EP 1 036 594 A2

Européisches Patentamt

(19) 0> European Patent Office

Office européen des brevets

(11) EP 1 036 594 A2

(12) EUROPAISCHE PATENTANMELDUNG

(43) Veroffentlichungstag:
20.09.2000 Patentblatt 2000/38

(21) Anmeldenummer: 00104462.7

(22) Anmeldetag: 07.03.2000

(51) Int. cl.”: BO1L 3/02

(84) Benannte Vertragsstaaten:
ATBECHCYDEDKESFIFRGBGRIEITLILU
MC NL PT SE
Benannte Erstreckungsstaaten:
AL LT LV MK RO SI

(30) Prioritat: 08.03.1999 DE 19911456

(71) Anmelder:
JENOPTIK Aktiengesellschaft
07743 Jena (DE)

(72) Erfinder:
¢ Moore, Thomas
07751 Jena-Drackendorf (DE)
* Pobering, Sebastian
07745 Jena (DE)

(54) Mehrkanal-Tropfengenerator

(57) Mehrkanal-Tropfengenerator zur Abgabe meh-
rerer gleich groRer Flissigkeitsvolumina im Bereich von
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Beschreibung

[0001] Mehrkanal-Tropfengeneratoren oder auch
Dispensiereinrichtungen, wie sie haufig im Stand der
Technik genannt werden, dienen insbesondere dem
Befiilllen von Kavitaten von Mikrotitrationsplatten mit
Flussigkeit.

Sie bestehen in der Regel aus einer Pumpe und einem
mit dieser Uber eine Leitung verbundenen Verteiler. Die
aus dem Stand der Technik bekannten Lésungen verfol-
gen das Ziel, mit mdglichst geringen Volumenunter-
schieden Kavitaten zu befillen, das heif3t, daR an allen
Ausgéngen des Verteilers zu jeder Zeit das gleiche
Volumen abgegeben wird.

Um diese Aufgabe zu l6sen, wurden insbesondere
unterschiedliche konstruktive Losungen fiir den Vertei-
ler entwickelt. Haufig ist der Verteiler als Réhrenvertei-
ler aufgebaut. Dieser verbietet jedoch aufgrund seines
Funktionsprinzips eine exakt gleichmaRige Verteilung.
Ausgange, deren Entfernung zum Eingang des Vertei-
lers kirzer ist als weiter entfernte Ausgadnge werden
bevorzugt durchstrémt. Im Patent US 5,334,352 ist eine
Variante eines solchen Verteilers beschrieben. Dort
wird mit Hilfe von Einbauten und gezielten Querschnitts-
verengungen versucht, dieses Verhalten zu verbessern.
Anordnungen dieser Art sind jedoch auf die Eigenschaf-
ten der zu verteilenden Flissigkeiten abgestimmt und
sind fir andersartige nur bedingt einsetzbar. Die
Abgabe kleiner Tropfen V<10ul ist mit dieser Anordnung
nur moéglich, indem die abzugebende Flissigkeit in Kon-
takt mit einer anderen Oberflaiche kommt, andernfalls
I0st sich der Tropfen aufgrund der Oberflachenspann-
kraft nicht vom Ausgang ab.

Eine Dispensiereinrichtung mit einer weiteren Variante
eines Verteilers ist aus EP 0 180 591 B1 bekannt. Die-
ser besteht grundsatzlich aus einem horizontalen Ver-
teilerrohr, von dem aus mindestens zwei Fillrohre
zuerst nach oben und dann nach einem Umlenkbereich
in einen AbfluBbereich nach unten fihren. Im Umlenk-
bereich sind die Fullrohre untereinander tber ein Aus-
gleichsrohr verbunden. Vorteilhafterweise sollte die
Leitung zwischen der Pumpe und dem Verteilerrohr aus
elastischem Material sein, um die relativ harten Pum-
penstdRe etwas ausgleichen und die Flissigkeit in den
Fullrohren nach Beendigung eines jeden Pumpvorgan-
ges um etwa 1 - 2 mm zurtckzuziehen, wodurch ein
Nachtropfen sicher verhindert werden soll. Um Volu-
mina gleicher Menge von ca. 0,5 - 10 ul mehrfach simul-
tan abgeben zu kdnnen, ist diese Dispensiereinrichtung
nicht geeignet, da schon eine geringfligig unterschiedli-
che Flussigkeitssdulenhdhe in den AbfluRBbereichen der
Fullrohre nach dem Zuriickziehen der Flussigkeit zu
unterschiedlichen Abgabevolumina an den einzelnen
Auslassen beim nachsten Dosiervorgang flihren kann.
Andere Verteilerstrukturen sind aus der Drucktechnik
bekannt, um z.B. Druckfarbe mit einer homogenen
Dicke auf eine Druckwalze aufzubringen. Eine Anord-
nung aus dem Patent US 5,441,204 benutzt eine mehr-
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fache Aufspaltung des Flissigkeitsstroms, um eine
gleichmafige Verteilung an einem linienformigen Aus-
gang zu erreichen. Bei diesem Prinzip ist eine Auftei-
lung des Eingangsstromes erreichbar, bei der jeder
Ausgang den gleichen Volumenstrom aufweist, unab-
héngig von den fluidischen Eigenschaften der verteilten
Flussigkeit. Die Abgabe von Tropfen ist durch ein elek-
trostatisches Prinzip realisiert, indem die kontinuierlich
geférderte Flissigkeit elektrostatisch aufgeladen und
durch ein elektrisches Feld von der Oberflache abgeldst
wird. Einsetzbar ist ein derartiger Verteiler nur innerhalb
von Anordnungen mit definierten elektrischen Feldern,
was in der Praxis nicht immer mdéglich ist.

[0002] Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde,
einen Mehrkanal-Tropfengenerator zu schaffen, der
geeignet ist, auch ohne statisches Aufladen FlUssigkei-
ten Uber mehrere Auslasse in gleicher Menge in einem
Volumenbereich von ca. 0,5-10ul abzugeben.

[0003] Diese Aufgabe wird im wesentlichen
dadurch gel6st, da der Mehrkanal-Tropfengenerator
prinzipiell so aufgebaut und betrieben wird, daR die
Abgabe einerseits kontaktfrei und andererseits Uber
Auslasse erfolgt, die entscheidend fur die Genauigkeit
der Volumenabgabe nach jeder Abgabe vollstédndig ent-
leert werden.

[0004] Die Erfindung soll nachstehend anhand
eines Ausflihrungsbeispieles unter zu Hilfenahme von
Zeichnungen naher erlautert werden. In den Zeichnun-
gen zeigen

Fig. 1 einen schematischen Aufbau eines Mehrka-
nal-Tropfengenerators,

Fig. 2 zwei Ansichten des Aufbaus eines Verteilers
mit Auslassen in Schnittdarstellung,

Fig. 3 ein detailliertes elektrisches Ersatzschaltbild
eines Mehrkanal-Tropfengenerators,

Fig. 4 ein vereinfachtes elektrisches Ersatzschalt-
bild eines Mehrkanal-Tropfengenerators

Fig. 5 eine grafische Darstellung des Verlaufes des
Volumenstromes, abgegeben von der
Dosiereinrichtung und den Auslassen.

[0005] Der erfindungsgeméafe Mehrkanal-Tropfen-

generator besteht aus den in Fig. 1 schematisch darge-
stellten Komponenten:

einer Dosiereinrichtung 1, die ein genau einstellba-
res Volumen einer Flissigkeit fordert,

einer Verbindung 2 definierter Elastizitat, die die
Dosiereinrichtung mit einem Verteiler koppelt,
einem Verteiler 4, der die zugefiihrte Menge Flis-
sigkeit gleichmaRig auf mehrere Ausgange aufteilt,
Auslasse 4, die an den Ausgéngen des Verteilers
angebracht sind und aufgrund ihrer Gestaltung
kleinste Tropfchen abgeben kdnnen.

[0006] Die Dosiereinrichtung 1 besteht aus einem
Vorratsgefal® 5 und einem Dosierer 6, der die Flissig-
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keit vom Vorratsgefa® 5 tiber die Verbindung 2 in einen
Verteiler 3 an dessen Ausgangen Auslasse 4 angeord-
net sind, die eine Abgabe der Tropfchen ermdglichen,
beférdert. Die Flussigkeitsmenge mul} genau einstell-
bar und mit hoher Wiederholgenauigkeit geférdert wer-
den. Magnetventile in Verbindung mit einem
Druckgefal® oder Taumelkolbenpumpen sind vorteilhaft
einsetzbar. Die starke Pulsation der Dosiereinrichtun-
gen 1 erzeugt einen Druckimpuls, der tber die Verbin-
dung 2 zum Verteiler 3 und auf die Ausldsse 4
Ubertragen wird und die dort die Abgabe kleiner Tropfen
ermdglicht.

Die Verbindung ist ein vorzugsweise schlauchartiges
Bauteil definierter Elastizitdt um die Flankensteilheit der
Druckimpulse zu verringern.

Der Verteiler 3 ist ein planares Kanalsystem aus kaska-
dierten T-Stiicken mit einem Eingang 12 und mehreren
Ausgangen 13, wie in Fig. 1 und 2 dargestellt, das bei-
spielsweise in Plattenmaterial eingearbeitet sein kann.
Eine derartige Struktur gewahrleistet bei minimalen Tot-
volumen eine exakt gleichmaflige Verteilung der durch-
stromenden Flussigkeit auf die Ausgénge, unabhangig
von deren fluidischen Eigenschaften. Weiterhin bewirkt
der Verteiler 3 eine gleichmaRige Aufteilung der Druck-
impulse vom Eingang auf die Ausgange. Aufgrund des
im Vergleich zu den Auslassen 4 groRen Querschnitts
der Kanédle des Kanalsystems hat der Verteiler 3 nur
einen vernachlassigbaren Anteil an den dynamischen
Eigenschaften des Mehrkanal-Tropfengenerators.
[0007] An den Ausgéangen sind Auslasse 4 ange-
ordnet, die eine Querschnittsverengung darstellen und
somit den grofdten fluidischen Widerstand im Mehrka-
nal-Tropfengenerator bilden. Damit die Auslasse 4
einen gleich groRen fluidischen Widerstand bilden,
mussen sie eine hohe Fertigungsgenauigkeit aufwei-
sen, die zum Beispiel bei Prazisionsrohren erfiillt sind.
Fertigungstoleranzen innerhalb des Kanalsystems wer-
den dadurch ausgeglichen. Darlber hinaus besitzt die
Flussigkeitssaule innerhalb der Auslasse 4 die groRte
Tragheit im Gesamtsystem und hat daher wesentlichen
Einflud auf dessen dynamisches Verhalten. Fir das
Verstandnis des Mehrkanal-Tropfengenerators ist ins-
besondere fir die Abgabe kleinster Tropfen Uber die
Betrachtung der statischen Parameter eine dynamische
Betrachtung notwendig, die anhand eines elektrischen
Ersatzschaltbildes erfolgen soll. Aus Fig. 1 leitet sich
das detaillierte elektrische Ersatzschaltbild ab (Fig. 2),
das sich auf das vereinfachte elektrische Ersatzschalt-
bild (Fig. 3) reduzieren lalt. Dieses stellt im wesentli-
chen einen Reihenschwingkreis mit Stromanregung
dar, der mit den Differentialgleichungen aus der Elektro-
technik beschrieben werden kann. Die Dosiereinrich-
tung 1 wird durch die Stromquelle 7 mit Schalter 8
wiedergegeben, die elastische Verbindung durch die
Kapazitat 9. Der Verteiler wird vernachlassigt. Die Aus-
Iasse sind als Widerstande 10 und Tragheiten 11 darge-
stellt.

Bei quasistatischer Betrachtung des Mehrkanal-Trop-
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fengenerators wiirde sich bei langsamer Zugabe von
Flussigkeit durch die Dosiereinrichtung 1 an den Aus-
lassen 4 Tropfen bilden, die abreilen, wenn das
Gewicht des Tropfens dessen Oberflachenspannkraft
Uberschreitet. Danach bleibt an den Auslassen 4 ein
sogenannter Meniskus zuruick, der zu Ungenauigkeiten
fuhrt. Derart erzeugte Tropfen haben bei Wasser ein
Volumen von ca. 10-20ul und entsprechen somit nicht
der Aufgabenstellung.

Es gehdrt daher zu den erfindungswesentlichen Merk-
malen, daf} die Dosiereinrichtung 1 das abzugebende
Volumen mit einer hohen Beférderungsgeschwindigkeit
Uber die Verbindung 2 und den Verteiler 3 zu den Aus-
lassen 4 befordert. Dort bilden sich Flissigkeitsstrahlen
mit dem Durchmesser der Auslasse 4. Die Tragheit ver-
hindert eine Tropfenbildung. Wird der Flussigkeitsstrom
abrupt unterbrochen, reift der Strahl aufgrund der
hohen kinetischen Energie ab, bevor ein Tropfen ent-
steht. Es bleibt jedoch auch hier eine unbestimmte
Menge Flussigkeit an den Auslassen 4 zurtick und bil-
det einen Meniskus. Um das Ergebnis des folgenden
Abgabezyklus nicht zu verfalschen, mul} dieser Flissig-
keitsrest entfernt werden. Dies kdnnte durch einen
inversen Betrieb der Dosiereinrichtung 1 erfolgen, was
aufgrund der hohen Geschwindigkeiten aber zu einem
stark erhéhtem technischen Aufwand fiihren wiirde.
Diese Aufgabe erfillt im erfindungsgemalen Mehrka-
nal-Tropfengenerator die als elastisches Element aus-
gefuhrte Verbindung 2, die in der Lage ist, diese
Funktion zu ibernehmen. Zu Beginn eines Abgabezy-
klusses nimmt die Verbindung 2, indem sich ihr Quer-
schnitt ausdehnt, einen Teil des geférderten Volumens
auf und gibt es im weiteren Verlauf teilweise wieder ab.
Wird der Volumenstrom unterbrochen, bewirkt die Trag-
heit der Flussigkeitssaulen in den Auslassen 4 flr ein
kurzzeitigen Fortbestand des Volumenstromes. Das
stromende Volumen wird von der Elastizitat der Verbin-
dung 2 geliefert, wobei ein Unterdruck entsteht. Kom-
men die Flissigkeitssdulen zum Stillstand, bewirkt
dieser Unterdruck ein Zurticksaugen der Flussigkeitsre-
ste aus den Auslassen 4.

Der chronologische Ablauf eines Dosierzyklus (darge-
stellt in Fig. 5, wobei V den von der Dosiereinrichtung
1 erzeugten Volumenstrom und V, den an den Auslas-
sen bewirkten Volumenstrom darstellt) stellt sich, unter
der Voraussetzung der ausgeglichenen Druckverhalt-
nisse vorher, wie folgt dar:

Zum Zeitpunkt t=0 beginnt die Dosiereinrichtung 1
einen Volumenstrom zu férdern.

Dieser kann aufgrund der Tragheiten in den Auslassen
4 zunachst nicht abflieRBen und bewirkt somit eine
Druckerhéhung, die zu einer Volumenexpansion der
elastischen Verbindung 2 fuhrt. Die Flissigkeitssaulen
in den Auslassen 4 werden beschleunigt, und es bilden
sich darin Volumenstréme aus. Der Druck in der Verbin-
dung 2 sinkt bis auf ein Niveau ab, bestimmt vom fluidi-
schen Widerstand und dem Durchflul®, wobei ein Teil
des gespeicherten Volumens abgegeben wird. Dies
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entspricht dem quasistatischen Zustand.

Bei Unterbrechung des zugeflihrten Volumenstroms
zum Zeitpunkt t=1 bewirken die Tragheiten zunachst ein
Fortbestehen der Strdomung, gespeist aus dem Vorrat

des in der Verbindung 2 gespeicherten Volumens, bis 5
dort eine Volumenkontraktion verbunden mit einem
Unterdruck entsteht, der die Strdmung bremst. Dieser
Unterdruck bleibt in der Verbindung 2 bestehen, wenn

die Strdomung zum Stillstand kommt. Dadurch kehrt sich

die Richtung der Strémung um und die Flussigkeit wird 1o
von den Auslassen 4 in den Verteiler zuriickgesaugt.

Der FlUssigkeitsrest an den Ausléssen wird somit ent-
fernt.

Dieses Verhalten des Volumenstromes an den Auslas-

sen V, ist von der Abstimmung des fluidischen 15
Schwingkreises abhangig.

Patentanspriiche

1. Mehrkanal-Tropfengenerator mit einer Dosierein- 20
richtung (1), einem Verteiler (3), der einen Eingang
(12) und mehrere Ausgénge (13) aufweist, sowie
einer elastischen Verbindung (2), tber die die
Dosiereinrichtung (1) mit dem Eingang (12), ver-
bunden ist, dadurch gekennzeichnet, 25

daR der Eingang (12) mit den Ausgéngen (13)
Uber ein planares Kanalsystem aus kaskadie-
renden T-Stlicken verbunden ist, wodurch eine
homogene Druckaufteilung bewirkt wird, 30
daR an den Ausgéngen (13) rohrférmige Aus-
lasse (4) vorhanden sind, deren Querschnitt
kleiner ist als der Querschnitt der Kanale im
Verteiler (3) und deren Lange und Querschnitt

mit der Elastizitat,der Ldnge und dem Quer- 35
schnitt der elastischen Verbindung (2) und der
Beférderungsgeschwindigkeit der Dosierein-
richtung (1) abgestimmt sind, sodal® der Mehr-
kanal-Tropfengenerator  ein  dynamisches
Verhalten aufweist, was zu einer kontaktfreien 40
Flussigkeitsabgabe und einer anschlief3end
vollstdndigen Entleerung der Auslasse (4)
fuhrt.

45

50

55



EP 1 036 594 A2

7

Fig. 4

ANNUUDERNNNNNAY S ANNNNNNNNNNNNAN

!
e

////////////// /////////////A/




Fig. 3

Fig. 4

EP 1 036 594 A2

A

10

N

Fig. 5

t=0

t=1



	Bibliographie
	Beschreibung
	Ansprüche
	Zeichnungen

