

Beispiel 1

[0035] Erfindungsgemal wird in einer Ausfihrungs-
form der Trager mit einer strukturierten, nur wenige
Mikrometer dicken Keramikschicht, die bevorzugt
durch eine Mikrostrukturierung durch Softlitographie
hergestellt wird, beschichtet. In einer wassrigen Sus-
pension dispergierte Keramiknanoteilchen werden
verwendet, um direkt Mikromuster auf der Oberflache
des Tragers herzustellen. Zur Mikrostrukturierung
wird ein flexibler Silikonstempel durch Giessen eines
Prapolymers aus Polydimethylsiloxan gegen einen
vorstrukturierten Siliciumwafer hergestellt. Der Stem-
pel wird anschlieBend mit einem dinnen Film einer
Suspension beschichtet, in der Keramiknanoteilchen
dispergiert worden sind. Der Stempel wird dann ge-
gen die zu beschichtende Oberflache gepresst. Das
Mikromuster wird dann kompaktiert und durch Sin-
tern bei hohen Temperaturen gehartet. Ein mit Alumi-
niumoxidnanoteilchen hergestelltes Mikromuster ist
beispielhaft in Fig. 1. gezeigt.

[0036] Ineinem zweiten Schritt wird die strukturierte
Oberflache mit Enzym funktionalisiert, wie es sche-
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matisch in Eig. 2 gezeigt ist. An eine mikrostrukturier-
te Keramik 1 wird Ober ein Verknupfungsmolekil 2
sowohl natives Lysozym 3 als auch modifiziertes Ly-
sozym 4 angefugt. Eine Abscheidung von Enzym 3,
4 wird die mikrostrukturierte Oberflache des Tragers
gegenuber einer bakteriellen Adhéasion schitzen. Da-
bei werden die Enzyme 4, 5 kovalent an der struktu-
rierten Oberflache 1, bevorzugt unter Verwendung
von Verknupfermolekilen 2, kovalent gebunden. Die
Art der verwendeten Verknlpfungsmolekile 2 ge-
wahrleistet eine enge Bindung der Enzymmolekile 4,
5 an der Oberflache und beeintrachtigt nicht deren
antibakterielle Aktivitat.

[0037] Uberraschend wurde erfindungsgeman fest-
gestellt, dass der bereitgestellte, mit einer mikro-
strukturierten Keramik beschichtete Trager aus un-
terschiedlichstem Material sein kann, jedoch die
Oberflache desselben gegenlber einer mechani-
schen Abnutzung und einer chemischen Korrosion
geschitzt wird. Ferner ist es durch die Mikrostruktu-
rierung mdglich, eine schitzende keramische Oxid-
schicht auf irgendeinem Trager variabler Gréfie und
Geometrie herzustellen. Die an der mikrostrukturier-
ten Keramikschicht angefligten Enzyme schiitzen die
Materialoberflachen gegenuber einer Biofilmbildung,
und diese verlieren Ober einen langen Zeitraum ihre
spezifischen antibakteriellen Eigenschaften nicht.

[0038] Die erfindungsgemalien Trager stellen daher
eine hoch interessante Alternative bereit, um Syste-
me, die beispielsweise beim Wassertransport einge-
setzt werden und abrasive Mittel, aggressive Medien
und Mikroorganismen enthalten, zu verbessern. Die
Verwendung antibakterieller Enzyme auf einem ent-
sprechenden Trager verhindert ein Biofouling auf den
Materialoberflachen und stellt eine nachhaltige Alter-
native gegentber herkémmlichen synthetischen Bio-
ziden dar.

Beispiel 2

[0039] Einerfindungsgemaler Trager wurde bezlig-
lich der bakteriellen Bestandigkeit und der Abnut-
zungsbestandigkeit unter Flussbedingungen unter
Verwendung von lebensfahigen Bakterien, abrasiven
Mitteln und stark sauren Lésungen getestet. Die mit
Enzym funktionalisierte Keramikbeschichtung zeigte
eine bemerkenswerte antibakterielle Aktivitat. Insbe-
sondere hat sich die hergestellte Keramikmikrostruk-
tur als effizienter physikalischer und chemischer
Schutz fiir das abgeschiedene antibakterielle Enzym
gezeigt, sogar unter abrasiven und sauren Bedingun-
gen, was potentiell eine lang anhaltende antimikrobi-
elle Aktivitat ermdglicht.

[0040] Die Abnutzungsbestandigkeit des mit einer
mikrostrukturierten Keramikschicht beschichteten
Tragers wurde unter Flussbedingungen unter Ver-
wendung von Siliciumdioxidpulver, dispergiert in dop-
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pelt deionisiertem Wasser, als abrasivem Mittel ge-
testet. Silicateilchen (TeilchengréfRenverteilung zwi-
schen 75 und 150 uym) wurden als Modellsandteil-
chen ausgewahlt, eines der am haufigsten vorkom-
menden Abrasivmittel in Fluidtransportsystemen. Ein
erfindungsgemaf hergestellter Trager wurde mit ei-
ner Silica-Suspension von 10 Gew.-% an Silica bei ei-
ner Flussgeschwindigkeit von 500 pl/Minute far 4
Tage gespult. Das Mikromuster wurde durch das Ab-
rasivmittel nicht beschadigt. Vielmehr zeigte der er-
findungsgemalie Trager eine hohe Abnutzungsbe-
standigkeit und wurde daher fiir eine weitere Biofunk-
tionalisierung und antibakterielle Tests verwendet.

[0041] Um die antibakterielle Effizienz des mit ei-
nem Enzym (Lysozym) funktionalisierten Tragers der
Erfindung zu untersuchen, wurde eine bakterielle Be-
siedelung und Zelllebensfahigkeit auf den Keramiko-
berflachen untersucht. Da eine Biofilmentwicklung
und eine bakterielle Reaktion gegeniber antimikrobi-
ellen Agentien stark von den Flussbedingungen ab-
hangt, wurden biofunktionalisierte Aluminiumoxido-
berflachen unter kontrollierten dynamischen Bedin-
gungen fiir ein bestimmtes Zeitintervall getestet.

[0042] Als ein bakterielles Modellsystem wurden Mi-
crococcus luteus-Zellen eingesetzt. M. luteus ist ein
Gram-positives, nicht-pathogenes Bakterium der
Hautflora und wird gemeinhin in der Umwelt gefun-
den. M. luteus wird durch seine runden Zellen cha-
rakterisiert, die spezifische Zellaggregate bilden. Ins-
besondere ist M. luteus hoch empfindlich gegenlber
Lysozym und ein Ubliches Substrat, um die Lysozym-
aktivitat zu bestimmen.

[0043] Zur Findung der Biofilmentwicklung, und zur
Unterscheidung zwischen lebensfahigen und toten
Bakterien, wurde eine Zweifarb-Fluoreszenz-Le-
bensfahigkeitsuntersuchung mittels Fluoreszenzmik-
roskopie verwendet. Lebende Bakterienzellen fluo-
reszieren dabei griin, wahrend tote Bakterien oder
Bakterien mit beeintrachtigten Zellmembranen rot flu-
oreszieren. Fluoreszenzfarbung und Mikroskopiea-
nalysen wurden hier spezifisch als nicht-invasive und
nicht-zerstérende Methode fir eine in-situ-Analyse
der Biofilmstruktur und der Bildung sowie der bakteri-
olytischen Lysozymaktivitat verwendet.

[0044] Antibakterielle Merkmale eines erfindungs-
gemafen Tragers wurden unter dynamischen Fluss-
bedingungen getestet. Nach einer Lysozym-Funktio-
nalisierung wurden die Keramikoberflachen gegeni-
ber lebensfahigen, ggf. modifizierten M-luteus-Zellen
(Zellkonzentration: 10° Zellen/ml) fiir 40 Stunden bei
einer Flussgeschwindigkeit von 100 pl/Minute expo-
niert. Als Kontrolle wurde eine Biofilmentwicklung auf
mikrostrukturiertem Aluminiumoxid ohne jegliche
Funktionalisierung durchgefiihrt.

[0045] Eine Fluoreszenzmikroskopieanalyse zeigte,
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dass auf nicht-funktionalisierten Aluminiumoxidober-
flachen M. luteus einen Biofilm aus hauptsachlich le-
benden Bakterien bildete. Einige wenige tote Bakteri-
en wurden detektiert. Die Bakterien bilden Zellaggre-
gate aus lebensfahigen Zellen, die sich in unregelma-
Rigen Cluster anordnen.

[0046] Auf mit Lysozym funktionalisiertem Alumini-
umoxid wurde jedoch eine betrachtlich geringere
Menge an Zellaggregaten gefunden, die lediglich tote
Bakterien enthielten.

[0047] Somit wurde der Bakterientod klar durch auf
der Keramikoberflache absorbierte Lysozymmoleki-
len induziert, was zeigt, dass absorbierte Lysozym-
molekile ihre antibakterielle Aktivitat bewahrten und
nicht von der Aluminiumoxidoberflache wahrend des
Tests desorbierten.

[0048] Lysozym-funktionalisierte, mikrostrukturierte
Aluminiumoxide wurden dann unter Abrasiv-bedin-
gungen getestet, um zu erkennen, ob die Mikrostruk-
turierung die enzymatische Aktivitat beeinflussen und
schutzen kann. Biofunktionalisierte Aluminiumoxid-
substrate wurden zunachst mit einer Silikasuspensi-
on (Flussgeschwindigkeit: 500 pl/ml, Expositionszeit:
12 Stunden) gespllt und anschlieBend mit einer L6-
sung, die lebensfahige M. luteus-Zellen enthielt (Zell-
konzentration: 10° Zellen/ml, Flussgeschwindigkeit:
500 pl/Minute, Expositionszeit: 12 Stunden).

[0049] Auf der Mikrostruktur entwickelte sich kein
Biofilm, wahrend Aggregate von lebenden Bakterien
auf der Oberflache auerhalb der Mikrostruktur beo-
bachtet wurden. Dies zeigt, dass auf der Oberflache
um die Mikrostrukturierung Lysozymmolekile desor-
biert wurden und daher die Aluminiumoxidoberflache
nicht mehr gegeniiber einer bakteriellen Adhasion
geschitzt wurde.

[0050] SchlieRlich wurden die Eigenschaften des
erfindungsgemalien Tragers unter sauren Bedingun-
gen getestet. Dazu wurde der Trager einer salzsau-
ren Lésung bei pH 2 fiir 2 Stunden ausgesetzt, dieser
pH-Wert liegt deutlich unterhalb des idealen
pH-Werts von 7, bei dem Lysozym seine héchste en-
zymatische Aktivitdt zeigt. Unter diesen harten
pH-Bedingungen ist eine Proteindenaturierung sehr
wahrscheinlich. Mit Lysozym funktionalisierte, mit Ke-
ramik mikrostrukturierte Trager wurden zunachst mit
einer HCI-Lésung (Flussgeschwindigkeit 500 pl/Mi-
nute, Expositionszeit: 2 Stunden) gespllt, anschlie-
Rend mit PBS-Lésung gespilt und dann mit lebens-
fahigen M. luteus-Zellen (Zellkonzentration: 10° Zel-
len/ml, Flussgeschwindigkeit: 500 pl/ml, Expositions-
zeit: 12 Stunden) durchschwemmt. Sogar unter Be-
dingungen dieser harten Vorbehandlung wurden Ag-
gregate von toten M. luteus-Zellen auf mit Lyso-
zym-funktionalisierten Tragern gefunden. Tote Bakte-
rien wurden auf der Oberflache innerhalb der Mikro-
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struktur gefunden. Auf der Aluminiumoxidoberflache,
die die Mikromuster umgibt, wurden Zellaggregate
gefunden, die sowohl tote als auch lebensfahige Bak-
terien enthielten. Dies zeigt, dass die bakterizide Ak-
tivitdt von Lysozym ohne Mikrostrukturschutz teilwei-
se verschlechtert wurde.

[0051] Die in der Beschreibung, den Ansprichen
und den beigeflgten Zeichnungen offenbarten Merk-
male kdnnen sowohl einzeln als auch in einer beliebi-
gen Kombination zur Verwirklichung der Erfindung in
ihren unterschiedlichen Ausfiihrungsformen wesent-
lich sein.

Patentanspriiche

1. Mit Keramik beschichteter Trager, wobei die
Keramik eine auf den Trager aufgetragene mikro-
strukturierte Keramikschicht umfasst, die mit einem
antibakterielle Aktivitat aufweisenden Enzym funktio-
nalisiert ist.

2. Trager nach Anspruch 1, wobei der Trager aus
Metall, Kunststoff und/oder Keramik ist.

3. Trager nach Anspruch 1 oder 2, wobei die mi-
krostrukturierte Keramikschicht ausgewahlt ist aus
alpha-Aluminiumoxid, Titanoxid, Zirkoniumoxid, Sili-
ziumcarbid und Mischungen derselben.

4. Trager nach einem der vorangehenden An-
spruche, wobei die mikrostrukturierte Keramikschicht
aus Nanoteilchen mit einem Durchmesser von 1 bis
1.000 nm, bevorzugt 100 bis 500 nm, aufgebaut ist.

5. Trager nach einem der vorangehenden An-
spruche, wobei die mikrostrukturierte Keramikschicht
ein Muster aus Bergen und Talern aufweist, mit einer
Héhendifferenz zwischen Berg und Tal von 1 bis 20
Hm, bevorzugt 5 bis 15 pm.

6. Trager nach einem der vorangehenden An-
spriche, wobei das Enzym kovalent an die mikro-
strukturierte Keramikschicht angebunden ist, optional
mittels einer Verknipfungsverbindung, wie einer Silo-
xanverbindung.

7. Trager nach einem der vorangehenden An-
spriche, wobei das Enzym ein natives, modifiziertes
Lysozym ist.

8. Verfahren zur Herstellung eines Tragers nach
Anspruch 1, welches die Schritte umfasst:
i) Auftragen einer mikrostrukturierten Keramikschicht
auf den Trager;
ii) Sintern der Keramikschicht;
iii) Funktionalisieren der Keramikschicht mit einem
antibakterielle Aktivitat aufweisenden Enzym.

9. Verfahren nach Anspruch 8, wobei das Auftra-
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gen der mikrostrukturierten Keramikschicht mittels
Aufsprihen einer Keramiknanoteilchen enthaltenden
Slurry auf den Trager erfolgt.

10. Verfahren nach Anspruch 8 oder 9, wobei die
Keramikschicht durch eine Mikrostrukturierung durch
Softlitographie erhalten wird.

11. Verfahren nach einem der Anspriche 8 bis
10, wobei das Sintern bei einer Temperatur von 1.000
bis 2.000°C, bevorzugt 1.300 bis 2.000°C erfolgt.

12. Verwendung eines Tragers nach einem der
Anspriiche 1 bis 7 in bzw. als Wasserverteilungssys-
tem, Heiz/Kihlvorrichtung, Rohr, Leitung und/oder
Reaktormaterial.

13. Verwendung nach Anspruch 12 in der phar-
mazeutischen, medizinischen oder Lebensmittel ver-
arbeitenden Industrie, in Krankenhausern oder Pfle-
geeinrichtungen.

Es folgen 2 Blatt Zeichnungen
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Anhédngende Zeichnungen
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Figur 2
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