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@ Dosiervorrichtungen fir Fliissigkeiten oder Gase.

@ Es wurden Dosiervorrichtungen erfunden, die von Hand
betétigt werden, aber eingesetzt werden kénnen, wie durch
Schrittmotoren mit Positionierelektronik angetriebene Prézi-
sionsdosiergerate. Sie enthalten Spritzenzylinder (Gehduse,
105), in denen zum Dosieren Kolben (Stempel, 102) einmal
oder mehrmals nacheinander um bestimmte Strecken ver-
schoben werden.

ErfindungsgemaRl wird die Verschiebestrecke begrenzt
durch den Abstand zweier Rastungen voneinander auf einer
Rasterstange {101), die nebeneinander mehrere Rastereintei-
lungen enthalt,
oder, in einem Spindelsystem,
durch den Winkel, um den sich eine Spinde! (z. B. 1515} und
eine Spindelmutter (1517) gegeneinander verdrehen und der
durch den Abstand zweier Rastungen voneinander in einem
zirkuléren Raster (z. B. einem Rasterring, 1510) oder zweier
Anschlage (1002 und 1003} voneinander begrenzt wird.

Zylinder und Kolben sind feste Bestandteile der Dosier-
vorrichtungen oder sie werden als Prazisionsspritzen oder
als billige Wegwerfspritzen auswechselbar daran befestigt.
Das Dosiergut kann unmittelbar in die Zylinder aufgenom-
men werden oder man dosiert mit Wegwerf-Pipettenspitzen.

In mehrkanaligen Ausfiihrungsformen gewshrieistet
eine verbesserte Parallelfiihrung, dall die Strecke, um die
sich die Kolben bei jedem Dosierschritt verschieben, in alien
Zylindern gieich ist.

Die vorgeschlagenen Dosiergeréte sind verwendbar als
Transfer-, Dispensier- und Kollektorpipetten und, mit mehre-
ren nebeneinander einstellbaren Volumina, als Dilutoren.

.

Croydon Printing Company Ltd.
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1. STAND DER TECHNIK

1.1, Kolbenhubpipgtten mit ngwerfspifzen

Vor zwanzig Jahren wurden Fliissigkeiten vorwiegend mit MeB-
pipetten aus Glas dosiert. Das hat sich seit Einfiihrung der
von BERGMANN und SOLTER (DT-PS 12 91 142, Firma Eppendorf-
Gerdtebau, Hamburg, Deutschland) beschriebenen Luftpolster-
Kolbenhubpipette schlagartig geandert. Auf den Schaft dieser
Pipette wérden Einwegspitzen gesteckt, die ein griéBeres
Volumen fassen, als mit ihnen pipettiert werden soll. Wenn
die gebrauchten Pipettenspitzen durch neue ersetzt werden,
gibt es keine unerwlinschte Verschleppung eines Teils der
dosierten Fliissigkeit von einer Probe zur nichsten, weil
Zylinder und Kolben der Pipette durch ein Luftpolster vom
Dosiergut getrennt werden und nicht mit ihm in Beriihrung
kommen., Den Vorteil, den das Dosieren mit einem Luftpolster
bringt, handelt man gegén eine Reihe von Fehlermdglichkeiten
ein:

a) Luft entweicht in der Regel schneller als Fliissigkeiten
durch Lecks im MeBteil der Pipette oder zwischen dem
Pipettierschaft und einer schlecht sitzenden oder schlecht
gefertigten Spitze. Dadurch entstehen h8ufig Fehler beim
Aufnehmen und beim Abgeben der Fliissigkeit.

b) Das Volumen eines Gases &ndert sich mit der Temperatur viel
stidrker als das Volumen einer Flussigkeit. Deshalb fiihren
Temperaturschwankungen im Luftpolster wdhrend des Pipet-
tierens zu Fehldosierungen.

b) Wird die Pipette frei gehalten, dann strémt, auch bei
einem gleichméBigen Lauf des Kolbens im Zylinder, die
verdrangte Dosierfliissigkeit ruckartig aus der Pipetten-
spitze. Die Fliissigkeit ist n8mlich bestrebt, ihre Ober-
fldche moglichst klein zu halten. Die zwischen ihr und
dem PipettenmeBteil befindliche Luft ist kompressibel, und
durch die Volumenverkleinerung im MeB8teil baut sich zuerst
ein Uberdruck im Luftpolster auf. Erst wenn dieser Kom-

pressionsdruck groBer geworden ist als der durch die Ober-



d)

e)

f)
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flédchenspannung der Fliissigkeit bedingte Gegendruck,
beginnt die Spitze auszulaufen, und zwar springt der
erste Teil der Fliissigkeit vor die Spitze, F&llt er

als Tropfen ab, dann beginnt der ProzeB von neuemn.
Dieses Phénomen stdért, wenn Volumina unter 10 /ul

einer Fliissigkeit hoher Oberfl&chenspannung dosiert
werden sollen, _

H&lt man eine Pipette beim Dosieren nicht senkrecht,
dann fiillt sich ihre Spitze mit einem zu groBen Volumen,
besonders wenn die Fliissigkeitss&ule in der Spitze hoch
ist. Dieser Fehler ist durch die hohe Dehnungsféhigkeit
der Luft und durch den von der Flissigkeit erzeugten
statischen Unterdruck bedingt.

Flissigkeiten, mit denen sich die Pipettenspitzen stark
benetzen, sollten mit Luftpolster-Kolbenhubpipetten
nicht dosiert werden, weil sie in unterschiedlich grofBen
Mengen an der Spitze hingenbleiben.

Die Spitzen miissen beim Abgeben des Dosiergutes ganz
entleert werden. Dazu iUberrollt man den federnden
Druckpunkt der Pipette. Wenn Fliissigkeiten mit niedriger
Oberfldchenspannung pipettiert werden, bilden sich dabei
Blasen, und diese konnen die Untersuchung stéren. Platzen
sie, dann werden benachbarte Analysen verunreinigt oder

verdorben (Chromatographie, Blutgruppenbestimmung).

Fir jedes unterschiedliche Volumen wurde anfangs eine eigene

Kolbenhubpipétte gebraucht. Spater wurden Pipetten verwendet,

die méﬂ}ere Volumina dosieren konnen., Ihr Kolbenhub 1&8Bt sich

dufch Verstellung der Anschlidge verdndern, entweder in Stufen
‘Kz. B. Modell 1100 V der Firma Kontron, Eching, Deutschland)
oder stufenlos (z. B. Modell 3100 der Firma Kontron).
Besonders genau kann der Kolbenhub durch ein Mikrometer
stufenlos eingestellt werden (z. B, US-PS 3 334 788 .oder
Finnpipette® der Firma Miiller ratiolab, Dreieich, Deutsch-
land).
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1.2. Kapillarkolbenpipetten

Im Gegensatz zu den Luftpolster-Kolbenhubpipetten dosieren
die Kapillarkolbenpipetten nicht verschleppungsfrei. Ihre
Kolben und Zylinder werden von der dosierten Flilissigkeit
benetzt (z. B. CapilettorR der Firma Labora Mannheim,
Deutschland oder TransferpettorR'der Firma Brand, Wertheim,
Deutschland). Dafiir teilen sie nicht die Nachteile, die das
Luftpolster mit sich bringt. Man wird beispielsweise zum
Pipettieren von Vollblut die Kapillarkolbenpipetten vorzie-
hen. Der Kolbenhub ist bei diesen Pipetten ebenfalls fixiert,

oder er 1dBt sich in Stufen oder stufenlos verstellen.

1.%. Handdosierer zur mehrmaligen Fliissigkeitsabgabe nach-

einander (Dispensierpipetten)

Die bisher beschriebenen Dosiergerdte sind Transferpipetten.
Mit ihnen wird ein bestimmtes Volumen aufgenommen und gleich
darauf wieder abgegeben. Soll eine groBere Menge Flissigkeit
in mehreren kleinen Portionen'abgegeben werden, verwen-

det man "Repeating Dispensors'". Ein solches Instrument
haben HORN und THIELMANN angegeben (DDR-PS 107 392). Es ist
so konzipiert, daB3 beil jedem Schritt das abgegebene Volumen
durch Luft ersetzt wird. In der US-PS 3 161 323 wird ein
"Repeating Dispensor" beschrieben, der sich in vielen Labors
bewdhrt hat (Firma Hamilton, Bonaduz, Schweiz). Er enthdlt
eine Mikroprédzisionsspritze, deren Kolben durch einen Zahn-
stangen-Ratschenmechanismus im Zylinder Schritt fir Schritt
verschoben wird. Das mit Jjedem Mal abgegebene Volumen ergibt
sich aus dem Innenquerschnitt der Spritze und dem Abstand
zweler benachbarter Zzhne auf der Zahnstange voneinander,
Mit derselben Zahnstange kann mén nur dann unterschiedliche
Volumina Jje Schritt dosieren, wenn man Spritzen unterschied-
licher Immenguerschnitte bereith&dlt und sie durch Losen und
Wiederbefestigen mehrerer Schrauben auswechselt. Fiir manche
Laborarbeiten wiinschte man, daB dieselbe Pipette genaue
Volumina nicht nur mehrmals nacheinandér abgeben, sondern

auch aufziehen kdnnte. Davor kapituliert der "Hamilton-
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Dispensor". Aus seiner Konstruktion ergeben sich zwei wei-

tere prinzipielle Nachteile:

a) Die Zahnstange wird parallel zum Kolben gefiihrt und
nicht in derselben Achse. Die Verbindung des Kolbens
mit der Zahnstange neigt deshalb zum Verkanten, und
es kOnnen sich daraus Fehldosierﬁngen ergeben, besonders
wenn die verwendete Spritze dem Verschieben des Kolbens
einen erhshten Reibungswiderstand entgegensetzt.

b) In den Intervallen zwischen den einzelnen Dosierschritten
wird die Zahnstange aus dem Angriff der Klinke entlassen.
Jetzt konnen Rilickstellkrdfte in der Spritze die Zahnstange
um ein Stiick zuriickschieben. Auch das ktnnte zu Fehlern
beim Dosieren fiihren.

Der "Hamilton-Dispensor" wurde mehrmals ohne wesentliche

Verbesserungen nachgemacht (z. B. DE-0S 27 36 551 und

0S 25 25 670). Weiterentwickelt wurde er von der Firma

Eppendorf-Gerdtebau, Hamburg, Deutschland: In der Multipet-

te 4780° liegen die antreibende Zahnstange und die Spritze

in derselben Achse. Das mit einem Schritt abzugebende Volumen
kann ohne Auswechseln der Spritze in mehreren Stufen verian-
dert werden. Dazu schiebt man eine Metallzunge unterschied-
lich weit vor die Zahnstange und bestimmt dadurch, um welche

Strecke die Zahnstange von der Klinke eines Ratschenmecha-

nismus bewegt wird. Dariiberhinaus kann man, wie im "Hamilton-

Dispensor", das Dosiervolumen variieren, wenn man Spritzen

unterschiedlicher Innenquerschnitte verwendet, die bei der

Multipette 4780R aus Kunststoff bestehen, sehr leicht ausge-

tauscht und nach Gebrauch weggeworfen werden konnen. Auch

die Multipette 4’780R kann nur in einer Richtung genau dosie-

ren und der Kolbén der eingesetzten Spritze ist in der

Dosierpause gegen eine unbeabsichtigte Verschiebung nicht

gesichert. Diese Nachteile sind in der von der Firma Sarstedt,

Nimbrecht, Deutschland, vertriebenen "SarpetteR mit Rasterung"

(siehe unten) beseitigt, die das Dosiervolumen mit einem

"passiven Rastwerk" abmiB8t.
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1.4. Prinzip des "passiven" und des "aktiven Rasters"

In einer Pipette, die eine Fliissigkeit aufnehmen und gleich
darauf wieder abgeben soll (Transferpipette) kann das Dosier-
volumen durch zwei Anschlége leicht festgelegt werden, die
den Kolbenhub nach oben und unten begrenzen. Soll eine Fliis-
sigkeit mehrmals nacheinander aufgenommen oder abgegeben
werden (Kollektor- oder Dispensierpipette), dann muB sich der
Kolben im Zylinder in derselben Richtung immer wieder um die
gleiche Strecke bewegen lassen. Dazu konnte man einen Zylin-
der mit einer Skala benutzen. Vor jedem Schritt miiBte man den
ndchsten Skalenwert errechnen und den Kolben dann bis dahin
verschieben (z. B. Dosiermikrometer der Firma Desaga, Heidel-
berg, Deutschland). Das geht aber viel schneller und genauer
mit Hilfe eines Rastwerks.

Die Zahnstange des "Hamilton-Dispensors" (siehe oben) enth#lt
beispielsweise ein lineares Raster, in das der Vortriebsme-
chanismus direkt eingreift, um die Zahnstange zu verschieben
(raktives Raster"). Sie wird bei jedem Dosierschritt durch

eine gefederte Klinke um eine Strecke versetzt, die gleich
dem Abstand zweier Z&hne voneinander ist. Die Zahnstange kann
aber nur in einer Richtung in genauen, dem Raster entsprechen-
den Schritten bewegt werden. Soll sie auch in entgegengesetz-
ter Richtung um genaue Strecken verschoben werden, dann emp-
fiehlt es sich, ein "passives Raster" zu verwenden, das nicht
Bestandteil der Antriebsmechanik ist, sondern den Vorschub nur
markiert, vgl. z. B. Abb. 1. "Passive Rastwerke" gebraucht
man beispielsweilse in Stufenschaltern elektrischer Gerédte
(Kiichenherd) oder in Objektivwechselrevolvern (Mikroskop).

In Schreibmaschinen werden "passive Rastwerke" 2zum Einstellen
der Zeilen durch das Verdrehen der Schreibwalze mit dem
Handrad benutzt, in der Regel auch zum Unterteilen der Zeilen
in gleichlange Strecken. Die "passiven Rastwerke" befdhigen
die Schreibmaschine, einen angeschlagenen Buchstaben wieder
genau zu treffen, auch wenn inzwischen die Schreibwalze langs
und quer mehrmals verstellt wurde. Daran kann man besonders

gut erkennen, wie zuverlissig ein "passives Rastwerk" eine
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bestimmte Position festlegen kann. Dieses Prinzip wird in
der vorliegenden Erfindung fiir Dosiergerdte iibernommen.

Es wird bereits bei der "SarpetteR mit Rasterung" der Firma
Sarstedt, Niimbrecht, Deutschland, benutzt, Dieses Ger#t
funktioniert wie eine Luftpolster-Kolbenhubpipette, deren
Kolbenhub aber nicht durch zwei Anschl&ge begrenzt wird,
sondern durch den Abstand zweier "passiver Rastungen" von-
einander auf einer Stange mit mehreren Rastungen.

Ein bestimmtes Volumen wird in eine Wegwerfspitze aufgezogen
und in Teilschritten wieder abgegeben. Die "SarpetteR mit
Rasterung" hat den Nachteil, daB fir Jjedes abzugebende
Dosiervolumen eine eigene Pipette gebraucht wird und daB

der Gesamthub des Kolbens nicht in beliebig kurze Teilstrek-
ken zerlegt werden kann, weil zwei Rastungen aus Platzgriinden

einen bestimmten Mindestabstand voneinander haben miissen.

Die Schreibwalze einer Schreibmaschine kann auBer von einem
Handrad auch von einem Ratschenmechanismus verdreht werden,
dessen Klinke in ein zirkuldres. ("aktives") Raster eingreift
und es um einen oder um mehrere ZZhne bewegt, vergleichbar
dem linearen Verschieben der Zahnstange im "Hamilton-Dis-
pensor" (nur ein Zahn) oder in der Eppendorf-Multipette

(ein Zahn oder mehrere Zshne). Ein solcher kreisender Rat-
schenmechanismus kann in Verbindung mit einem Spindelsystem
ebenfalls zur Konstruktion eines Dosiergerites dienen, wie

in dieser Erfindung gezeigt wird (z. B. Abb. 10).

1.5. Bisherige Verwendung von Spindeln fiir Dosiergerite

Durch ein Spindelsystem ktnnen in Kolbenhubpipetten vor dem
Pipettieren die den Hub begrenzenden Anschlidge genau einge-
stellt werden (US-PS 3 334 788 und DE-0S 26 32 970).
Spindelsysteme werden aber auch zum direkten Verschieben
des Kolbens in einem Spritzenzylinder eingesetzt, z. B. im
Dosiermikrometer der Firma Desaga, Heidelberg, Deutschland,
oder in vielen motorgetriebenen Dosiergerdten. Mit Spindeln
kann man durch kleine Stellwinkel und durch einen flachen
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Gewindeanstieg den Kolben um sehr kleine Schritte bewegen.
Der Kolben 1#B8t sich trotzdem immer noch um sehr groBe
Strecken verschieben, wenn die Spindel um mehrere Touren
gedreht wird. Dadurch ist man in der Lage, mit derselben
Spritze nacheinander sehr kleine und sehr groBe Volumina zu
dosieren. Dariiberhinaus 1#B8t sich nach SUNDSTROM mit Spin-
deln ein nahezu ruckfreies Gleiten des Kolbens im Zylinder
erreichen (DE-AS 27 31 102):

Wenn sich eine Kolbendichtung leicht elastisch verformen
188t und der Haftreibungskoeffizient zwischen Zylinder

und Kolbendichtung hoch ist, dann bewegt sich der Kolben
ruckartig im Zylinder, anstelle gleichmidfBig zu gleiten.

Auch bei einer guten Spritze ruckt der Kolben ein wenig,
wenn er den Haftreibungswiderstand iiberwunden hat. Der
resultierende Fehler kann durch einen Schraubmechanismus
reduziert werden. Dabei wird durch ein Gewinde zwischen
Kolben und Zylinder der axiale Vorschub des .Kolbens mit
einer Drehbewegung verknlipft, und der axial gerichtete Ruck
zu Beginn Jedes Dosierschritts verkleinert sich entsprechend
dem Radius und der Steigung des Gewindes auf einen Bruchteil.
Die von SUNDSTROM empfohlenen Einwegspritzen, deren Kolben
ein selbstschneidendes AuBengewinde tragen, sind aber sicher
flir das Pipettieren mit hoher Prazision viel zu ungenau, ob-
wohl sie dafiir eigentlich vorgesehen sind. Im Ubrigen ist
das Prinzip bereits seit liber zehn Jahren durch die "Spritze
mit Gewindekolben" bekannt (Firma Hamilton, Bonaduz, Schweiz,
Katalog H-79, S. 22). Bei dieser tridgt die Kolbenstange ein
Gewinde, das sich in einer mit dem Spritzenzylinder starr
verbundenen Mutter dreht. Dabei dreht sich die Dichtung des
Kolbens mit, wihrend sich der Kolben nahezu ruckfrei axial
verschiebt.

1.6. Motorgetriebene Dosiergerdte

Fir die Konstruktion motorgetriebener Désiergeréte eignen
sich Spindelsysteme besonders gut. Es werden aber auch

Zahnstangen mit Schneckenantrieb und andere Systeme einge-
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setzt. Bei guten Gerdten kann der Stempel im Spritzengehiuse
in beide Richtungen genau verschoben werden. Man erreicht
kleinste definierte Hubverschiebungen mit einem Ubersetzungs-
getriebe oder mit einer Spindel, deren Gewinde sehr flach
ansteigt. Die Spindel kann parallel zum Spritzenkolben lie-
gen oder besser in derselben Achse. In letzter Zeit werden
zum Antrieb Schrittmotoren bevorzugt. Sie werden durch eine
Positionierelektronik angesteuert.

Beispiele flr motorgetriebene Dosiergeridte: Microlab MR und
Microlab PR der Firma Hamilton, Bonaduz, Schweiz; Dosierwerk
des "Automatic Clinical Analyzer" der Firma Du Pont, Wilming-
ton, Delaware, USA; Reagenzdosierer 5211 der Firma Eppendorf-
Gerdtebau, Hamburg, Deutschland; fiir mehrere Spritzen gleich-
zeitig: RIA-Sample-Processor der Firma LKB-Wallac, Turku,
Finnland; Autodrop—TitertekR der Firma Flow Laboratories,
Bonn. Diese Gerdte sind sehr vielseitig, weil sie in Aufnahme-
und in Abgaberichtung genau dosieren konnen und weil sie einen
grofien Volumenbereich abdecken. Sie sind aber auch teuer,
beanspruchen viel Arbeitsfliche und ktmnen nicht -so leicht
von einem Laborplatz zum anderen transportiert werden wie.

ein Handgerat. -

1.7. Mehrkanalige Dosiergeridte

Damit man dem Bedlrfnis des Laborpersonals nach einer
Verkiirzung der Arbeitszeit entgegenkommen konnte, hat man

in der Vergangenheit Dosiergeridte mit mehreren Kan#dlen
entwickelt. In einer von der Firma Flow Laboratofies, Bonn,
Deutschland, vertriebenen MultititerR—Pipette sind beispiels-
weise mehrere der oben beschriebenen Kolbenhubpipetten
zusammengefaBt. Diese Pipetten gibt es auch mit verschiedenen
Handgriffen fiir verschiedene zu dosierende Volumina (Finni-
petteR DT-0S 27 00 096) oder mit stufenlos verstellbarem

Hub (TitertekR—Multikanal—Pipettierhandgriff der Firma Flow
Laboratories, Bonn, Deutschland).

Die Firma Hamilton (Bonaduz, Schweiz) vertreibt einen

"Terasaki-Dispensor", mit dem man nach dem Prinzip des oben
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beschriebenen "Hamilton-Dispensors" sechs Spritzen neben-
einander betdtigen kann. Diesem Gerdt fehlt eine genaue
Filhrung: Wenn sich in einer der Spritzen der Kolben schwer
verschieben 1d8t, dann verkantet sich das Gestidnge, und die
Kolben auf der Seite der schwergéngigen Spritze werden nicht
so weit verschoben wie es vorgesehen ist, auf der anderen
Seite umso weiter. Das fiihrt zur Abgabe unterschiedlicher
Volumina in den verschiedenen Spritzen, AuBerdem konnen die
einzelnen Spritzenzylinder beim Aufziehen der zu:dosierenden
Flissigkeit unbemerkt um ein Stiick zurilickrutschen. Wenn sie
beim Abgeben der Fliissigkeit wieder vorgeschoben werden,
entsteht ein Dosierfehler. Dieses Gerat ist daher fir ein
zuverlidssiges und genaues Dosieren nicht geeignet.

Bei einigen grofBen, motorgetriebenen Mehrkanal-Dosiergeridten
werden die gegeneinander zu verschiebenden Kolben und Zylinder
parallel gefiihrt und gegen ein Verrutschen gesichert, z. B,
Autodrop-TitertekR der Firma Flow Laboratories; RIA-Sample-
ProcessorR der Firma LKB-Wallac; SeromatR der Firma Greiner,
Niirtingen, Deutschland.

Auch fiir die Mehrkanal-Dosiergerdte der vorliegenden Erfindung
mit beispielsweise sechs oder zwtlf Spritzen ist eine exakte
Gradfiihrung erforderlich, z. B. eine beidseitige Buchsenfiih~
rung. Sie darf aber nicht zu schwer sein, wenn das Gerat

zum Dosieren in der Hand gehalten werden soll. Sie ist daher
schwicher auszulegen als es in Tischger#dten mtglich ist. Um
den Verlust an Belastbarkeit zu kompensieren, kann die Grad-
fihrung erfindungsgem&f von einer Gelenkparallelfiihrung unter-
stitzt werden, wie sie von Pressen fir Kimpelzwecke bekannt
ist (Hallmann, U. C., "Patentanmeldung leicht gemacht", 1977,
Hans-Holzmamn-Verlag Bad Wérishofen, Ss. 48 ff).

Es ist auch mtglich, mit Schlauchpumpen mehrere Proben gleich-
zeitig zu pipettieren, diese Gerdte diirften sich aber nur fir
semiquantitatives Dosieren eignen (z. B. Schlauchpumpe der
Firma Jungkeit, Norten-Hardenberg, Deutschland, oder Auto-
spotterR der Firma Desaga, Heidelberg, Deutschland). Ebenfalls

nicht geeignet fiir ein genaues Dosieren im Mikroliterbereich
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sind die eher zum Abfiillen von Fliussigkeiten vorgesehenen
Gerdte nach DT-PS 24 59 365, DE-0S 28 00 771 und

DE-0S 27 25 835. Bei der in DE-AS 24 15 021 beschriebenen
Mikropipettiereinrichtung wird dieselbe Flilissigkeit gleich-
zeitig in mehrere Gef&dBe getropft. Die Volumenabgabe ist
ungenau und von der Oberfldchenspannung der zu pipettieren-
den Fliissigkeit abhéngig. Wenn ein Kanal verstopft ist, damn
wird das fiir diesen Kanal vorgesehene Volumen auf die anderen
Kandle verteilt.

2. AUFGABE DER ERFINDUNG

Die bisher bekannten, von Hand zu betdtigenden Dosiergerdte

weisen eine Reihe verschiedener Nachteile auf, die oben im

einzelnen beschrieben wurden. Bei den Pipetten der vorlie-

genden Erfindung sind diese Nachteile zu beseitigen. Die

Pipetten sollen genau dosieren und in ihrer Funktion ebenso

vielseitig sein wie gute, durch Schrittmotoren mit Positio-

nierelektronik getriebene Prizisionsdosiergerite. Ein und
dieselbe Pipette soll dementsprechend gebraucht werden
konnen

a) als Kolbenhubpipette, mit der man sicher ist vor Ver-
schleppungsfehlern (trennendes Luftpolster zwischen Volu-
menabmeBteil und Dosiergut, Wegwerfspitzén),

b) wie eine Kapillarkolbenpipette, mit der Verschleppungs-
fehler mdglich sind (kein Luftpolster, dadurch wird der
Sollwert des Dosiervolumens genauer eingehalten, fest
eingebaute Spritze),

c) wie eine Kapillarkolbenpipette, mit der man sicher ist
vor Verschleppungsfehlern (kein Luftpolster, Wegwerf-

spritzen),

e)

als Dispensierpipette (gleiche oder verschiedene definier-
te Volumina k&nnen mehrmals nacheinander abgegeben werden),
die in der Dosierpause gegen eine unbeabsichtigte Verstel-
lung gesichert ist,

als Kollektorpipette (Dispensierpipette mit umgekehrter
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Dosierrichtung), '

‘f) als Dilutorpipette (Verdiinnung eines kleinen Probenvolu-
mens in einer groBen Menge Losungsmittel; die Pipette hat
daflir nacheinander kleine und vergleichsweise sehr grofBe
Volumina prizise zu dosieren, ohne daB zwischendurch Teile
ausgetauscht werden miissen).

In den mehrkanaligen Ausfithrungsformen sind alle diese

Funktionen zu vervielf#dltigen. Die verschiedenen Kan#dle

missen mit der gleichen Richtigkeit und Genauigkeit dosieren.

3. WESENTLICHE MERKMALE DER ERFINDUNG UND LOSUNG DER
ERFINDUNGSAUFGABE

Flir die Dosiergeréte dieser Erfindung werden vorwiegend
Prizisionsspritzen benutzt, deren Kolben (Stempel) bei einem
Dosierschritt um eine bestimmte Strecke im Zylinder (Geh#use)
verschoben werden. Der Gesamthub jedes Kolbens wird in eine
bestimmte Anzahl Teilstrecken zerlegt.

Die eine Ausfiihrungsform der Erfindung enthdlt zur Begrenzung
der Teilstrecken nebeneinander mehrere lineare "passive
Raster" (Abb. 1 und 2). Diese Pipette kann mit derselben
Spritze nacheinander verschiedene definierte Volumina abgeben
oder aufnehmen, Mit dieser Konstruktion ktnnen die Strecken,
um die der Kolben bei einem Pipettierschritt verschoben wird,
nicht beliebig kurz sein, weil zweli Rastungen einen bestimm-
ten Mindestabstand voneinander haben miissen.

Eine Verkiirzung des Dosierhubs kénnte man durch ein Uber-~
setzungsgetriebe zwischen Meflwerk und Kolben erreichen, oder
der Kolben wird,wie bei den meisten Ausfiihrungsformen dieser
Erfindung, durch ein Spindelsystem im Spritzengeh&use verscho-
ben., Jedem Drehwinkel einer Spindel gegen eine Spindelmutter
ist ein bestimmter Kolbenvorschub zugeordnet. Der Drehwinkel
kann durch zwei Anschlége begrenzt werden (z. B. Abb. 10)
oder durch zwei Rastungen eines zirkul&dren "passiven Rast-~
werks" (z. B. Abb. 3).

Das zirkuldre "passive Rastwerk" erfiillt hier die gleiche
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Funktion wie eine Steuerschaltung in einem Dosierger#dt mit
Schrittmotor. Es unterteilt den Kolbenhub in beliebig kleine
definierte Strecken und erlaubt es, daB bestimmte Volumina
einmal oder mehrmals nacheinander aufgenommen oder abgegeben
werden. Mit Pipetten, die mehrere "passive Rastwerke" ent-
halten, konnen nacheinander verschiedene Volumina dosiert
werden, ohne daB Spritzen zwischen den Pipettierschritten
ausgewechselt werden miissen (z. B. Abb. 4). Diese Pipetten
eignen sich daher auch als Dilutoren, abgesehen davon, daB
sie auch als Transfer-, Dispensier- und Kollektorpipetten
verwendet werden kbnnen.

Das Spindelsystem kann den zus#@tzlichen Vorteil bringen,
daB sich der Kolben nahezu ruckfrei in axialer Richtung
verschieben 1&8t, weil er gleichzeitig im Zylinder gedreht
werden kann (Abb. 6).

Es werden Konstruktionen vorgeschlagen, die ein stufenloses
Einstellen der Dosiervolumina erlauben (z. B. Abb. 8 und
Abb. 10). ,

Die Pipetten konnen mit fest eingebauten Kolbenhubeinheiten
ausgeriistet sein oder mit Pr&zisionsspritzen oder mit
Spritzen, die man bei einem Probenwechsel ganz oder teil-
weise verwirft. Man kann auch mit aufzusteckenden Einweg-
Pipettenspitzen dosieren.

Bei den Mehrkanalpipetten werden die Stempel in den GehZusen
durch eine besondere Filhrung genau parallel verschoben,
wodurch in allen Kanilen gleiche Volumina dosiert werden.

Es werden mehrere bevorzugte Ausfithrungsformen beschrieben,
um zu zeigen, wie sich die Aufgabe der Erfindung 1l6sen 1HB8t.
Flir einige Dosiergerite, die nur einen Teil der Funktionen
zu beherrschen brauchen, werden spezielle Konstruktionen
dargestellt. '
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4, BESCHREIBUNG DER ERFINDUNG

4,1, Gehduse und Stempel

Die Dosiervorrichtungen dieser Erfindung weisen als zentralen
Bestandteil ein oder gleichzeitig mehrere langliche Geh#use
auf, in denen je ein Stempel dicht abschlieBend gleitet. Der
Stempel teilt das Geh#duse in zwei R&ume. Der eine Raum ist
flir den Druckausgleich nach auflen hin offen, in den anderen
wird beim Dosieren das zu dosierende Gas oder die zu dosie-
rende Fliissigkeit eingefiillt, oder er ist mit der zu dosie-
renden Fliissigkeit éiner separaten Fiillkammer durch ein nach
aulen hin im librigen geschlossenes Hohlraumsystem, gegebenen-
falls iiber -ein Luftpolster, verbunden. Bestandteile dieses
Hohlraumsystems konnen Kaniilen, Schlduche oder Pipettenspit-
zen sein. Gehduse und Stempel sind fest im Pipettenkorper
integriert, oder es werden austauschbare Pr&zisionsspritzen
beliebigen Durchmessers eingesetzt, mit Hohlzylindern aus
Glas oder Metall oder Kunststoff und mit Kolben, deren
Dichtungen aus Kunststoff, Gummi oder Metall bestehen. Es
konnen auch Einwegspritzen aus Kunststoff mit Kolbendich-
tungen aus Gummi verwendet werden, die man bei jedem Wechsel
des Pipettiergutes im Ganzen austauscht. Fir ein verschlep-
pungsfreies Pipettieren reicht es auch, wenn nur das Geh#use
und die Kolbendichtung ersetzt werden. Die Kolbenstange ist
dann fest ins Pipettiergerdt eingebaut. In diesem Fall kann
die Pipette mit einem Abwurfmechanismus versehen sein, der
die Gehduse und die Kolbendichtungen abstreift. Dazu wird ein
Ring entlang der Kolbenstange vorgeschoben oder die Kolben-
stange wird voll zurilickgezogen. Ein &hnlicher Mechanismus
kann gegebenenfalls auch fiir das Abwerfen von Pipettenspitzen

vorgesehen werden,

4,2, Begrenzung des Kolbenhubs durch Rastungen oder Anschlige
Beim Pipettieren werden Gehduse und Stempel in axialer Rich-
tung gegeneinander verschoben. Einer bestimmten Verschiebe-

strecke ist ein dem Innenquerschnitt des Geh#uses proportio-
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nales Dosiervolumen zugeordnet, Diese Strecke wird durch den

Abstand zweier Rastungen oder zweier Anschldge voneinander

festgelegt.

Bei einer Pipette mit "passivem Rastwerk" ist die Verschie-

bung des Stempels im Geh&duse mit der Verschiebung eines

Rasters gegen einen Rastfolger gekoppelt. Zu Beginn jedes

Pipettierschrittes wird der Rastfolger gegen Federkraft aus

der Rastung gedréngt. Der Rastfolger zeigt das Ende des

Schrittes dadurch an, daB er splirbar in die ndchste Rastung

federt, siehe z. B. Abb. 1 und Abb. L. - |

"Passive Rastwerke" bieten fiir die Konstruktion einer Pipette

mehrere grundlegende Vorteile:

a) Die Pipette kann aus der gleichen (nicht endst&ndigen)
Position des Stempels heraus in beide Richtungen genau
dosieren. |

b) Im Rahmen der Kapazitdt des Dosiergerdts kann der Stempel
beliebig oft nacheinander verschoben werden, gleichgliltig
in welche Richtung.

c) Wihrend der Dosierpause ist die Stellung des Stempels
durch die "passive Rastung" gegen ein unbeabsichtigtes
Verschieben gesichert.

d) Mit ein und derselben Pipette k&nnen verschiedene Volumina
dosiert werden, wenn sie gleichzeitig mehrere Rastwerke
enthdlt, wie es in den Abb. 1, 4 und 15 dargestellt ist.
Man kann z. B. 100 /ul aufziehen und dieses Volumen im
ganzen oder in 10-/u1—Schritten oder in 2-,ul-Schritten
wieder abgeben, je nachdem, welches Rastwerk gerade ein-
geschaltet ist. Die Begrenzung des grodBeren Volumens kann
durch ein besonders deutliches Einrasten hervorgehoben
werden, wenn der entsprechende Rastfolger durch einen
zweistufig arretierbaren Druckknopf starker gegen das
Raster gedriickt wird.

e) Durch mehrfaches {Uberrennen der Rastungen konnen ganze
Vielfache der eingestellten Volumina dosiert werden.

Die Kraft, die den Rastfolger gegen das Raster drangt, ist

so einzustellen, daB die Rastung markant genug wird und
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nicht versehentlich iiberrannt werden kann. Der Rastzustand
mufB8 sich aber -auch leicht genug losen lassen, damit nicht
jeder Pipettierschritt mit einem starken Ruck beginnt.

Ein "passives Rastwerk" kann z. B. aus einem Oberflichen-
profilraster und einem federnden Rastfolger bestehen,

oder auch aus einem magnetischen Raster und einem der mag-
netischen Anziehung oder AbstoBung unterworfenen Rastfolger.
Bei einigen der hier beschriebenen Dosiergerite kann man die
Abstidnde der Rastungen oder der Anschlige voneinander stu-
fenlos verstellen (4bb. 2, 9, 10, 11) oder es kénnen fest-
gelegten Abstinden unterschiedlich groBe Vorschiibe des
Spritzenstempels in Stufen (4bb. 14) oder stufenlos zuge-
ordnet werden (Abb. 8). Dadurch lassen sich mit einer be-
stimmten Spritze beliebige Volumina oder mit Spritzen belie-
biger Innenquerschnitte gleiche Volumina abmessen.

Jeder Pipettierschritt soll noch vollstandig ausgefiihrt
werden konnen, auch in den extremen Positionen des Kolbens
in der Spritze. Das kann man durch geeignete Federungen an
den Endpunkten erreichen, die dem letzten Schritt einen
Widerstand enfgegensetzen, aber seine vollstandige Ausfiih-
rung noch erlauben, oder durch akustische Signale, wie sie
in Schreibmaschinen eingebaut sind, um das Zeilenende anzu-
kiindigen.

4.3, Spindelsysteme

Das kleinste mit einer Spritze dosierbare Volumen ist gleich
dem Produkt aus dem Innenquerschnitt des Zylinders und dem
kleinsten genau abmeBbaren Vorschub des Kolbens im Zylinder.
Filir ein genaues Dosieren im Mikroliterbereich kann man daher
Spritzen mit einem sehr kleinen Innenquerschnitt verwenden,
oder man nimmt eine dickere Spritze und verschiebt den Kol-
ben um nur sehr kurze Strecken., Jedem definierten Kolben-
vorschub entspricht eine bestimmte Strecke im MeBbereich der
Pipette. Sehr kleine Strecken konnen aber mit einfachen
mechanischen Mitteln nicht genau genug abgemessen werden.

Fiir die meisten Ausfiihrungsformen dieser Erfindung ist
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deshalb eine Ubersetzung zwischen MeBwerk und Stempel vor-
gesehen, durch die einer Meflstrecke ein verkleinerter
Vorschub zugeordnet wird. (Beim Pipettieren groBer Volumina
konnte die Ubersetzung auch umgekehrt werden.)

Ein geeignetes Ubersetzungsgetriebe ist in Abb. 14 darge-
stellt, Viel einfacher als in dieser Abbildung 1l&8t sich

die gewlinschte Verkleinerung des Vorschubs durch ein Spindel-
system konstruieren: Wird eine Spindel gegen eine Mutter

um 360° gedreht, dann verschiebt sie sich in L#ngsrichtung
um die mit der Gewindgsteigung angegebene Strecke h.

In der gleichen Zeit legt der Umfang der Spindel den Weg 2 rif
zurlick., Dieser Weg ist um 2 v/ h mal liEnger als der axiale
Vorschub. Wenn das Gewinde um 1 mm pro 360° ansteigt, dann
steht demnach an der Peripherie eines auf die Spindel fest
montierten Ringes von 31,8 mm Durchmesser 100 mal mehr an
MeBstrecke zur Verfligung als in Lingsrichtung. Dadurch kann
ein um ein Hundertstel kleineres Volumen abgemessen werden,
als es in axialer Richtung méglich ist. Es ist aber mit
derselben Pipette auch mdglich, ein viel gréBeres Volumen

zu dosieren. Man braucht dazu die Spindel nur um einen griéBSe-
ren Winkel zu drehen, gegebenenfalls um iber 3600. Die
Spindelkonstruktion deckt auf diese Weise einen sehr breiten
Volumenbereich ab und ermdglicht es, daB mit einer Spritzen-
fiillung eine Vielzahl kleinster Volumina dosiert werden kann.
Spindeln haben den weiteren Vorzug, daB die Steigung ihres
Gewindes dem Innenquerschnitt der Spritzen angepaBt werden
kann, Deshalb lassen sich zur Konstruktion von Dosierger#ten,
die Volumina im metrischen oder in einem anderen System
pipettieren sollen, beliebige Spritzen verwenden. ‘

Flir ein Spindelsystem 188t sich das Prinzip des "passiven
Rasters" platzsparend ausnutzen. Ein lineares Raster (Abb. 1
und Abb. 2) muB nimlich, ohne Ubersetzung, ebenso lang sein
wie die Strecke, um die der Kolben insgesamt verschoben
werden kann, weil Jjede Rastung nur einmal benutzt wird.

Beim Spindelsystem wird dagegen in den meisten F&allen ein

Rasterring wdhrend eines Gesamthubs um mehrere Runden
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gedreht und jede Rastung wird dabei mehrmals in Anspruch

genommen.,

L.L., Stempelvortrieb

Die Prdzision der Dosiergerdte dieser Erfindung hingt davon
ab, wie genau der Kolben den ihm fiir jedes Dosiervolumen
vorgegebenen Hub im Zylinder einh&lt. Wo der Kolbenvortrieb
spielfrei mit dem Rastwerk gekoppelt ist, wird vom Antrieb
keine besondere Genauigkeit verlangt, und es ist deshalb

fiir ein exaktes Dosieren unwesentlich, wie der Kolben ange-
trieben wird. Die Pipette kann in diesem Fall beispiels-
weise durch direkten axialen Druck auf die Kolbenstange
betdtigt werden (Abb. 1), durch einen linearen Ratschen-
mechanismus (Abb. 3, 4), durch ein Handrad (Abb. 1, 4, 6,

8, 9, 15), durch einen Zahnriemen, einen Seilzug oder durch
andere mechanische Mittel. Ein Rasterring komnte auch gleich-
zeitig als Handrad dienen, dazu lieBen sich z. B. die in den
Abb. 6 und 8 dargestellten Konstruktionen entsprechend
reduzieren., Wo die Antriebsmechanik aber ein funktioneller
Bestandteil des Rastwerks ist, wie in Abb. 13, oder wo sie
ein Bindeglied zwischen MefBteil und Kolbenvortrieb ist

(abb. 10, 11, 12), muB sie priézise ausgebildet sein.

Zum Fiillen oder Entleeren einer Pipette muB hiufig der
Stempel im Geh&8use von einer Extremstellung in die andere
verschoben werden. Das ist bei einem Stempel, der von einer
Zahnstange angetrieben wird, im allgemeinen kein Problem.
Fiir Spindelsysteme kann eine geeignete Ubersetzung einge-
baut werden (Grobtrieb) oder es werden aufklappbare Spindel-
muttern verwendet. Spindeln mit geringer Eigenhemmung

(z. B. Kugelumlaufspindeln oder Spindeln mit steilem Gewinde)
lassen sich auch durch axial gerichteten Druck verschieben.
Dariiberhinaus besteht die Moglichkeit, bel entsprechender
Konstruktion das Gehduse vom Pipettenkarper.zu 16sen und

gegen den Stempel zu bewegen,
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4,5, Ausfithrungsbeispiele

Es werden einige der Moglichkeiten dargestellt, wie die

vorliegende Erfindung ausgestaltet werden kann.

Die Abbildungen geben schematisch das Prinzip der jeweiligen

Ausfithrung wieder und nicht die endgliltige Ausbildungsform.

Die einzelnen Bausteine der verschiedenen Konstruktionen

lassen sich in vielen Fallen frei kombinieren.
Im (nicht abgebildeten) Pipettenkdrper befindet sich
eine Rasterstange 101, die mit der Stange eines
Spritzenkolbens 102 eine Einheit bildet oder mit
ihr 16sbar verbunden ist, Das Steckprofil 103 am
unteren Ende der Kolbenstange wird in die Aussparung
einer elastischen Kolbendichtung 104 gedriickt, mit
der es dann formschllssig und spielfrei zusammen-
‘h#@ngt. Das Spritzengehiduse 105 kann durch eine
geeignete Klemmvorrichtung am Pipettenkbrper befe-
stigt werden (Spritzengeh#iuse und Kolbendichtung z. B.
aus Wegwerfmaterial). Verschiebt man die Rasterstange
durch direkten Druck oder Zug oder durch ein Verdrehen
des Handrads 106 (ggf. kombiniertes Mikrometer-Makro-
meter-Rédndelrad wie in Mikroskopen zur Fokussierung)
axial im Pipettenktrper, dann verschiebt sich auch
die Kolbendichtung um die gleiche Strecke im Spritzen-
gehduse, und der Raum 108, der das Dosiergut enth#lt
oder mit ihm in Verbindung steht, wird vergroBert oder
verkleinert.
Der Hub Jje Pipettierschritt wird durch das eingestell-
te Rastwerk 107 vorgegeben. In der abgebildeten Ein-
stellung kennzeichnet Jjede beim Betdtigen der Pipette
splirbare Rastung ein dosiertes Volumen von 3 /ul, wenn
das Spritzengehduse einen entsprechenden Innenquer-
schnitt aufweist. Zum Dosieren unterschiedlicher
Volumina konnen auch gleichzeitig mehrere Rastwerke
eingestellt werden.
Nach dem Pipettieren 16st man das Spritzengehiuse vom
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Spritzenkdrper und zieht die Kolbenstange ganz
heraus., Dabei streift der Innenkragen des Spritzen-

gehduses die Kolbendichtung ab,

Dieses Gerdt eignet sich als Transferpipette und

als Dispensier- und Kollektorpipette.

— S G ems e S pman  bmmw Geww e — - S g Bt T e

Die in Abb. 1 demonstrierte Pipette enthdlt vier
verschiedene Rasteinteilungen, die man durch das
Eindriicken des entsprechenden federnden Rastfolgers
zur Volumenkénnzeichnung autorisieren kann.

Das obere Beispiel der Abb. 2 zeigt die aufgerollt
dargestellte AuBenfldche einer im Queféchnitt zwo1lf-
eckigen Rasterstange mit zwdlf verschiedenen Rastern.
Durch ein Verdrehen der Rasterstange kann eines der
zwdlf Raster mit einem Rastfolger (hier nicht abge-
bildet) zusammengebracht werden, wodurch man das zu
pipettierende Volumen festlegt (hier, bei entspre-
chendem Innenquerschnitt des Spritzengehéduses, zwi-
schen 2 /ul und 20 /ul).

Die Stellung der Rasterstange ist gegen ein umbeab-
sichtigtes Verdrehen durch einen Schndpper gesichert.
Flir das Dosieren von 1 /ul werden zwei gegeneinander
versetzte 2~/u1—Raster benutzt, gegen die zwei auf
gleicher Hthe liegende Rastfolger gedrlickt werden,
weil die Rastungen eines 1—/u1—Rasters zu- nahe bei-
einander l#gen. Das gleiche erreicht man auch mit
einem einzigen 2-7u1-Raster, wenn dieses mit zwei
entsprechend versetzten Rastfolgern in Verbindung
steht.

Unten ist die AuBenflidche einer zylindrisch geformten
Rasterstange abgebildet, mit der bei entsprechendem
Innenqgquerschnitt des Spritzengehduses stufenlos Volu-
mina zwischen 3 /ul und 10 /ul eingestellt werden
konnen, Diese Stange wird z. B. durch eine Schraube
(nicht abgebildet) drehsicher arretiert.
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Der Gesamthub des Kolbens kann mit einer Raster-
stangenpipette (Abb. 1) nicht in beliebig kurze
Teilstrecken zerlegt werden, weil zwel Rastungen

aus Platzgriinden einen bestimmten Mindestabstand
voneinander haben miissen. Diesem Nachteil konnte

man abhelfen, wenn man die Kolbenstange nicht direkt
an der Rasterstange befestigt, sondern zwischen
beide ein Ubersetzungsgetriebe baut. Dadurch wlrde
aber der Maximalhub der Rasterstange griéBer, und
eine vertretbare Linge des Pipettenkdrpers wire bald
iiberschritten.

Flur eine Pipette, deren Kolben mehrmals nacheinander
um sehr kleine Strecken verschoben werden soll, eig-
net sich fiir die erforderliche Ubersetzung zwischen
MeBwerk und Kolben ein Spindelsystem mit einem Ring-
rastwerk besser als ein Getriebe, beispielsweise in
Form eines Drillmechanismus, wie er in Abb. 3 darge-
stellt ist:

Durch zwel gefederte Druckkndpfe wird ein gegenliufi-
ger Ratschenmechanismus betdtigt, der eine drehfixier-
Ttz Spindel 301 und eine an der Spindel befestigte
Kolbenstange 302 axial verschiebt und gleichzeitig
eine im Pipettenkorper gelagerte Spindelmutter 303
zwangsldufig verdreht. Die Spindelmutter ist fest mit
einem oder mit mehreren verschiedenen Rasterringen 304
drehstarr verbunden. Durch das Einrasten des Rastfol-
gers 305 beim Betdtigen der Druckkndpfe wird das zu
dosierende Volumen splirbar begrenzt. Wdhrend der
Kolben im Zylinder von der einen in die andere Extrem-
position verschoben wird, dreht sich der Rasterring
mehrmals um seine eigene Achse, und jede Rastung wird
dabei mehrmals benutzt. Der gesamte Kolbenhub im
Spritzengehduse 306 wird auf diese Weise vom Ring-
rastwerk in eine bestimmte Anzahl Teilstrecken zer-

legt, die viel kiirzer sein ktnnen, als es mit einem
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Rasterstangenmechanismus moglich ist.

'Fiir Pipetten kann dieser Drillmechanismus im iibrigen
auch immer dann verwendet werden, wenn durch eine
axial gerichtete Bewegung eine Drehbewegung erzeugt
werden soll, Das Gewinde des Spindelsystems muBl steil
genug ansteigen und der Reibungswiderstand zwischen
Spindel und Spindelmutter darf nicht zu hoch sein,
weil das System sonst dem axial gerichteten Druck
eine zu hohe Eigenhemmung entgegenstellte,

Die in Abb. 3 gezeigte Konstruktion kann filir Trans-
ferpipetten, Dispensier- und Kollektorpipetten ein-
gesetzt werden. Mit mehreren, verschieden unterteil-
ten, Rasterringen kann man sie auch als Dilutoren
gebrauchen, weil sie flir einen breiteren Volumen-
bereich verwendet werden ktmnen als die Pipette

mit Zahnstangenraster der Abb. 1.

{Abb. 4)

Im Beispiel der Abb. 3 wird durch das Verschieben
einer drehfixierten Spindel in axialer Richtung eine
Spindelmutter angetrieben. In Abb. 4 dagegen wird
eine drehfixierte Spindel 401 durch eine im Pipettien-
gehduse gelagerte rotierende Spindelmutter 402 axial
verschobén. Die Lingswelle 403 wird von der Querwel-
le 404 iiber das Kegelrad 405 und eines der beiden
Kegelrdder 406 und 407 gedreht. Antrieb der Querwelle
durch ein Handrad 408 (ggf. kombiniertes Mikrometer-
Makrometer-Réndelrad) oder durch einen Druckknopf 409
mit Ratschenmechanismus 410. Je nachdem ob sich das
Kegelrad der Lingswelle mit dem linken oder mit dem
rechten Kegelrad der Querwelle in Eingriff befindet
(Stellung a oder Stellung b des Schnippers 411),

wird durch die Betdtigung des Druckknopfes 409 die
Spindelmutter 402 im Uhrzeigersinn oder dagegen ver-
dreht. Dabei werden die drehfixierte Spindel 401 und

der mit ihr starr verbundene Spritzenkolben 412 nach
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oben oder nach unten geschoben. Der Kolbenvorschub
wird durch ein Rastwerk in definierte Strecken unter-
teilt, deren L&nge dem Drehwinkel proportional ist,
den zwei benachbarte Rastungen eines eingestellten
Rasterrings 413 zueinander einnehmen.

Wdhrend der Spritzenkolben von einer Extremstellung
in die andere verschoben wird, drehen sich die Raster-
ringe der Abb. 4 um mehrere Touren, und dieselben
Rastungen werden mehrmals benutzt. Dadurch wird Platz
gespart, aber alle Rastungen miissen den gleichen Ab-
stand voneinander haben. Es ktmmen daher nur Volumina
dosiert werden, die einen natiirlichen Bruchteil des
Volumens darstellen, das bei einer vollen Umdrehung
des Rasterrings aufgenommen oder abgegeben wird. Es
gibt in der Pipette der Abb. 4 z. B. keinen Ring fiir
das Dosiervolumen von 9 /ul. Diesem Mangel kann man
dadurch abhelfen, daB man einige Rasterringe durch
eine geeignete Ubersetzung mit der Léngswelle in Be-
ziehung bringt. Es bietet sich auch eine andere Miog-
lichkeit an:

Durch ein Spindelsystem mit geniigend steilem Gewinde-
anstieg kann es erreicht werden, daBl sich die Spin-
delmutter um héchstens 360° dreht, wghrend die Spritze
ihr ganzes Volumen aufnimmt oder abgibt. Jetzt konnen
Rasterringe flir beliebige Volumina eingesetzt werden,
weil die Abstinde der Rastungen voneinander nicht mehr
im Umfang der Rasterringe aufgehen milissen., Flir diese
Losung empfehlen sich Spindeln und Rasterringe mit
mbglichst groBen Durchmessern.

Es ist aber auch eine Konstruktion ganz ohne Rastwerk
denkbar, bei der der Drehwinkel, um den man die Spin-
delmutter bei jedem Pipettierschritt verstellt, durch
eine Begrenzung des Hubs im Druckknopf (409) festge-
legt wird. Dieses Ger#dt h#tte im Vergleich zu den
Luftpolster-Kolbenhubpipetten und zu den Kapillarkol-

benpipetten den entscheidenden Vorteil, daB sein
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Spritzenkolben um viel kleinere Strecken exakt ver-
schoben werden kann.

Verwendung als Transferpipette, als Dispensier- und
Kollektorpipette und als Dilutor.

Gewinderastwerk _(Abb._5)

Das Rastwerk der Abb. 4 kann durch ein Gewinderast-
werk ersetzt werden: Man bringt an der Inmnenfliche
des Zylinders 414 (Abb. 4) ein Gewinde 501 mit
Rastungen 502 an (Rastergewinde, Abb. 5). Die Stei-
gung des Rastergewindes ist dem Gewinde der Spindel-
mutter angepaBt. Ein federnder Rastfolger (nicht
abgebildet) am oberen Ende der drehfixierten Spindel
wird gegen das Rastergewinde gedrdngt. Der Abstand
der einzelnen Rastungen im Rastergewihde voneinander
definiert die Verschiebestrecke des Kolbens im
Spritzengehduse Jje Pipettierschritt.

Wenn die Konstruktion ein einfaches Austauschen des
Gewinderastwerks erlaubt, kann diese Pipette auch
verschiedene (beliebige) Volumina dosieren.
Verwendung als Transferpipette und als Dispensier-
und Kollektorpipette mit fest eingestelltem Volumen,

Die in den Abbildungen 3 und 4 gezeigten Pipetten
enthalten drehfixierte Spindeln. Wenn ein Kolben in
einem Spritzengeh#@use aber um sehr kleine Strecken
verschoben werden soll, ist es besser, den axialen
Vorschub mit einem Verdrehen der Kolbendichtung
gegen das Spritzengeh#use zu kombinieren, weil
dadurch das Rucken in axialer Richtung vermindert
wird (vgl. 2.5.). Das wird durch eine Konstruktion
ermbglicht, fiir die ein Beispiel in Abb. 6 darge-
stellt ist: .

Durch ein Handrad 601 wird ein Vierkantrohr 602
verdreht. In diesem gleitet in axialer Richtung
teleskopartig ein Wiirfel 603, der nach unten in
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eine Spindel ilibergeht. Das untere Ende der Spindel
ist tiber ein Steckprofil trennbar, aber formschliissig
und gegeneinander nicht verdrehbar mit einer Kolben-
dichtung verbunden. Bel der axialen Verschiebung des
Kolbens dreht sich die Kolbendichtung zwangsldufig
mit. Der Drehwinkel wird fiir jeden Pipettierschritt
durch ein Rastwerk 604 festgelegt.

Anwendung als Transferpipette, Dispensier- und
Kollektorpipette, mit mehreren Rasterringen als
Dilutorpipette fiir einen sehr grofen Volumenbereich.
Fir Dosiergeridte, deren Kolben durch ein Spindel-
system in einem Spritzengehduse verschoben wird,
kann ein Tourenzéhlerrastwerk zur Begrenzung des
Dosiervolumens eingesetzt werden, besonders, wenn
sich die Spindel bei jedem Dosierschritt viele Male
zu drehen hat, z. B. bel einem sehr flachen Gewinde-
anstieg. Man stellt die Zahl der flir das gewlinschte
Volumen erforderlichen Spindelumdrehungen digital
ein. Die einzelnen Zshlr&der sind miteinander so
gekoppelt, daB sich mit jeder vollen Tour eines
Rades ein links davon gelegenes Rad um eine Stufe
weiter dreht.

Subtrahierende Zdhler, wie in Abb, 7, vermindern
diese Zahl mit jeder Tour und blockieren oder rasten
bei Null. Durch eine Hebelbewegung wird wieder der
zuvor festgelegte Zahlenwert eingestellt. Addierende
Zéhler beginnen mit Null und blockieren oder rasten,
wenn der eingestellte Zahlenwert erreicht wird.

Wenn die Spindel zu schnell gedreht wird, besteht
Gefahr, daB die Raststellung iiberrannt wird. Das
konnte aber durch eine Vorrichtung verhindert werden,
die die Spindel kurz vor Erreichen der Raststellung

abbremst.



AR 0046461

Bei dieser einfachen Konstruktion lassen sich die
Dosiervolumina stufenlos einstellen:

Eine durch zwei Lager 801 und 802 im Pipettenksorper
befestigte Spindel 803 kann durch ein Handrad 804

in beide Richtungen verdreht werden. Dadurch n&hern
sich die beiden Spindelmuttern 805 und 806 einander
oder sie entfernen sich voneinander. Die Spindel-
muttern sind mit den rechts abgebildeten Schenkeln
des Scherenmechanismus gelenkig verbunden, gegen ein
Verdrehen um die Spindelachse aber gesichert (z. B.
quer durchbohrte Zylinder). Auf der anderen Seite

der Schere sind an zwei Gelenken 807 und 808 ein Kol-
ben 809 und ein Halter fir ein aufzusteckendes Sprit-
zengehiuse 810 befestigt, die beim Offnen und Schlie-
Ben der Schere gegeneinander bewegt werden. Dabei
gleitet das Hauptgelenk 811 in einer am Pipettenkorper
befestigten Langlochfiihrung 812. Auf die Spindel ist
ein Rasterring 813 fest montiert. Dieser kann auch mit
dem Handrad 804 kombiniert werden. Durch die Rastungen
wird der gesamte Kolbenhub in gleichlange Teilstrecken
zerlegt. (Die Mittelpunkte der Spindelmuttern beschrei-
ben beim Verdrehen der Spindel einen Bogen um das
Hauptgelenk 811. Einen zweiten Bogen um das Hauptge-
lenk beschreiben die Mittelpunkte der beiden Gelenke
auf der linken Seite der Abbildung. Der rechte Bogen
wird, entsprechend der Steigung'des Spindelgewindes und
dem Abstand zweler Rastungen voneinander, in eine
bestimmte Anzahl gleichlanger Strecken aufgeteilt.
Jeder dieger Strecken ist eine bestimmte Teilstrecke
des Bogens links zugeordnet, die gleich der-Verschie—
bestrecke des Kolbens gegen den Zylinder ist.)

Dieses Gerdt kann mehrere Rasterringe mit unterschied-
lichen Rastereinteilungen enthalten. Dariiberhinaus ist

es moglich, das mit jedem Rasten dosierte Volumen
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stufenlos einzustellen. Dazu werden die beiden lin-
ken Schenkel nach voriibergehendem Losen der Halte-
schrauben 814 und 815 teleskopartig verkiirzt oder
verléngert, z, B, mit zwei eingebauten Mikrometer-
schrauben. Je weiter diese Schenkel herausgezogen
sind, umso grofer ist das mit jedem Rasten dosierte
Volumen, und umso mehr wird die Kapazitidt des Sprit-
zengehduses ausgenutzt.

Anwendung als Transferpipette, Dispensier- und
Kollektorpipette, mit einem Rastwerk wie in Abb. 4
auch als Dilutor.

Mit dem Scherenmechanismus der Abb. 8 kann das Dosier-
volumen stufenlos festgelegt werden. Fir eine Pipette,
deren Kolbendichtung sich im Zylinder drehen soll
(vgl. Abb. 6), ist der Scherenmechanismus aber nicht
geeignet. Hier bietet sich eine andere Konstruktion
an, mit der man das zu dosierende Volumen ebenfalls
stufenlos einstellen kann:

Durch ein Handrad 901, das mit Riickstellfedern ver-
sehen ist, wird eine Querwelle 902 verdreht. Dabei
wird iliber die Kegelridder 903 und 904 (langsam) .oder
905 (schnell) eine L&ngswelle 906 mitgedreht. Die
Langswelle treibt zwel gegenldufige zirkulidre Rat-
schen 907 und 908 an, die durch einen (nicht abge-
bildeten) Schaltmechanismus allein (a, b) oder
gleichzeitig (c, d) in Funktion gesetzt werden kdnnen,
Die Zahnkrinze beider Ratschen sind mit einer Spindel-
mutter 402 der Abb. 4 oder mit einem Vierkantrohr 602
der Abb. 6 starr verbunden und treiben diese an. Durch
die Schndpper 909 und 910 wird die Stellung der Zahn-
krdnze in der Dosierpause und beim Zuriickstellen der
Ratschenklinke gesichert.

Uber eine Kupplung 911 kann ein Rastwerk an die Lings-
welle 906 angeschlossen werden (a, b, c). Diesem ge-
hort eine Zahnwalze 912 an und ein Zahnrad 913 mit



27 0046461

Innengewinde, das sich von der Zahnwalze entlang
einer Spindel 914 zwischen zwei rastenden Begren-
zungen 915 und 916 hin und her schrauben 1&B8t. Die
untere Begrenzung ist fest, ﬁnd hier sind Rastung
und Rastfolger in Eingriff, wenn sich das Handrad
in Nullstellung befindet. Die obere Begrenzung kann
stufenlos durch ein Verdrehen auf der Spindel ver-
stellt werden. Diese Einstellung wird durch eine
gefederte Kontermutter 917 gesichert. Rastung und
Rastfolger konnen so gestaltet werden, daB sie gegen
einen erhchten Widerstand iberrollt werden konnen
(zum Ausblasen einer Pipettenspitze).
Anwendung: Je nach Funktionszustand als Transferpi-
pette (c), als Kollektorpipette (a) und zum Dispen-
sieren (b).(Funktionszustand d zum freien Verschie-
ben des Kolbens im Spritzengeh#use in beide Richtun-
gen.) Mit diesem System konnten Pipetten ausgeriistet
werden, die einen sehr breiten Volumenbereich abdek-
ken sollen,

4.5.10. Ratschenantrieb mit verstellbarem QFEhE?EKEl.fEP_QEE
Spindelsystem (Abb. 10)
In der Abb. 9 wurde ein Ratschenantrieb gezeigt, mit
dem man wegen der besonderen Gestaltung des MeBwerks
eine Spindel oder eine Spindelmutter um beliebige
Winkel zwischen 0° und iiber 360° verstellen kann.
Fir Dosiergerate, deren Spindeln sich bei einem Pi-
pettierschritt um weniger als 360O zu drehen brauchen,
geniigt eine einfachere Konstruktion.
Sie besteht aus
a) einem drehfixierten AuBenring 1001, der einen
festen 1002 und einen verstellbaren Anschlag 1003
tragt,
b) einem Treibring 1004 mit einem zwischen den
Anschl8gen des AuBlenrings pendelnd zu bewegenden
Anschlag 1005 und einer Klinke 1006,
c) einem Zahnring 1007, der z. B. mit einer Spindel-
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mutter (wie 402 in Abb. 4) oder mit einem Vierkant-
rohr 602 der Abb. 6 starr verbunden ist, und der von
der Klinke des Treibrings in einer Riéhtung verdreht
werden kann,

Wehrend der Treibring entgegen der Antriebsrichtung
bewegt wird oder widhrend er sich in Nullstellung be-
findet, ist der Zahnring durch den Schn&pper 1008
gegen ein Verdrehen gesichert. Der Treibring kann
beispielsweise direkt durch ein Handrad betdtigt
werden oder durch einen Umlenkhebel, vergleichbar
dem Papierschnelleinzugshebel einer Schreibmaschine.
Durch eine geeignete Federung wird der Treibring am
Ende Jedes Pipettierschritts in die Ausgangsposition
zuriickgedreht. In dieser Stellung befindet sich die
Klinke 1006 unter einer Abdeckung 41009, damit sie

das Zurilickdrehen der Spindel nicht behindert, wenn
die Spritze gefiillt wird, oder wenn, gegebenenfalls,
ein zweiter, gegenldufiger, Ratschenmechanismus in
Funktion gesetzt wird.

Verwendung fiir Dispensier- oder Kollektorpipetten;
mit einem zweiten, gegenl&@ufigen Ratschenmechanismus
auch fiir Dilutoren (Aufnahmevolumen und Abgabevolumen
unabhéngig voneinander einstellbar); wenn die Anschli-
ge des AuBenrings als federnde Druckpunkte ausgebildet
sind, auch fiir Kolbenhubpipetten mit Luftpolster zwi-
schen MeBteil und Dosiergut.

— — — — — — — — f— m— ma it pmam D mm mm e g mwe m— e

Der Pendelmechanismus ist noch einfacher gestaltet
als der Ratschenantrieb. Er besteht aus einem dreh-
fixierten AuBenring 1101, der eine feste 1102 und
eine verstellbare Rastung 1103 trigt (beide Rastungen
k6nnen um einen kleinen Winkel iberrollt werden, es
kdnnen auch Anschlége mit gefederten Druckpunkten
sein), und aus einem Innenring 1104 mit einem Rast-
folger 1105, der z. B. mit einer Spindelmutter (wie
402 in Abb. 4) oder mit dem Vierkantrohr 602 der
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Abb, 6 starr verbunden ist. Der Innenring kann durch
ein Handrad (nicht abgebildet) in beide Richtungen
bewegt werden, wodurch sich der Kolben im Zylinder
verschiebt. Eine Federung im Handrad dré&ngt den In-
nenring aus jeder Stellung zuriick in die Nullposi-
tion.

Anwendung: Als Transferpipette.

Flir eine Verwendung als Dispensier- und Kollektor-
pipette kénnte man. diese Ausfithrung abwandeln: Dazu
nuB3 der einmal eingestellte Drehwinkel nach Jjedem
Pipettierschritt wieder neu vorgegeben werden (Vor-
gabemechanismus). Sobald der Rastfolger 1105 die
Rastung 1106 erreicht hat, wird der Innenring durch
einen geeigneten, mit der Antriebsmechanik kombinier-
ten Sperrmechanismus (nicht abgebildet) an einem
weiteren Verdrehen gehindert, gleichzeitig wird der
AuBlenring geldst und dann in derselben Richtung wie
vorher der Innenring verdreht, bis die Rastung 1107
den Rastfolger 1105 erreicht hat. Jetzt wird wieder
der AuBlenring festgestellt, der Innenring geltst, und
der Vorgang kann von neuem beginnen. Dadurch 138t sich
Spindelsystem um einen einmal stufenlos eingestellten
Winkel beliebig oft nacheinander in derselben Rich-
tung verdrehen.

4.5.12. Gegendrehrastwerk (Abb. 12) -

Der Vorgabemechanismus in Abb. 11 verlangt es, daB
der AuBenring und der Immnenring abwechselnd arretiert
werden. Dazu ist eine aufwendige Konstruktion erfor-
derlich. Eine einfachere Ersatzlosung bietet dieses
Gegendrehrastwerk.

Es besteht aus einem AuBenzylinder 1201, einem Treib-
zylinder 1202 und einem Innenzylinder 1203, Alle drei
sind verdrehbar. Der Treibzylinder reicht nicht bis
in die im oberen Teil der Abbildung dargestellte
Ebene. Hier trigt der AuBlenzylinder eine feste 1204

und eine verstellbare Rastung 1205 zur stufenlosen
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Begrenzung des Drehwinkels, und der Innenzylinder
einen Rastfolger 1206. Der Innenzylinder ist z., B.
mit einer Spindelmutter 402 (Abb. 4) oder mit einem
Vierkantrohr 602 (Abb. 6) starr verbunden. Wird er
verdreht, dann verschiebt sich im Spritzengehiuse
der Kolben.
Der Treibzylinder 1202 wird beispielsweise durch
ein Handrad oder durch einen Hebelmechanismus bewegt
(nicht abgebildet). Durch ihn kann der AuBenzylinder
vernittels der Klinken 1207 und 1208 im Uhrzeiger-
sinn gedreht werden und der Innenzylinder in umge-
kehrter Richtung. Solange Auflen- und Innenzylinder
gerade nicht angetrieben werden, sichern die beiden
Schn&pper 1209 und 1210 ihre Position.
Zum Abgeben eines vorher durch die Rastung 1205
eingestellten Volumens wird der Rastfolger 1206
durch eine Bewegung des Treibzylinders von der
Rastung 1204 bis zur Rastung 1205 transportiert. Der
AuBlenzylinder kann sich dabei nicht mitdrehen, weil
er durch den Schndpper 1210 daran gehindert wird.
Zum Dispensieren muf cderselbe Drehwinkel wieder vor-
gegeben werden., Dazu dreht man mit dem Treibzylinder
den AuBenzylinder in umgekehrter Richtung, bis die
Rastung 1204 den Rastfolger 1206 erreicht hat. Dabei
steht der Innenzylinder still, weil der Schnipper
1209 ein Mitdrehen nicht erlaubt. Jetzt ist die
Pipette wieder zur Volumenabgabe bereit.
Anwendung: Dispensierpipette.
Dieser Mechanismus kann eine Spindel um sehr genaue
Winkel vefdrehen, jedoch nur in eine Richtung, wenn
kein Schaltgetriebe mit Riickwdrtsgang vorhanden ist.
Er besteht aus drei Zylindern, deren duBerer 1301
feststeht und vom Korper der Pipette gebildet wird.
Im duBeren Zylinder gleitet ein Treibzylinder 1302,
der nach unten gedriickt werden kann und dann durch
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eine Feder wieder zurlickgestellt wird. Am Treibzylin-
der befindet sich auBen ein Stift 1303, der in einer
Fiihrungsbahn 1304 des AuBenzylinders lauft. Die Fiih-
rungsbahn ist so gestaltet, daB der Treibring bei
seiner Abwartsbewegung filir eine kurze Strecke im
Uhrzeigersinn ausgelenkt wird, und in entgegenge-
setzter Richtung, wenn er wieder nach oben gleitet.
Der innere Zylinder trdgt an seiner AuBenfldche
erhabene Nockenflichen 1305 (Nockenflichenzylinder
1306). Er wird durch eine sich von der Innenfliche
des Treibzylinders abhebende Rastfldche 1307, die an
den Nockenflichen 1305 angreift, in Bewegung gesetzt.
Die Rastfl&@che hat genau zwischen zwei Nockenfl&chen
Platz. Der NockenflZchenzylinder ist mit einer Spin-
delmutter (wie 402 in Abb. 4) oder mit einem Vier-
kantrohr (602 in Abb. 6) starr verbunden. Wenn er
gedreht wird, verschiebt sich im Spritzengehduse der
Kolhen.

Am Treibzylinder auBen befinden sich keilftrmige
erhabene Fléchen 1308, die formschliissig in die
entsprechenden Aussparungen 1309 des duBeren Zylin-
ders 1301'passen. Dadurch wird der Treibzylinder 1302
im ZuBeren Zylinder spielfrei in exakter Stellung
gehalten, solange er herabgedriickt ist.

Die Position der Spindel wird in der Dosierpause
durch einen Schnipper 1310 gesichert.

Wenn der Treibzylinder einmal voll durchgedriickt
wird, dann drehen sich der'Nockenfléchenzylinder.
und die mit ihm in Verbindung stehende Spindel oder
Spindelmutter um einen Winkel von 360°/ n _

(n = Zahl der vorhandenen gleich breiten Nockenfl&-
chen). 7
Anwendung: Nur als Dispensierpipette oder Kollektor-
pipette.
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(Abb. 14)

Mit Hilfe eines Schaltgetriebes kamn ein und derselbe
Rasterring mehrere unterschiedliche Volumina begren-
zen. Ein solches Schaltgetriebe kanmn z. B, in die
Pipetten eingebaut werden, die in Abb. 4 oder Abb. 8
dargestellt sind.

Auch die Spindel kann durch ein Schaltgetriebe in
mehreren Stufen angetrieben werden, wenn man mit
einer Spritze sehr kleine Volumina dosiert, aber von
Zeit zu Zeit ihr ganzes Volumen voll auffiillen oder
abgeben will, um beispielsweise die Spritze zu spi-
len (Feintrieb und Grobtrieb).
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Mehrkanalpipetten konnen die Effektivitdt der Labor-
arbeit erheblich steigern und auch dazu beitragen,
daB sich Untersuchungsergebnisse besser miteinander
vergleichen lassen,

Bei dem Gerdt der Abb. 15 befinden sich in- einem
Gehduseblock 1501 zwei Spritzengehduse 1502, die
durch einz Gzzenplatte 1503 an einem Verschieben
gehindert werden. In den Spritzengehdusen gleiten
parallel nebeneinander die Kolben 1504, die am
Stempelblock 1505 mit einer weiteren Gegenplatte
1506 befestigt sind. Im Stempelblock ist eine Welle
1507 gelagert, die man durch ein Handrad 1508 (gege-
benenfalls mit Grob- und Feintrieb) verdrehen kann.
Mit der Welle drehen sich die Rasterringe 1509 und
1510 und die Kegelrdder 1511 und 1512. Dadurch wer-
den iiber die Kegelrdder 1513 und 1514 die beiden Spin-
deln 1515 und 1516 angetrieben, die ein zueinander
gegensinnig verlaufendes Gewinde tragen (wenn das
Kegelrad 1511 umgedreht und links vom Kegelrad

1513 eingebaut wird, ktnnen zwel gleiche Spindeln

verwendet werden). Die Spindeln drehen sich in den
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Spindelmuttern 1517 und 1518 und bewegen dadurch den
Gehiduseblock 1501 und den Stempelblock 1505 parallel
aufeinander zu oder voneinander weg. Gleichzeitig
verschieben sich die Kolben in beiden Geh#usen jeweils
um die gleiche Strecke. 7

Das eingeschaltete Rastwerk 1510 zerlegt den Gesamt-
hub des Kolbens in den Spritzengeh#usen in kleine
Teilstrecken: In der abgebildeten Einstellung wird
beim Verdrehen des Handrades ein Dosiervolumen von

3 /ul durch das Rastwerk splirbar gekennzeichnet.

Das abgebildete Gerdt enthidlt nur zwei Kan#le, es
k6nnen aber auch Pipetten mit sehr viel mehr neben-
eihahder oder hintereinander stehenden Spritzen kon-
struiert werden. Man kann auch mehr Rasterringe ein-
bauen oder andere, in den vorigen Abbildungen gezeig-
te Rastwerke und Antriebe benutzen.

Zum Pipettieren ohne Verschleppung kann man den gan-
zen Gehduseblock mit den Spritzengehidusen und Kolben-
dichtungen nach L&sen der Schrauben 1519 modulartig
auswechseln. Dabei streifen die Inmenkragen 1520 der
Spritzengehduse die Kolbendichtungen 1521 von den
Kolbenstangen ab. Die Steckprofile der Kolbenstangen
ﬁerden in die elastischen Kolbendichitungen der neuen

Spritzen gedriickt, mit denen sie dann formschliissig

- und spielfrei zusammenh#ngen.
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In einem mehrkanaligen Dosiergerat muBl sichergestellt
sein, daB alle Kan#dle gleich groBe Volumina dosieren.
Dafiir ist es erforderlich, daB bei jedem Pipettier-
schritt die Stempel in'jedem Geh&use um genau die
gleiche Strecke verschoben werden. Das erreicht man
dadurch, daB man die Stempel und die Gehiduse fest in
ihre Halterungen montiert und sie streng parallel zu-
einander fiihrt. Fir die Parallelfiihrung bietet die
Erfindung mehrere Moglichkeiten:

a) eine Doppelspindelfiihrung wie in Abb. 15,
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b) eine ein- oder mehrbahnige starre Fihrung (z. B.
Buchsen-, Prismen-, Kugelrollbahn-, Zylinderroll-
bahn~ oder Kulissenfiihrung),

c) eine Gelenkparallelfithrung (z. B. Scherengelenk-
fiilhrung oder Fiihrung wie in Abb., 16),

d) eine Kombination der unter a, b und ¢ genannten
Moéglichkeiten miteinander.

Das Prinzip der Scherengelenkfiihrung wird hier nur
angedeutet, es 1d8t sich durch einen Vergleich mit
der Abb. 8 erkemnen: Die Enden der beiden oberen
Schenkel der Schere wirden in einer Langlochfithrung
der Stempelhalterung gleiten, die Enden der beiden
unteren Schenkel in einer Langlochfiihrung der Gehdu-
sehalterung.

In Abb. 16 wird die exakt parallele Fiihrung auBer
durch zwei seitliche Buchsen 1601 und 41602 zus#itzlich
durch eine Gelenkkonstruktion gewdhrleistet. biese
besteht aus zwei Winkelhebeln 1603 und 1604, die im
Geh#useblock 1605 drehbar gelagert (Lager 1606 und
1607) und miteinander durch eine Zugstange 1608
verbunden sind. (Fiir lange Verschiebestrecken ger
Kolben in den Spritzengeh8usen kann eine zweite Zug-
stange erforderlich sein, die die beiden oben abge-
bildeten Ecken der Winkelhebel miteinander verbindet.)
Die Winkelhebel stehen auBerdem mit der Halterung 1609
der Stempel 1610 durch zwei Gelenkstangen 1611 und
1612 in Verbindung.

Durch diese Gelenkparallelfiihrung wird verhindert,
daB die Stempel auf der einen Seite der Mehrkanal-
pipette weiter verschoben werden als auf der anderen
Seite. Wenn beispielsweise die rechts abgebildete
Spritze dem Verschieben des Stempels einen erhthten
Widerstand entgegensetzt, dann besteht bei der Volu-
menabgabe die Tendenz, daB die Stempel in der linken
Hilfte der Abbildung weiter vorgeschoben werden als
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rechts, Das wird aber durch die Gelenkparallelfiih-
rung verhindert: Sie wandelt den Schub auf der einen
Seite in einen Zug auf der anderen Seite um.

Wenn die Spritzen in einem Feld angeordnet sind,
dann sind Buchsen oder Prismen an allen vier Ecken
des Feldes anzubringen und senkrecht zueinander
stehende Gelenkfithrungen einzubauen.

4.6, Anwendungsbeispiele

Die folgenden Anwendungsbeispiele gelten fiir diejenigen Aus-

fihrungsformen der Erfindung, die gleichzeitig geeignet sind

als Transferpipetten, als Dispensier- und Kollektorpipetten
und als Dilutoren, z. B. die Ger#dte nach Abb. 1, 4 und 15.

— e —

Einzeldosierung von 25_ul Blut _(Abb._ 4)

Das 25-7u1—Rastwerk wird eingestellt, in eine Weg-
werfspritze oder in eine auf das Spritzenende ge-
steckte Pipettenspitze werden durch Verdrehen des
Handrades 2 x 25 /ul aufgezogen (von einer Rastung
bis zur iUibernichsten drehen), davon werden_25 /ul
in das SekunddrgefdB abgegeben (einfacher Rastab-
stand), der Rest wird mit der Spritze oder mit der
Pipettenspitze verworien.

Wichtiger Vorteil: Kein Fehler durch unberechenbare
Benetzung der Pipettenspitze, kein Fehler durch

Verschleppung, keine zerspringenden Luftblasen.

gruppenreagenzien (Abb. 15)

Fir die Bestimmung der wichtigsten Blutgruppenmerk-
male eines Menschen ist es allgemein iiblich, aus

etwa zwtlf Tropffladschchen die Reagenzien nach Augen-
maB auf eine Platte oder in Reagenzrthrchen zu trop-
fen. Jedes Flaschchen muB einzeln gedffnet und wieder
verschlossen werden, auch wenn nur eine einzige Unter-
suchung anliegt.

Im Gegensatz dazu konnen die Reagenzien unmittelbar

in einer zwolfkanaligen erfindungsgemdf ausgebildeten
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Pipette aufbewahrt werden., Mit diesem Gerdt konnen
einmal oder viele Male nacheinander zwilf genau
bemessene gleichgroBie Tropfen durch einen einzigen
Handgriff dosiert werden.. ' '
Die Pipette steht in einem Gestell, das die Aus-
génge der Spritzen verschlieBt, damit die Reagenzien
nicht antrocknen. Abgesetzte Teilchen einer Suspen-
sion roter BlutkOrperchen konnen vor dem Dosieren
aufgewirbelt werden, z. B. durch einen Hohlzylinder
aus Stahl, den man in der Spritze mit einem Magneten
mehrmals hin und her schiebt.
Wichtigste Vorteile: Erhebliche Zeitersparnis, genaue
Dosiervolumina in allen zwdlf Kan#len,

— — — e m — g e it e e [ o g et omaw  amme g gt O ot o pmss [ e e Samm

Am Spritzenende wird ein Schlauch mit einem Fassungs-
vermdgen von Uber 5 /ul befestigt. Das 5- ul-Rastwerk
und das1(K%7ul—Rastwerk werden eingestellt (5-7u1-
Rastwerk mit weicher Rastung, das andere wird durch
einen zweistufigen Druckknopf mit hirterer Rastung
betrieben).

Die Spritze wird mit Losungsmittel gefiullt, . und ein
Volumen bis zur ersten 100—/u1-Rastung wird—wieder
abgegeben. 5 /ul Luft ansaugen (zur besseren Trennung
des Ldsungsmittels von der Probe), 5 /ul Probe an-
saugen, Schlauchende abwischen, oder, wenn eine Kaniile
verwendet wird, ein sauberes Filtrierpapier durch-
stechen, 210 /ul ins SekundirgefdB abgeben (das
100—/u1—Raster wird dabei zweimal iUberrollt, es rastet

am Ende des Verdiimmungsschritts ein).

— — - - G bt S mm g Gmmm  Mam  mme Smm G ew G me gvam e e

Zum Waschen von Platten widhrend eines Festphasen-
Immunoassays (z. B. MikrotiterR—Platten) kann eine
erfindungsgemdB konstruierte Mehrkanal-Dispensier-
pipette mit einem Absauger kombiniert werden. Jeder



004 |
1. 6461

Kanal des Dispensers steht mit einem Reaktionsge-

. faB iiber einen Schlauch oder iiber eine Kaniile in

Verbindung, durch die er eine bestimmte Menge
Waschfliissigkeit abgeben kann. Uber ein T-Stiick
desselben Schlauches oder iiber einen anderen Schlauch
wird die Fliissigkeit durch ein Vakuum wieder abge-
saugt. Es ist zweckm&Big, wechselweise zu dispensie-
ren und abzusaugen.

Diese Methode ist auch fiir das Waschen von planen .
Reaktionsplatten nach STOCKER geeignet (Europ. Patent-
anmeldung 79103987.8). Auf diesen Platten befinden
sich Reaktionsfelder, die durch eine wasserabsto-
Bende Beschichtung voneinander getrennt sind. Zum
Waschen wird eine zweite Platte aus einem wasser-
abweisenden Stoff in geeignetem Abstand unter die
Reaktionsplatte gelegt. Gegeniiber jedem Reaktions-

feld hat die zweite Platte eine Bohrung, durch die

der Mehrkanaldispensor die Waschfliissigkeit ausgeben
und der Absauger sie wieder entfernen kann.

Die Dosiergerite kdonnen zum Probenauftrag bei der
Dinmnschichtchromatographie benutzt werden, besonders
wenn sehr kleine Volumina dosiert werden miissen.

Sie kdmmen auch zur Druckfiltration oder Druckdialyse
verwendet werden. In diesen Fdllen werden ein Filter
oder eine Membran auf dem Boden einer Spritze befe-
stigt, oberhalb derer die zu filtrierende oder die
zu dialysierende Flissigkeit durch eine seitliche
Bohrung einflieflen kann. Dieser Zuflufl wird widhrend
der Filtration oder der Dialyse verschlossen, z., B.
durch ein eingebautes Ventil,
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7. INHALTSVERZEICHNIS

DOSIERVORRICHTUNGEN FUR FLUSSIGKEITEN ODER GASE

L4.3.
L.4,
4.5.
4.5.1.
4.5.2.

STAND DER TECHNIK
Kolbenhubpipetten mit Wegwerfspitzen

Kapillarkolbenpipetten

Handdosierer zur mehrmaligen Fliissigkeits-
abgabe nacheinander (Dispensierpipetten)
Prinzip des "passiven" und des "aktiven
Rasters"

Bisherige Verwendung von Spindeln fiir
Dosiergeréate

Motorgetriebene Dosiergerite
Mehrkanalige Dosiergersdte

AUFGABE DER ERFINDUNG

WESENTLICHE MERKMALE DER ERFINDUNG UND
LOSUNG DER ERFINDUNGSAUFGABE

BESCHREIBUNG DER ERFINDUNG
Gehduse und Stempel

Begrenzung des Kolbenhubs durch Rastungen
oder Anschlége

Spindelsysteme

Stempelvortrieb

Ausfilhrungsbeispiele

Pipette mit "passivem" Stangenrastwerk
Wechselraster fir Pipette mit "passivem"
Stangenrastwerk

Zahnstangenpipette mit Ringrastwerk
Pipette mit Ringrastwerk und drehfixierter
Spindel

Gewinderastwerk

Pipette mit Ringrastwerk und sich drehen-
dem Kolben

Tourenzdhlerrastwerk

Scherenmechanismus mit Spindelantrieb und

Ringrastwerk

NN

11
12

14
14
14

16
18
19
19
20

21
22

ol
ol

25
26
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4.5.11.
L,5.12.
4,5.13.
L.5.14.

L.5.15.

4.5.16.
L.6.
4.6.1.
L,6.2.

4,6.3.

L,6.4,

L4,6.5.
5.
6.
7.
8.
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SchraubmeBwerk 27
Ratschenantrieb mit verstellbarem Drehwin- 28
kel fiir ein Spindelsystem

Pendelmechanismus und Vorgabemechanismus 29
Gegendrehrastwerk 30
Revolvermechanismus 31
Rastwerk mit Ubersetzungsgetriebe und 33
Kupplung

Mehrkanalpipette mit doppeltem Spindel- 33
antrieb

Gelenkparallelfiihrung filir Mehrkanalpipetten 3L
Anwendungsbeispiele 36
Einzeldosierung von 25 /ul Blut 36
Gleichzeitiges Dispensieren zw6lf verschie- 36
dener Blutgruppenreageﬁzien

Verdiinnen mehrerer 5—7u1—Proben in Jje 37
200 /ul Losungsmittel

Waschen von Platten mit mehreren Reaktions- - 37
gefafien

Verschiedene weitere Anwendungsmoglichkeiten 38
PATENTANSPRUCHE 39
ZUSAMMENFASSUNG L2
INHALTSVERZEICHNIS 43
ABBILDUNGEN 45




0046461
5. PATENTANSPRUCHE

1. Dosiervorrichtungen fiir Fliissigkeiten oder Gase, bei
denen ein oder gleichzeitig mehrere Gehduse (105) von
der Dichtung (104) Jje eines verschiebbaren Stempels (102)
in je zwei voneinander getrennte Riume geteilt werden,
deren einer (108) mit dem Dosiergut gefiillt wird oder mit
ihm in Verbindung steht und der durch das Verschieben des
Stempels vergroBert oder verkleinert wird, -

zum einmaligen oder zeitlich nacheinander mehrmaligen
Aufnehmen oder Abgeben oder zum Ubertragen eines oder

gleichzeitig mehrerer genau bemessener Volumina,
gekennzeichnet dadurch,

daB jeder Stempel bei einem Dosierschritt um eine genau

bestimmte Strecke im Geh#use verschoben wird und daB die

Linge dieser Strecke festgelegt wird '

a) durch den Abstand zweier Rastunéen voneinander auf
einer Rasterstange (101),
wobel die Dosiervorrichtung mehrere voneinander unab-
hingig in Funktion zu bringende Rastwerke enthdlt, mit
fiir jedes Rastwerk unterschiedlichen Rastereinteilungen,
oder '

b) durch einen bestimmten Winkel, um den sich eine Spindel
(z. B. 1515, 1516) und eine Spindelmutter (1517, 1518)
gegeneinander verdrehen, und der in einem MeBwerk durch
den Abstand zweier Rastungen in einem Raster (z. B. ei-
nem Rasterring, 1510) oder zweier Anschlige (1002 und
1003) voneinander begrenzt wird,
wobei die Dosiervorrichtung ein oder mehrere voneinander
unabhdngig in Funktion zu bringende MeBwerke enthalten
kann, mit fiir jedes MeBwerk unterschiedlichen Abst&nden.
der Rastungen oder der Anschlige voneinander.
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Dosiervorrichtungen nach Anspruch 1,

dadurch gekennzeichnet,
dafBl als Gehduse und Stempel Prazisionsspritzen verwendet

A3

werden,

Vorrichtungen nach Anspruch 1 zum verschleppungsfreien
Dosieren,

dadurch gekennzeichnet,

daB als Gehduse und Stempel billige Spritzen oder billige
Spritzenbestandteile verwendet werden, die bei jedem

Probenwechsel weggeworfen und durch neue ersetzt werden
konnen.

Vorrichtungen nach einem der vorstehenden Anspriiche zum
verschleppungsfreien Dosieren,

dadurch gekennzeichnet, |

daB auf die Geh8use Wegwerf-Pipettenspitzen gesteckt
werden konnen, die ein grofBeres als das zu dosierende
Volumen fassen, sodaB Geh8use und Stempel nicht mit dem
Dosiergut in Beriihrung kommen. 7

Dosiervorrichtungen nach einem der vorstehenden Anspriiche,

bei denen das zu dosierende Volumen vorgewdhlt werden kann,

dadurch gekennzeichnet, daB

a) Spritzen mit unterschiedlichen Innenquerschnitten als
Gehduse und Stempel verwendet werden ktnnen,
oder daB

b) der Abstand der Rastungen oder der Anschlége vonein-
ander in Stufen oder stufenlos eingestellt werden kann,
oder daB

c) bestimmten Abstinden der Rastungen oder der Anschlige
voneinander unterschiedlich groBe Vorschiibe der Stempel
in den Geh3dusen zugeordnet werden kanneh, z. B. durch
ein Ubersetzungsgetriebe, durch eine Scherenkonstruk-
tion, bei der die Schenkel in der L&nge verstellbar
sind, oder durch andere Mittel.
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6. Vorrichtungen nach einem der Anspriiche 41 bis 5 zum
gleichzeitigen Dosieren mehrerer Fliissigkeiten oder
Gase, bei denen nebeneinander mehrere Geh#use in einem
Gehiuseblock (1501) und mehrere Stempel in einem Stempel-
block (1505) verankert sind,

Gehduseblock und Stempelblock parallel gegeneinander
verschoben werden und nicht verkanten, wodurch die Stempel
wdhrend eines Dosierschrittes in allen Geh#usen eine genau
gleich lange Strecke zurilicklegen, '
gekennzeichnet dadurch, dafB
die parallele Stellung des Geh8useblocks und des Stempel-
blocks zueinander gesichert wird
a) durch eine ein- oder mehrbahnige starre Parallelfithrung,
z. B. Buchsen-, Prismen-, Kugelrollbahn-, Zylinderroll-
bahn- oder KuliSSenfﬁhfung
oder
b) durch eine Gelenkparallelfiihrung
oder
¢) durch eine mit einer starren Parallelfiihrung kombinierte
Gelenkparallelifiihrung
oder
¢) dadurch, daB der Verschiebemechanismus an mehreren
einander gegeniiberliegenden Stellen des GehZuse-~ und des
Stempelblocks, bevorzugt an den Seiten, ansetzt und den
Abstand der beiden Blocks voneinander an diesen Stellen

gleichzeitig um den gleichen Betrag verdndert.
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