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Biobrennstoffzellen (auch bioelektrochemische Brenn-
stoffzellen genannt) sind Hybridsysteme, die die Effizienz
elektrochemischer Energieumwandlung mit derjenigen der
Biokatalyse verbinden. Diese Kombination eroffnet den Zu-
gang zur elektrochemischen Umwandlung von Verbindun-
gen, fiir die es keinen chemischen Elektrokatalysator gibt. In
Abhingigkeit vom Typ des Biokatalysators wird zwischen
enzymatischen und mikrobiellen Brennstoffzellen unter-
schieden. Mikrobielle Brennstoffzellen nutzen die komplexe
Enzymmaschinerie lebender Mikroorganismen. Eine einfa-
che Elektrodenpriparation (die Besiedlung von Elektroden-
oberflichen durch elektroaktive Bakterien erfolgt aktiv und
freiwillig und erfordert zumeist keine chemische Elektro-
denvorbehandlung), Robustheit und Langlebigkeit (die
Bakterien reproduzieren und erneuern sich), der Zugang zu
einer nahezu unbegrenzten Zahl selbst komplexer Substrate
sowie das Vermogen der vollstandigen Substratoxidation sind
die Hauptvorteile mikrobieller Brennstoffzellen. Diese Fi-
genschaften pradestinieren sie fiir einen moglichen Einsatz in
grof3technischen Anwendungen wie der Energiegewinnung
aus Abwissern. In enzymatischen Brennstoffzellen anderer-
seits werden Redoxenzyme in ihrer isolierten Form als
Elektrokatalysatoren eingesetzt. Ohne die schiitzende Zell-
membran sind diese Enzyme deutlich starker Degradations-
prozessen ausgesetzt, jedoch unterbindet ihre Reaktions- und
Substratspezifitdt Nebenreaktionen, die chemische wie auch
mikrobielle Elektrokatalysatoren beeinflussen und sich durch
Mischpotenzialbildung und so genannte interne Strome &u-
Bern. Wegen dieser Spezifitit kann selbst die fiir konventio-
nelle und mikrobielle Brennstoffzellen notwendige physische
Trennung von Anoden- und Kathodenraum tiberfliissig wer-
den, was eine deutliche Vereinfachung im Aufbau sowie eine
Miniaturisierung ermoglicht."? Auf Grundlage einer solchen
Miniaturisierung wurde das Konzept implantierbarer Brenn-
stoffzellen geboren, die Energie aus Blut oder vergleichbaren
Korperfliissigkeiten zur Versorgung implantierter Systeme
wie Herzschrittmachern gewinnen.®!

Nach Jahren des Fortschritts gelten enzymatische Brenn-
stoffzellen jedoch noch immer als ,,implantierbar®, mit nur
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sehr wenigen Beispielen wirklich implantierter Systeme. Das
gleiche trifft auf mikrobielle Brennstoffzellen zu, die noch
immer als ,,skalierbar* bezeichnet werden, mit nur sehr we-
nigen Beispielen wirklich skalierter Pilotsysteme.! Was ge-
staltet also den Ubergang von der Grundlagenforschung in
die angewandte Forschung so schwierig?

Herausforderung Skalierung: Grundlagenuntersuchen-
gen an Biobrennstoffzellen werden gewohnlich an Laborsys-
temen mit Elektroden im Quadratzentimeterbereich durch-
gefiihrt. Der Ubergang zur angewandten Forschung erfordert
somit fiir mikrobielle Brennstoffzellen eine Skalierung in den
Quadratmeterbereich (Aufskalierung), wihrend er fiir enzy-
matische Brennstoffzellen eine Miniaturisierung, d.h., eine
Herunterskalierung in den Mikrobereich erfordert. Die Ska-
lierung bedeutet jedoch nicht die einfache Vergroflerung oder
Verkleinerung von Elektroden: Sich adndernde Massen-
transferregime sowie zunehmende interne Widerstdnde bei
groBlen und bei miniaturisierten Systemen erfordern neuar-
tige Elektroden- und Zelldesigns.

Herausforderung Realsystem: FEine systematische
Grundlagenforschung beruht auf einer Durchfithrung von
Experimenten unter reproduzierbaren und vergleichbaren
Bedingungen. Fiir Biobrennstoffzellen bedeutet dies: Wih-
rend das eigentliche Zielsubstrat einer mikrobiellen Brenn-
stoffzelle beispielsweise Abwasser und dasjenige einer enzy-
matischen Brennstoffzelle Blut ist, werden Laborsysteme
zumeist nur auf der Basis kiinstlicher, stark vereinfachter
Substratlosungen betrieben. Diese Losungen bestehen aus
einem bestimmten Substrat (Brennstoff) sowie einem Puffer/
Elektrolyten (z.B. Phosphat oder Carbonat) zur Einstellung
des pH-Werts und zur Erhohung der Leitfihigkeit. Die
grundlegenden physikalisch-chemischen Eigenschaften die-
ser Losungen konnen zwar in der Tat an die Bedingungen der
Zielsubstrate angepasst werden, erreichen aber bei weitem
nicht deren biologische und chemische Komplexitit. So mo-
gen die aus einer In-vitro-Untersuchung einer enzymatischen
Brennstoffzelle ermittelten Eigenschaften wie Lebenserwar-
tung und elektrochemische Leistung nicht mit den Eigen-
schaften einer entsprechenden, real implantierten Zelle
iibereinstimmen.

Die ethische Barriere: Unweigerlich fiihrt die Entwick-
lung implantierbarer Brennstoffzellen zu einem Punkt, an
dem der Ubergang vom In-vitro- zum In-vivo-Experiment,
d.h. zum Tierversuch, stattfinden muss. In Abhingigkeit von
der eingesetzten Lebensform (Wirbellose, Wirbeltiere, Sdu-
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getiere, Primaten) kann die ethische Barriere fiir die Durch-
fiihrung dieser Experimente erheblich werden.

Was sind die eigentlichen Voraussetzungen fiir die Funk-
tionsfdhigkeit einer implantierbaren Biobrennstoffzelle?
Zunichst missen die an Anode und Kathode eingesetzten
Redoxenzyme rdaumlich an die entsprechende Elektrode an-
gebunden, idealerweise immobilisiert sein. Die Reaktions-
und Substratspezifitit sollte hoch genug sein, um Nebenre-
aktionen zu vermeiden. Die Verwendung 16slicher Cofakto-
ren und Redoxmediatoren sollte grundsitzlich vermieden
werden. Die implantierten Elektroden miissen biokompatibel
sein, um z. B. Blutgerinnungen zu verhindern.

Die erste in einem Tier implantierte Biobrennstoffzelle
wurde 2010 von Cinquin et al. vorgestellt.”! In dieser Arbeit
wurde eine Brennstoffzelle auf Basis von Glucose-Oxidase
(Anode) und Polyphenol-Oxidase (Kathode) in den Bauch-
raum einer Ratte implantiert. Fiir einen vereinfachten Auf-
bau und eine groftmogliche Flexibilitdt bei der Enzymse-
lektion nutzten die Autoren einen mechanischen Einschluss
der Enzyme (sowie der hier auch eingesetzten Mediatoren)
mithilfe von Dialysemembranen. Der Einsatz der grofense-
lektiven Dialysemembranen stellte die Versorgung der
Elektroden mit Glucose und Sauerstoff bei gleichzeitiger
Verhinderung des Verlustes an Enzymen und Mediatoren
sowie deren Kreuzreaktionen sicher. Es lésst sich vorstellen,
dass ein solches Konzept eine Moglichkeit zur zukiinftigen
Stromversorgung von Implantaten wie Herzschrittmachern
sein kann, jedoch schopft es das eigentliche Potenzial von
Enzymelektroden nicht aus; insbesondere sind die Moglich-
keiten der Miniaturisierung begrenzt.

Vor Kurzem konnte in unabhingigen Studien zweier
Forschungsgruppen ein mafBgeblicher Fortschritt demon-
striert werden. Diese Studien nutzten das Miniaturisierungs-
potenzial der enzymatischen Brennstoffzellen, um diese in
wirbellose Tiere implantieren zu konnen. Trotz Ahnlichkei-
ten in der Gesamtkonzeption verfolgten beide Gruppen un-
terschiedliche Philosophien und Konzepte hinsichtlich Im-
plantierung und Enzymimmobilisierung. Die resultierenden
Brennstoffzellen wurden in vivo an Insekten (Schaben) und
Weichtieren untersucht und demonstriert. Diese besitzen ein
fiir viele Wirbellose typisches, offenes Blutsystem, in dem das
Blutédquivalent, das so genannte Himolymph, in gro8en Be-
reichen nicht adergebunden ist, sondern frei im Korper zir-
kuliert. Dies ermoglicht eine verhiltnisméBig einfache Im-
plantation der Biobrennstoffzellenkomponenten in den Or-
ganismus, ohne ernsthafte Schiden am Organismus zu ver-
ursachen.

Unter der Fithrung von Evgeny Katz demonstrierte ein
internationales Team der Clarkson University (USA) und der
Ben-Gurion University of the Negev (Israel) in zwei aufein-
ander folgenden Studien den Betrieb vollstdndig in Schne-
cken (Neohelix albolabris, eine nordamerikanische Land-
Gehiuseschnecke)® und Muscheln (Mercenaria mercenaria,
eine Salzwassermuschel aus der Familie der Venusmu-
scheln)”! implantierter Biobrennstoffzellen. In beiden Studi-
en nutzten die Autoren den direkten Elektronentransfer
(DET) zwischen Enzym und Elektrode. Fiir diesen Zweck
wurde zur Herstellung der Enzymelektroden eine PQQ-ab-
hingige (PQQ =Pyrrolochinolinchinon) Glucose-Dehydro-
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Abbildung 1. Insekt und Molluske: Autonome Biosensoren oder bio-
elektronische Spione der Zukunft? Implantierte, an die Energiequelle
(den Blutzucker) des Wirtorganismus adaptierte Biobrennstoffzellen
kénnten neue Einsatzfelder erschlielen.

genase (Anode) sowie eine Sauerstoff reduzierende Laccase
(Kathode) jeweils kovalent mithilfe eines heterodifunktio-
nellen Vernetzers (1-Pyrenbuttersduresuccinimidylester) an
verdichtete Kohlenstoffnanorohren gebunden, um einen ef-
fizienten direkten Elektronentransfer zu ermdglichen. Die
implantierten Zellen konnten mehr als zwei Wochen lang
ohne sichtbare Zeichen der Degradation betrieben werden.

Ein Wettbewerberteam von der Case Western Reserve
University (USA) unter der Leitung von Daniel Scherson
beschritt einen anderen Weg:®! Das Team wihlte Schaben
(Blaberus discoidalis) als Wirtorganismen zur Brennstoff-
zellimplantation. Der Blutzucker von Schaben und vielen
anderen Insekten ist Trehalose, ein Glucose-basiertes Disac-
charid. Da kein Redoxenzym in der Lage ist, Trehalose direkt
zu oxidieren, nutzten die Autoren ein bi-enzymatisches Sys-
tem aus Trehalase (eine Hydrolase, die Trehalose in seine
Glucoseeinheiten spaltet) und Glucose-Oxidase. Eine solche
Kombination aus Hydrolase und Oxidoreduktase ist sehr
wichtig, um Biobrennstoffzellen an die Natur des vorherr-
schenden Blutzuckers zu adaptieren und dabei nicht auf
Glucose als Blutzucker eingeschrédnkt zu sein. Anders als bei
den oben genannten Studien wurde der Elektronentransfer
zwischen Enzym und Elektrode durch einen immobilisierten
Redoxmediator (einen Bipyridin-Osmium-Komplex) reali-
siert. Weiterhin wurde die Kathode, eine Bilirubin-Oxidase-
Kathode, nicht implantiert. Offensichtlich verfolgen die Au-
toren die Entwicklung nicht implantierter Luftkathoden. Ein
solches Konzept wurde bereits von Miyake et al. vorgeschla-
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gen.”! Dabei besteht das Ziel darin, die teilweise sehr gerin-
gen Sauerstoffkonzentrationen im Organismus dadurch zu
umgehen, dass die Kathode auf der Hautoberfldche platziert
wird. Dies ist sicherlich ein eleganter Ansatz, erfordert jedoch
MafBnahmen, den Innenwiderstand der Biobrennstoffzelle zu
minimieren und einen hinreichenden Protonenfluss von An-
ode zu Kathode sicherzustellen.

Wohin fiihrt diese Forschung (Abbildung 1)? Die Pres-
seresonanz auf die Studien (,,Forscher entwickeln Cyborgs*)
war gepragt vom militdrischen Aspekt — der Entwicklung
biologischer Drohnen und biologisch betriebener Monito-
ringsysteme, unter anderem zur Detektion von Sprengstoffen
und chemischen Kampfstoffen. Jedoch geht das Potenzial
deutlich tiber die militdrische Anwendung hinaus: So kénnten
Umweltmonitoring und die Uberwachung von Schadstoff-
emissionen wichtige Einsatzfelder sein. Nicht zuletzt legen
diese Studien jedoch das Fundament fiir die Entwicklung ei-
ner biologischen ,,on board“-Energieversorgung biomedizi-
nischer Implantate.
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