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Mlkrotiterplatte. 

Es  wird  eine  Mikrotiterplatte  beschrieben,  bei  der  Rand 
(2)  und  Mittelteil  (1)  durch  einen  umlaufenden  Durchbruch 
(4)  voneinander  getrennt  sind,  so  daß  beim  Erwärmen  Tem- 
peraturunterschiede  zwischen  Gefäßen  (8)  am  Rand  und 
solchen  in  der  Mitte  vermieden  werden,  die  den  bekannten 
«Rahmeneffekt»  (edge  effect)  verursachen. 



Die  E r f i n d u n g   b e t r i f f t   e i n e   M i k r o t i t e r p l a t t e ,   be i   d e r  

s i c h   R a n d b e z i r k e   und  M i t t e l t e i l   g l e i c h m ä ß i g   e r w ä r m e n ,  

wenn  s i e   a u f  e i n e   U n t e r l a g e   m i t   h ö h e r e r   T e m p e r a t u r   a u f g e -  

l e g t   w i r d ,   so  daß  k e i n  T e m p e r a t u r g r a d i e n t   z w i s c h e n   R e a k -  

t i o n s l ö s u n g e n   in  G e f ä ß e n   am  Rand  und  s o l c h e n   im  M i t t e l -  

t e i l   e n t s t e h t .   D i e s e   P l a t t e   h a t   d e m n a c h   E i g e n s c h a f t e n ,  

d i e   den   s o g e n a n n t e n   R a h m e n e f f e k t   ( e d g e   e f f e c t )   h e r k ö m m -  

l i c h e r   P l a t t e n   v e r m e i d e n .  

D i e s e r   R a h m e n e f f e k t   i s t   a l s   F e h l e r q u e l l e   i m  E n z y m e  

L i n k e d   Immuno  S o r b e n t   A s s a y   ( E L I S A )   b e k a n n t ,   wenn  d i e s e r  

a u f   M i k r o t i t e r p l a t t e n   a u s g e f ü h r t   w i r d   ( D e n m a r k   u n d  

C h e s s u m ,   Med.  Lab .   S c i .   ( 1 9 7 8 )   35,   2 2 7 ) .   Die  V e r f ä l -  

s c h u n g   d e s   T e s t e r g e b n i s s e s   b e s t e h t   in  e i n e r   E r h ö h u n g   d e r  

F a r b i n t e n s i t ä t   in  den  R a n d v e r t i e f u n g e n   d e r   v e r w e n d e t e n  

M i k r o t i t e r p l a t t e n ,   o b w o h l   v o n  d e r   T e s t a n l a g e   h e r   e i n   n a h e -  

zu  g l e i c h e r   E x t i n k t i o n s w e r t   in  a l l e n   V e r t i e f u n g e n   zu  e r -  

w a r t e n   w ä r e .  

D i e s e   t y p i s c h e   E r h ö h u n g   d e r   F a r b i n t e n s i t ä t   i s t   n i c h t   m i t  

den   a l l g e m e i n   a l s   " A u s r e i ß e r "   b e z e i c h n e t e n   E i n z e l a b w e i -  

c h u n g e n   zu  v e r w e c h s e l n ,   d i e   z u f a l l s v e r t e i l t   ü b e r   d i e  

M i k r o t i t e r p l a t t e   a u f z u t r e t e n   s c h e i n e n .   H i e r   s i n d   F e h l e r  

be i   d e r   T e s t d u r c h f ü h r u n g ,   d e r   P l a t t e n b e s c h i c h t u n g   o d e r  

d e r   M a t e r i a l q u a l i t ä t   d e r   P l a t t e   d i e   U r s a c h e n .  

Der  R a h m e n e f f e k t   d a g e g e n   w i r d   d u r c h   e i n   T e m p e r a t u r g e f ä l l e  

z w i s c h e n   den   R a n d v e r t i e f u n g e n   und  den  ü b r i g e n   N ä p f c h e n  

d e r   M i k r o t i t e r p l a t t e   w ä h r e n d   d e r   i m m u n o l o g i s c h e n   R e a k t i o -  

nen  und  d e r   E n z y m r e a k t i o n   d e s   ELISA  v e r u r s a c h t   ( B u r t   et  a l . ,  

J.  I m m u n o l .   M e t h .   ( 1 9 7 9 )   31,  2 3 1 ) .  



Bei  e i n e r   in  den  R a n d v e r t i e f u n g e n   b i s   zu  1 ,60C  h ö h e r e n  

T e m p e r a t u r   v e r l a u f e n   d o r t   t e m p e r a t u r a b h ä n g i g e   R e a k t i o n e n  

wie  d i e   A n t i g e n - A n t i k ö r p e r - B i n d u n g   o d e r   e i n e   E n z y m r e a k t i o n  

s c h n e l l e r   a l s   in  de r   ü b r i g e n   P l a t t e .   D i e s   m a n i f e s t i e r t  

s i c h   in  e i n e r   e r h ö h t e n   F a r b i n t e n s i t ä t   de r   b e t r o f f e n e n  

N ä p f c h e n   im  E L I S A .  

Der  T e m p e r a t u r g r a d i e n t   z w i s c h e n   R a n d v e r t i e f u n g e n   u n d  

P l a t t e n m i t t e   e n t s t e h t   d u r c h   d i e   s c h n e l l e r e   E r w ä r m u n g   d e s  

P l a t t e n r a n d e s .   D i e s   kann  sowoh l   mi t   de r   A u f l a g e   d e r   P l a t t e  

a u f   e i n e  g u t   w ä r m e l e i t e n d e   U n t e r l a g e ,   b e i s p i e l s w e i s e   d e m  

M e t a l l b o d e n   e i n e s   B r u t s c h r a n k e s ,   a l s   auch   mi t   de r   W ä r m e -  

i s o l i e r u n g   de r   P l a t t e n m i t t e   d u r c h   das   L u f t p o l s t e r   u n t e r .  

de r   P l a t t e   e r k l ä r t   w e r d e n .   Je  h ö h e r   d i e   I n k u b a t i o n s t e m p e -  

r a t u r e n   und  j e   k ü r z e r   d i e   I n k u b a t i o n s z e i t e n ,   d e s t o   s t ä r k e r  

i s t   n o r m a l e r w e i s e   de r   R a h m e n e f f e k t   a u s g e p r ä g t .   D u r c h   A u f -  

e i n a n d e r s t a p e l n   de r   P l a t t e n   l ä ß t   s i c h   de r   R a h m e n e f f e k t  

m i n d e r n   und  d u r c h   b l a s e n f r e i e s   A u f s c h w i m m e n   de r   M i k r o t i -  

t e r p l a t t e   in  e i n e m   W a r m w a s s e r b a d   o d e r   V e r w e n d u n g   g e e i g n e -  

t e r   H e i z g e b l ä s e   e l i m i n i e r e n .  

Die  b e i d e n   l e t z t g e n a n n t e n   M ö g l i c h k e i t e n   s i n d   j e d o c h   e n t -  

w e d e r   s c h w i e r i g   d u r c h z u f ü h r e n   o d e r   t e c h n i s c h   a u f w e n d i g  

( O l i v e r   et  a l . ,   J .   I m m u n o l .   Me th .   ( 1 9 8 1 )   42,   1 9 5 ) .  

Die  E r f i n d u n g   ha t   s i c h   d i e   A u f g a b e   g e s t e l l t ,   e i n e   M i k r o -  

t i t e r p l a t t e ,   das   h e i ß t   e i n e   V o r r i c h t u n g ,   d i e   im  w e s e n t -  

l i c h e n   aus   e i n e m   p l a t t e n f ö r m i g e n   T r ä g e r   mi t   m e h r e r e n   G e -  

f ä ß e n   b e s t e h t ,   zu  s c h a f f e n ,   d i e   e i n e   z e i t l i c h   g l e i c h f ö r -  

mige   T e m p e r a t u r v e r ä n d e r u n g   des   I n h a l t s   a l l e r   G e f ä ß e   g e -  

w ä h r l e i s t e t ,   wenn  d i e   V o r r i c h t u n g   au f   e i n e   U n t e r l a g e   m i t  

e i n e r   h ö h e r e n   T e m p e r a t u r   a u f g e b r a c h t   w i r d .  

Es  w u r d e   nun  ü b e r r a s c h e n d e r w e i s e   g e f u n d e n ,   daß  d i e   E n t s t e -  

hung  e i n e s   T e m p e r a t u r g r a d i e n t e n   z w i s c h e n   den  R a n d b e z i r k e n  

und  dem  I n n e r e n   e i n e r   M i k r o t i t e r p l a t t e   be im  E r w ä r m e n  



d u r c h   e i n e   g e e i g n e t e   F o r m g e b u n g   des   P l a t t e n m a t e r i a l s   v e r -  

m i e d e n   w e r d e n   k a n n .  

G e g e n s t a n d   d e r   E r f i n d u n g   i s t ,   daß  d i e   Form  e i n e r   h e r k ö m m -  

l i c h e n   M i k r o t i t e r p l a t t e   so  v e r ä n d e r t   w i r d ,   daß  d i e   E r w ä r m -  

b a r k e i t   d e r   R a n d v e r t i e f u n g e n   ü b e r   den  P l a t t e n r a n d   s t a r k  

r e d u z i e r t   und  g l e i c h z e i t i g   d i e   E r w ä r m b a r k e i t   de r   ü b r i g e n  

P l a t t e n v e r t i e f u n g e n   e r h ö h t   w i r d .   B e i d e   W ä r m e t r a n s p o r t e f -  

f e k t e   w i r k e n   in  d e r   W e i s e   z u s a m m e n ,   daß  de r   R a h m e n e f f e k t  

e l i m i n i e r t   w i r d .  

D i e s   w i r d   e r f i n d u n g s g e m ä ß   d u r c h   d i e   im  f o l g e n d e n   n ä h e r  

b e s c h r i e b e n e n   o d e r   ä h n l i c h e ,   w i r k u n g s g l e i c h e   F o r m v e r ä n d e -  

r u n g e n   e i n e r   h e r k ö m m l i c h e n   M i k r o t i t e r p l a t t e   e r r e i c h t ,  

w o b e i  

F i g u r   1  e i n e   A u f s i c h t   au f   e i n e   e r f i n d u n g s g e m ä ß e   P l a t t e ,  

F i g u r   2  d i e   A n s i c h t   von  u n t e n   d i e s e r   P l a t t e ,  

F i g u r   3  e i n e   S e i t e n a n s i c h t   d i e s e r   P l a t t e   u n d  

F i g u r   4  den  S c h n i t t   I V  -   IV  in  d e r   F i g u r   1  z e i g t  :  

a)  Der  o b e r e   P l a t t e n r a n d   ( 2 )   d e r   M i k r o t i t e r p l a t t e   w i r d  

b i s   a u f   w e n i g e   V e r b i n d u n g s p u n k t e   ( 3 ) ,   d i e   von  den  g e -  

s p i t z t e n   Enden  von  S t e g e n   ( 5 )   g e b i l d e t   w e r d e n ,   vom 

P l a t t e n t e i l   ( 1 )   g e t r e n n t ,   so  daß  e i n   u m l a u f e n d e r  

D u r c h b r u c h   ( 4 )   e n t s t e h t ;  

b)  g e g e b e n e n f a l l s   s i n d   d i e s e   s e n k r e c h t   z u r   P l a t t e n o b e r -  

f l ä c h e   s t e h e n d e n   S t e g e   ( 5 )   so  hoch  wie  m ö g l i c h   g e h a l -  

t e n ,   ohne   d i e   S t a p e l f ä h i g k e i t   de r   M i k r o t i t e r p l a t t e   z u  

b e e i n t r ä c h t i g e n .   Die  S t e g e   k ö n n e n   z w i s c h e n   de r   e r s t e n  

und  z w e i t e n ,   d r i t t e n   und  v i e r t e n ,   f ü n f t e n   und  s e c h -  

s t e n ,   s i e b t e n   und  a c h t e n ,   n e u n t e n   und  z e h n t e n   s o w i e  

e l f t e n   und  z w ö l f t e n   R e i h e   d e r   G e f ä ß e   ( 8 )   a n g e l e g t  

s e i n ,   wie  in  den  F i g u r e n   1  und  2  d a r g e s t e l l t .   D i e  

S t e g e   ( 5 )   k ö n n e n   a b e r   auch   s e n k r e c h t   zu  den  G e f ä ß r e i -  

hen  z w i s c h e n   den  G e f ä ß z e i l e n   A  b i s   H  a n g e o r d n e t   s e i n ;  



c)  g e g e b e n e n f a l l s   w e r d e n   A u s s p a r u n g e n   ( 6 ) ,   v o r z u g s w e i s e  

k l e i n e   K e r b e n ,   an  d e r   A u f l a g e k a n t e   des   u n t e r e n   P l a t -  

t e n r a n d e s   ( 7 )   so  a n g e b r a c h t ,   daß  s i e   s i c h   z w i s c h e n  

den  S t e g e n   (5 )   g e g e n ü b e r l i e g e n .  

W i r k u n g s w e i s e   und  V e r b e s s e r u n g e n  

Der  D u r c h b r u c h   4  r e d u z i e r t   d i e   W ä r m e ü b e r t r a g u n g   des   s i c h  

s c h n e l l   e r w ä r m e n d e n   P l a t t e n r a n d e s   au f   d i e   R a n d g e f ä ß e .  

Durch   d i e   Maßnahmen   u n t e r   a,  b  u n d   c  w i r d   auch   bei   ü b e r -  

e i n a n d e r g e s t a p e l t e n   P l a t t e n   e i n   s c h n e l l e r   Abbau  des   L u f t -  

p o l s t e r s   u n t e r h a l b   j e d e r   P l a t t e   e r z i e l t ( F a l l s c h a c h t p r i n -  

z i p   f ü r   d i e   k ä l t e r e   L u f t ) .   H i e r d u r c h   k ö n n e n   s i c h   d i e  

f r e i s t e h e n d e n   und  g r o ß f l ä c h i g e n   S t e g e   s c h n e l l e r   e r w ä r m e n .  

Durch   d i e   Maßnahme  u n t e r   b)  g e b e n   d i e   e r w ä r m t e n   S t e g e   d i e  

Wärme  g l e i c h m ä ß i g   an  d i e   j e w e i l s   b e n a c h b a r t e n   G e f ä ß e  

ab,   wobe i   d i e   E r w ä r m u n g   d u r c h   den  S t e g   s e l b s t   s c h n e l l e r  

a l s   ü b e r   d i e   V e r b i n d u n g s p u n k t e   mit   dem  P l a t t e n r a n d   e r -  

f o l g t .   Der  R e s t e i n f l u ß   des   P l a t t e n r a n d e s   w i r d   d u r c h   d i e  

A b s c h r ä g u n g   des   S t e g e s   zum  P l a t t e n r a n d   h in   a u s g e g l i c h e n .  

Die  Summe  d i e s e r   Maßnahmen   e l i m i n i e r t   den  R a h m e n e f f e k t .  

Die  e r f i n d u n g s g e m ä ß e   M i k r o t i t e r p l a t t e   i s t   v e r w i n d u n g s -  

s t a b i l ,   a u t o m a t e n g e r e c h t ,   s t a p e l b a r   und  b e s c h r i f t b a r .  

S ie   i s t   b e s o n d e r s   f ü r   den  G e b r a u c h   in  W ä r m e s c h r ä n k e n  

g e e i g n e t .  



1.  M i k r o t i t e r p l a t t e   mi t   e i n e m   a u f l i e g e n d e n   Rand  und  e i -  

nem  m i t   G e f ä ß e n   v e r s e h e n e n   M i t t e l t e i l ,   d a d u r c h   g e -  

k e n n z e i c h n e t ,   daß  s i e   e i n e   g l e i c h m ä ß i g e   T e m p e r a t u r -  

v e r ä n d e r u n g   d e s   I n h a l t s   a l l e r   G e f ä ß e   g e w ä h r l e i s t e t ,  

wenn  s i e   a u f   e i n e   U n t e r l a g e   mi t   h ö h e r e r   a l s   d e r   T e m -  

p e r a t u r   d e r   P l a t t e   a u f g e l e g t   w i r d .  

2.  M i k r o t i t e r p l a t t e ,   i n s b e s o n d e r e   n a c h   A n s p r u c h   1,  d a -  

d u r c h   g e k e n n z e i c h n e t ,   daß  Rand  und  M i t t e l t e i l   d u r c h  

e i n e n   Durchbruch  w e i t g e h e n d   v o n e i n a n d e r   g e t r e n n t   und  n u r  

an  e i n i g e n   S t e l l e n   m i t e i n a n d e r   v e r b u n d e n   s i n d .  

3.  M i k r o t i t e r p l a t t e ,   i n s b e s o n d e r e   n a c h   A n s p r u c h   1,  d a -  

d u r c h   g e k e n n z e i c h n e t ,   daß  an  d e r   P l a t t e n u n t e r s e i t e  

in  e i n e r   R i c h t u n g   v e r l a u f e n d e   S t e g e   a n g e o r d n e t   s i n d .  

4.  M i k r o t i t e r p l a t t e ,   i n s b e s o n d e r e   n a c h   A n s p r u c h   1,  d a -  

d u r c h   g e k e n n z e i c h n e t ,   daß  am  a u f l i e g e n d e n   P l a t t e n r a n d  

A u s s p a r u n g e n   v o r h a n d e n   s i n d .  

5.  M i k r o t i t e r p l a t t e   n a c h   A n s p r u c h   2,  d a d u r c h   g e k e n n z e i c h -  

n e t ,   daß  d e r   Durchbruch  zwischen  Rand  und  M i t t e l t e i l   s o  

n a h e   wie   m ö g l i c h   an  den  G e f ä ß e n   am  Rand  a n g e o r d n e t  

i s t .  

6.  M i k r o t i t e r p l a t t e   n a c h   A n s p r u c h   2  u n d / o d e r   5,  d a d u r c h  

g e k e n n z e i c h n e t ,   daß  d e r   D u r c h b r u c h   z w i s c h e n   Rand  u n d  

M i t t e l t e i l   zu  A u s s p a r u n g e n   e r w e i t e r t   i s t .  

7.  M i k r o t i t e r p l a t t e   n a c h   A n s p r u c h   2,  d a d u r c h   g e k e n n z e i c h -  

n e t ,   daß  d i e   G e f ä ß e   in  R e i h e n   a n g e o r d n e t   s i n d   und  z w i -  

s c h e n   j e w e i l s   zwei   R e i h e n   e i n   s e n k r e c h t e r   S t e g   a n g e -  
b r a c h t   i s t .  



8.  M i k r o t i t e r p l a t t e   n a c h   A n s p r u c h   2  u n d / o d e r   3 , d a d u r c h  

g e k e n n z e i c h n e t ,   daß  d i e   E n d e n   d e r   S t e g e   g e s p i t z t   s i n d  

und  Rand  und  M i t t e l t e i l   v e r b i n d e n .  

9.  M i k r o t i t e r p l a t t e   n a c h   A n s p r u c h   2  u n d / o d e r   4,  d a d u r c h  

g e k e n n z e i c h n e t ,   daß  d i e   A u s s p a r u n g e n   am  P l a t t e n r a n d  

s i c h   z w i s c h e n   den  S t e g e n   g e g e n ü b e r l i e g e n   und  k e r b -  

f ö r m i g   a u s g e b i l d e t   s i n d .  
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