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Beschreibung
Hintergrund der Erfindung
1. Gebiet der Erfindung

[0001] Die vorliegende Erfindung betrifft allgemein
ein verbessertes Verfahren und eine verbesserte
Vorrichtung zur Abgabe chemischer Reagenzien und
anderer Flussigkeiten auf ein Substrat, und betrifft
insbesondere verschiedene Verfahren und Vorrich-
tungen, die besonders dafiir ausgelegt sind, mit ei-
nem verbesserten dynamischen Betriebsbereich ge-
naue Mengen an chemischen Reagenzien auf eine
Aufnahmemembran abzugeben, um einen Diagnose-
teststreifen zu bilden.

2. Beschreibung des Standes der Technik

[0002] Die von medizinischem Personal durchge-
fuhrte klinische Untersuchung verschiedener Kérper-
flissigkeiten ist flr die medizinische Diagnosestel-
lung und die Behandlung verschiedener Krankheiten
und Gesundheitszustande ein anerkanntes Hilfsmit-
tel. In dem MaRe, wie die Fortschritte in der Medizin
neue Wege zur Diagnostizierung und Behandlung
von Krankheiten erschlossen haben, wurden derarti-
ge Untersuchungen zunehmend ausgefeilter.

[0003] Der routinemaflige Einsatz der klinischen
Untersuchungen fur das frihzeitige Erkennen und Di-
agnostizieren von Krankheiten oder Gesundheitszu-
stédnden hat ein erhohtes Interesse an vereinfachten
Arbeitsablaufen fiir diejenigen klinischen Untersu-
chungen geweckt, die keinen hohen Grad an Fertig-
keit erfordern oder die zur Erlangung von Information
Uber einen physiologisch relevanten Zustand Perso-
nen an sich selbst durchfiihren kénnen. Derartige
Tests kdnnen unter Konsultation einer professionel-
len medizinischen Beratung durchgefihrt werden,
oder auch unter Verzicht auf diese. Gegenwartige
Verfahren dieser Art umfassen Blutzuckertests, Ovu-
lationstests, die Untersuchung auf Cholesterin im
Blut und Tests auf das Vorhandensein von humanem
Choriongonadotropin im Urin, die Grundlage moder-
ner, zu Hause durchzufiihrender Schwangerschafts-
tests.

[0004] Eine der in der klinischen Chemie am hau-
figsten verwendeten Vorrichtungen ist der Teststrei-
fen bzw. das Tauchstdbchen. Diese Vorrichtungen
sind dadurch gekennzeichnet, dass sie billig und ein-
fach in der Anwendung sind. Der Teststreifen wird im
wesentlichen in Kontakt mit einer Probe der zu tes-
tenden Korperflissigkeit gebracht. Verschiedene in
den Teststreifen eingebrachte Reagenzien reagieren
mit einem Analytikum oder mehreren Analytika in der
Probe und ergeben ein erfassbares Signal.

[0005] Die meisten Teststreifen sind chromogen,
wobei ein vorbestimmter I8slicher Bestandteil der
Probe mit einem bestimmten Reagens so zusam-
menwirkt, dass sich entweder eine gleichmaRig ge-

farbte Verbindung ergibt, als qualitative Anzeige des
Vorhandenseins oder der Abwesenheit des Bestand-
teils, oder eine verfarbte Verbindung mit veranderli-
cher Farbintensitat, als quantitative Anzeige der
Menge des vorhandenen Bestandteils. Diese Signale
kénnen entweder visuell erfasst oder Uber eine spe-
ziell kalibrierte Maschine gemessen werden.

[0006] Beispielsweise werden in Teststreifen zur
Bestimmung des Vorhandenseins oder der Konzent-
ration von Leukozytenzellen, Esterase oder Protease
in einer Urinprobe chromogene Ester verwendet,
durch die als Ergebnis der Hydrolyse durch Esterase
oder Protease ein alkoholisches Produkt entsteht.
Der intakte chromogene Ester hat eine andere Farbe
als das alkoholische Hydrolyseprodukt. Die durch die
Hydrolyse des chromogenen Esters erzeugte Far-
banderung bietet daher ein Verfahren zur Erfassung
des Vorhandenseins oder der Konzentration von Es-
terase oder Protease, was wiederum mit dem Vor-
handensein oder der Konzentration von Leukozyten-
zellen korreliert. Der Grad und die Intensitat des Far-
biibergangs ist proportional zur Menge an im Urin er-
fasster Leukozytenesterase bzw. HLE. Siehe US-Pa-
tent Nr. 5,464,739.

[0007] Das Aufkommen und die Akzeptanz solcher
Diagnoseteststreifen als Baustein der klinischen Un-
tersuchung und Gesundheitsvorsorge hat allgemein
zur Entwicklung einer Vielzahl an Qualitatsprodukten
bei Diagnoseteststreifen geflihrt. Dariiber hinausge-
hend wird der Anwendungsbereich und die Verflg-
barkeit solcher Produkte in der Zukunft wahrschein-
lich stark zunehmen.

[0008] Weil Teststreifen dazu verwendet werden,
sowohl quantitative als auch qualitative Messungen
bereitzustellen, ist es aulerordentlich wichtig, fur
eine gleichméaRige Verteilung der Reagenzien auf
dem Teststreifensubstrat zu sorgen. Die chemische
Zusammensetzung ist oftmals ziemlich empfindlich
und die medizinische Praxis erfordert, dass das Test-
system auflerst genau ist. Bei Einsatz von automati-
sierten Systemen ist es besonders wichtig, sicherzu-
stellen, dass die Teststreifen zuverlassig sind und die
durchgefiihrten Messungen quantitativ genau sind.
[0009] Das Auftragen eines oder mehrerer Reagen-
zien auf ein Teststreifensubstrat ist eine sehr schwie-
rige Aufgabe. Die Viskositaten und anderen Fliel3ei-
genschaften der Reagenzien, ihre Reaktionsbereit-
schaft mit dem Substrat oder anderen Reagenzien
schwanken von einem Reagens zum anderen, und
sogar von Los zu Los desselben Reagens. Manch-
mal ist es auch notwendig oder erwlinscht, auf dem
Teststreifen genaue Reagensmuster mit vorbestimm-
ten Konzentrationen des Reagens bereitzustellen.
Beispielsweise bieten manche Teststreifen mehrere
Testfelder, die nacheinander angeordnet sind, so
dass unter Verwendung eines einzigen Teststreifens
mehrere Tests ausgefiihrt werden konnen. Im
US-Patent Nr. 5,183,742 ist zum Beispiel ein Test-
streifen mit mehreren nebeneinander liegenden Er-
fassungsbereichen oder -zonen offenbart, um an ei-
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ner Probe einer Korperflissigkeit gleichzeitig ver-
schiedene Tests durchflihren zu kénnen. Ein solcher
Teststreifen kann beispielsweise dazu verwendet
werden, den Glukose- und Proteinspiegel sowie den
pH-Wert einer einzigen Blutprobe zu bestimmen. Oft-
mals ist es aber schwierig, scharf begrenzte Linien
oder andere geometrische Formen mit gleichmaRiger
Konzentration des Reagens auszubilden.

[0010] Seit mehreren Jahren entwickelt man in der
Industrie Abgabeverfahren, die entweder auf dem
Einsatz von Airbrush-Abgabevorrichtungen oder Ma-
gnetventil-Abgabevorrichtungen  basieren.  Air-
brush-Vorrichtungen verwenden Druckluft, die durch
eine Offnung eines Nadelventils flieRt, um das Rea-
gens zu einem Nebel zu zerstduben, der sich dann
auf dem Teststreifensubstrat absetzt. Die Beschaf-
fenheit des Nebels, das Abgabemuster des Reagens
und die Menge des auf das Substrat flieRenden Rea-
gens wird durch Einstellung der Offnung des Nadel-
ventils und/oder des Drucks der zerstdubenden Luft-
strdomung gesteuert. Magnetventil-Abgabevorrichtun-
gen umfassen im allgemeinen ein kleines, Gber einen
Elektromagneten betatigtes Ventil, das auf elektroni-
schem Wege unter hohen Geschwindigkeiten geoff-
net und geschlossen werden kann. Das Magnetventil
steht mit einem Druckgefal oder Druckbehalter in
Verbindung, das/der das abzugebende Fluid enthalt.
Im Betrieb wird die Magnetspule mit einem elektri-
schen Strompuls versorgt, der das Ventil fir einen
vorbestimmten Arbeitszyklus bzw. eine vorbestimmte
Offnungszeit 6ffnet. Dadurch kann ein kleines Volu-
men an Flussigkeit unter Ausbildung eines Tropf-
chens durch die Dise gepresst werden, das dann
vom Ventil auf das Zielsubstrat ausgestof’en wird.
Die Grofie und Frequenz der Tropfchen und die Men-
ge an auf das Substrat flieRenden Reagens wird typi-
scherweise gesteuert, indem die Frequenz und Puls-
breite des dem Magnetventil zugefiihrten Versor-
gungsstroms und/oder der Druck des Vorratsbehal-
ters eingestellt wird.

[0011] Gegenwartig verfigbare Abgabeverfahren
sind jedoch dahingehend in der Flexibilitat einge-
schrankt, dass sie den Ausstol3 der Abgabevorrich-
tung hinsichtlich Trépfchengrofe oder Beschaffen-
heit des Nebels, Tropfchengeschwindigkeit und
FlieRraten des abgegebenen Reagens unabhangig
voneinander einstellen und regeln mussen. Aufgrund
von Temperaturanderungen oder Viskositatsande-
rungen des Reagens koénnen Flieliraten oftmals
Wegdriften. Dies kann, von Los zu Los, unerwinsch-
te Schwankungen der Beschichtungskonzentratio-
nen oder Beschichtungsmuster des Reagens verur-
sachen. Viele Reagenzien, die fir diagnostische
Tests verwendet werden, sind mit der Aufnahme-
membran bzw. mit dem Aufnahmesubstrat so reakti-
onsfreudig, dass grofe Tropfchen an der Stelle des
Erstkontakts auf der Membranoberflache Eindru-
ckungen bilden kénnen, bevor die Trépfchen zur Bil-
dung des gewilinschten Musters zusammenflieRen.
Im Ergebnis ist es manchmal wiinschenswert, einen

feinen Nebel oder sehr kleine Trépfchen des Rea-
gens auf das Substrat abzugeben. Oft ist aber fir
eine erwlnschte Produktionsflierate eine ge-
wulinschte TropfchengréRe oder Nebelbeschaffenheit
einfach nicht erzielbar. Daher ist es zur Gewabhrleis-
tung adaquater Ergebnisse manchmal nétig, Produk-
tionsdurchlaufe fur Teststreifen mit Geschwindigkei-
ten zu fahren, die niedriger liegen als optimale Ge-
schwindigkeiten. Dadurch kénnen die Herstellkosten
betrachtlich ansteigen. Bestimmte Abgabevorrichtun-
gen wie die mit Magnetventilen, verstopfen auch
gern, indem sich kleine Luft- oder Gasblasen im Ven-
til selbst bilden, oder in den Leitungen oder Leitungs-
rohren, durch die der Abgabevorrichtung Reagens
oder andere Flissigkeiten zugeflihrt werden. Dies
stellt bei vielen herkdbmmlichen Magnetventil-Abga-
bevorrichtungen ein Hauptproblem hinsichtlich der
Zuverlassigkeit dar.

[0012] Wahrend einige dieser Probleme beherrscht
oder abgemildert werden kénnen, indem zur Veran-
derung der Oberflachenspannung oder anderer
FlieReigenschaften der Tropfchen grenzflachenakti-
ve Stoffe oder verschiedene andere chemische Zu-
satze zugegeben werden, ist eine kompatible Che-
mie nicht fur alle Reagenzien erhéltlich. Der Einsatz
von grenzflachenaktive Stoffen und anderer Chemi-
kalien kann auch oft zu weiteren Problemen flhren,
entweder am Teststreifen selbst oder im Abgabege-
rat oder in den Produktionsablaufen.

[0013] Die EP 0326510 A2 betrifft ein Verfahren und
eine Vorrichtung zum Auftragen von Materialien, die
aus einer einzelnen Komponente oder aus mehreren
Komponenten bestehen, und betrifft insbesondere
ein System, das Zahnradpumpen verwendet, um zur
guten Durchmischung einer Auftragung die Kompo-
nenten zu pumpen und zu dosieren.

[0014] Die US 4,717,049 betrifft eine Vorrichtung
zur Erzeugung von Trépfchen, bei der gleichférmige
Tropfchen einer Flussigkeit erzeugt werden, indem
das Ende eines Kapillarrohrs in einer Venturi-Diise
angeordnet wird. Durch die Venturi-Dise strdmendes
Gas lost Tropfchen vom Ende des Kapillarrohrs ab,
ohne dass ein hoher Gasvolumenstrom oder eine
Ubermafig hohe Tropfchengeschwindigkeit erforder-
lich ware.

[0015] Die EP 0268237 richtet sich auf eine, ein Re-
agens abgebende Druckvorrichtung und auf ein Ver-
fahren, wobei die Vorrichtung einen Messwertwand-
ler umfasst, der so betrieben werden kann, dass eine
im wesentlichen gleiche Menge an Reagens in eine
genaue vorbestimmte Richtung ausgestof3en wird.

Zusammenfassung der Erfindung

[0016] Durch das Verfahren und die Vorrichtung, ge-
maf der vorliegenden Erfindung, zur Abgabe eines
Reagens, kdnnen gewlnschte Mengen chemischer
Reagenzien oder anderer Flissigkeiten auf ein Sub-
strat wie eine Aufnahmemembran abgegeben wer-
den, wahrend vorteilhafter Weise die Mdglichkeit be-
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steht, die Trépfchengroflie oder Nebelbeschaffenheit,
die Tropfchengeschwindigkeit und die FlieRraten des
Reagens, sowohl zeitgesteuert als auch weggesteu-
ert, unabhangig voneinander und genau einzustellen.
Somit stellt die vorliegende Erfindung neue Vorrich-
tungen und Verfahren zur Abgabe genauer Mengen
an Flussigkeiten bereit, die ein verbessertes Leis-
tungsvermégen und einen verbesserten dynami-
schen Betriebsbereich aufweisen.

[0017] Gemal einer bevorzugten Ausfliihrungsform
umfasst die vorliegende Erfindung eine verbesserte
Vorrichtung zur Abgabe genauer Mengen an Flissig-
keit auf ein Substrat. Die Vorrichtung umfasst eine
Abgabevorrichtung mit einem Zulauf und einem Ab-
lauf und die so ausgelegt ist, dass sie aus der Flis-
sigkeit Tropfchen mit einer vorbestimmten GroRe
und/oder Beschaffenheit bildet. Die Tropfchen wer-
den von der Abgabevorrichtung ausgestof3en, um auf
einem Aufnahmesubstrat aufgetragen zu werden.
Eine Verdrangerpumpe ist in Reihenanordnung mit
dem Zulauf der Abgabevorrichtung vorgesehen, um
der Abgabevorrichtung vorbestimmte Mengen der
Flussigkeit dosiert zuzufuhren. So kann die Menge
und/oder Flief3rate der von der Abgabevorrichtung
abgegebenen Flissigkeit im wesentlichen unabhan-
gig von den speziellen Betriebsparametern der Abga-
bevorrichtung genau dosiert werden.

[0018] Gemal einer anderen bevorzugten Ausfih-
rungsform umfasst die vorliegende Erfindung ein Ver-
fahren oder eine Vorrichtung zur Abgabe eines Rea-
gens auf ein Substrat. Eine Verdrangerinjektions-
pumpe ist in Reihenanordnung mit einer Abgabevor-
richtung fur ein Reagens vorgesehen. Die Pumpe
wird durch einen Schrittmotor oder dergleichen ange-
steuert, um der Abgabevorrichtung einen genauen,
stufenweisen oder kontinuierlichen Strom an Rea-
gens bereitzustellen. Die Abgabevorrichtung wird se-
lektiv betatigt, um Trépfchen oder einen Trépfchen-
nebel mit vorbestimmter TropfchengréRe und/oder
-beschaffenheit zu bilden, die dann auf das Zielsubs-
trat aufgetragen werden. Vorteilhafterweise kénnen
die TropfchengroRe des Reagens, die Beschaffen-
heit des Nebels, die Tropfchengeschwindigkeit
und/oder FlieRrate unabhangig von den speziellen
Systembetriebsparametern der Abgabevorrichtung
genau gesteuert werden.

[0019] Gemal einer anderen bevorzugten Ausfih-
rungsform umfasst die vorliegende Erfindung eine
wie oben beschriebene Vorrichtung in Kombination
mit einem Schlitten, der fur eine X-, X-Y- oder
X-Y-Z-Bewegung bezlglich der Abgabevorrichtung
ausgelegt ist. Die Abgabevorrichtung und der Schlit-
ten werden koordiniert angeordnet und gesteuert, um
entsprechend einer vorbestimmten Matrix oder eines
vorbestimmten Musters Trépfchen aus Reagens, Tin-
te, Flussigtoner oder einer anderen Flissigkeit zu bil-
den Falls gewunscht, kann eine Gruppierung von Ab-
gabevorrichtungen und zugehdrigen Verdranger-
pumpen vorgesehen sein, wobei die Auslasse der
Abgabevorrichtungen in einem gewlnschten Muster

angeordnet sind, das sich zur Erzielung einer ge-
wlinschten Druckmatrix oder eines gewinschten
Punktmusters eignet.

[0020] Diese und andere Ausfuhrungsformen und
Arten zur Ausflhrung der vorliegenden Erfindung
sind aus der folgenden ausfiihrlichen Beschreibung
der bevorzugten Arten mit Bezug auf die beigefugten
Zeichnungen klar ersichtlich, wobei die Erfindung
nicht auf irgendeine bestimmte, bevorzugte Ausfih-
rungsform beschrankt ist.

[0021] Die vorliegende Erfindung ist durch die An-
spriche 1 bis 17 definiert und betrifft eine Vorrichtung
und ein Verfahren zur Abgabe einer Flissigkeit auf
ein Substrat. Die Vorrichtung zur Abgabe vorbe-
stimmter Mengen von FlUssigkeit auf ein Substrat ist
durch die Anspriiche 1 bis 14 definiert und umfasst:
eine Abgabevorrichtung mit einem Zulauf und einem
Ablauf und die so ausgelegt ist, dass sie aus der
Flussigkeit Tropfchen mit einer vorbestimmten Grolie
und/oder Qualitat bildet, die auf das Substrat aufge-
tragen werden; und eine Verdrangerpumpe, die hy-
draulisch in Reihenanordnung mit dem Zulauf der Ab-
gabevorrichtung ist, um der Abgabevorrichtung vor-
bestimmte Mengen der Flissigkeit dosiert zuzufih-
ren; wobei die Menge und/oder Fliel3rate der von der
Abgabevorrichtung abgegebenen Flissigkeit im we-
sentlichen unabhangig von den speziellen Betrieb-
sparametern der Abgabevorrichtung genau dosiert
werden kann, und die Vorrichtung dartber hinaus ei-
nen Schlitten umfasst, der fur eine X-, X-Y-, oder
X-Y-Z-Bewegung beziglich der Abgabevorrichtung
ausgelegt ist, um das Substrat beweglich zu trans-
portieren, und bei der die Abgabevorrichtung in Ne-
beneinanderstellung mit dem Schlitten ist; und daru-
ber hinaus eine Steuereinrichtung umfasst, die mit
der Verdrangerpumpe und dem Schlitten in Verbin-
dung steht, um den Ausstol3 der Pumpe mit der Be-
wegung des Schlittens so zu koordinieren, dass die
Flissigkeit in genauen FlieRmengen pro Einheitslan-
ge abgegeben werden kann, und dieser Fluss im we-
sentlichen ohne von den speziellen Betriebsparame-
tern der Abgabevorrichtung beeinflusst zu werden,
genau dosiert werden kann.

[0022] Das durch die Anspriiche 15 bis 17 definierte
Verfahren zur Abgabe einer Flussigkeit auf ein Sub-
strat umfasst folgende Schritte: Das Substrat beweg-
lich zu transportieren; eine vorbestimmte Menge oder
FlieRrate der Flissigkeit unter Verwendung von Ver-
drangereinrichtungen zu dosieren; die dosierte Men-
ge oder Fliefirate der Flissigkeit einer Abgabevor-
richtung zuzufihren, um Trépfchen mit einer vorbe-
stimmten GroRRe und/oder Qualitat zu bilden, die auf
das Substrat aufgetragen werden; und die Dosierung
der vorbestimmten Menge oder Flief3rate der Flissig-
keit und den Transport des Substrats so zu regeln,
dass die Dichte der auf das Substrat aufgetragenen
Flissigkeit hinsichtlich Volumen pro Einheitslange
des Substrats unabhangig gesteuert wird.
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Kurze Beschreibung der Zeichnungen

[0023] Fig. 1A ist eine schematische Zeichnung ei-
ner Abgabevorrichtung mit Prazisionsdosierung, die
Merkmale gemafRl der vorliegenden Erfindung auf-
weist;

[0024] Fig. 1B ist eine schematische Zeichnung ei-
ner alternativen Ausflihrungsform einer Abgabevor-
richtung mit Prazisionsdosierung, die insbesondere
fur einen Betrieb kontinuierlicher Bahnherstellung
ausgelegt ist und Merkmale gemaR der vorliegenden
Erfindung aufweist; die Fig. 2A und 2B sind eine
Querschnitts- bzw. eine Detailansicht einer Air-
brush-Abgabevorrichtung mit Merkmalen gemaR der
vorliegenden Erfindung;

[0025] Fig. 2C ist eine graphische Darstellung des
Teststreifensubstrats von Fig. 2B, in der die Oberfla-
chenkonzentration von abgegebenem Reagens und
die sich ergebenden Konzentrationsgradienten des
adsorbierten Reagens dargestellt sind;

[0026] Fig. 3 ist eine Querschnittsansicht einer Ma-
gnetventil-Abgabevorrichtung, die Merkmale gemaf
der vorliegenden Erfindung aufweist;

[0027] Fig. 4 ist eine Querschnittsansicht einer opti-
onalen piezoelektrischen Abgabevorrichtung, die
Merkmale gemafR der vorliegenden Erfindung auf-
weist;

[0028] Fig. 5 ist eine Querschnittsansicht der Injek-
tionspumpe von Fig. 1 im Detail;

[0029] Fig. 6 ist eine graphische Darstellung, in der
vergleichsweise der Bereich von Flielraten darge-
stellt ist, der mit einer Aerosol-Abgabevorrichtung mit
Prazisionsdosierung erzielbar ist, die gemaf der vor-
liegenden Erfindung aufgebaut ist und betrieben
wird;

[0030] Fig. 7 ist eine schematische Zeichnung, in
der zwei mogliche Betriebsarten einer gemaR der
vorliegenden Erfindung aufgebauten und betriebe-
nen Magnetventil-Abgabevorrichtung dargestellt
sind;

[0031] Fig. 8 ist eine schematische Ansicht eines
elektrostatischen Druckers zur Verwendung gemaf
einer Ausfiuhrungsform der vorliegenden Erfindung;
und

[0032] Fig. 9 ist eine Vorderansicht eines optiona-
len Abgabevorrichtungstisches und einer Mehrfach-
kopf-Abgabevorrichtung zur Verwendung gemaR ei-
ner Ausfiihrungsform der vorliegenden Erfindung.

Ausfuhrliche Beschreibung der bevorzugten Ausfih-
rungsformen

[0033] Fig. 1A ist eine schematische Zeichnung ei-
ner Abgabeeinrichtung 10 mit Prazisionsdosierung,
die Merkmale gemaR der vorliegenden Erfindung
aufweist. Die Abgabeeinrichtung 10 umfasst allge-
mein eine Abgabevorrichtung 12 zur Abgabe von Re-
agens 14 aus einem Vorratsbehalter 16 und eine Ver-
dranger-Injektionspumpe 22 zwischen dem Vorrats-
behalter 16 und der Abgabevorrichtung 12, um die

Volumen- und/oder FlieR3rate des abgegebenen Rea-
gens genau dosieren zu kénnen. Die Abgabevorrich-
tung 12 wird selektiv betatigt, um je nach Wunsch ein-
zelne Tropfchen oder ein Sprihmuster des Reagens
mit der vorbestimmten stufenweisen Menge bzw. do-
sierten FlieRrate bereitzustellen.

[0034] Fig. 1B ist eine schematische Zeichnung ei-
ner alternativen Ausfuihrungsform einer Abgabeein-
richtung 10" mit Prazisionsdosierung, die insbeson-
dere flr einen Betrieb kontinuierlicher Bahnherstel-
lung ausgelegt ist und Merkmale gemaR der vorlie-
genden Erfindung aufweist. Fir ein bequemeres Be-
schreiben und zur Erleichterung des Verstandnisses
werden zur Bezeichnung von gleichen, in Fig. 1A
vorstehend bezeichneten und beschriebenen Kom-
ponenten gleiche Bezugszeichen verwendet. Die Ab-
gabeeinrichtung 10" umfasst allgemein eine Abgabe-
vorrichtung 12', um Reagens 14' aus einem Vorrats-
behalter 16’ abzugeben. Wie oben beschrieben kann
die Abgabevorrichtung 12' selektiv betrieben werden,
um je nach Wunsch einzelne Tropfchen oder ein
Sprihmuster des Reagens mit der vorbestimmten
stufenweisen Menge oder dosierten Flielrate bereit-
zustellen.

[0035] Hier sind jedoch zwischen dem Vorratsbe-
héalter 16' und der Abgabevorrichtung 12" Verdran-
gen-Injektionspumpen 22a, 22b in Tandemanord-
nung vorgesehen, um die Volumen- und/oder Fliel3-
rate an abgegebenem Reagens genau und kontinu-
ierlich zu dosieren. Die Pumpen 22a, 22b sind wie
gezeigt vorzugsweise parallelgeschaltet und sind
voneinander durch entsprechende Ruckschlagventi-
le 24' abgeschottet, so dass jede Injektionspumpe
22a, 22b unabhéangig eine Volumen- und/oder Fliel3-
rate des abzugebenden Reagens dosieren kann.
Diese spezielle Auslegung der Abgabeeinrichtung
hat fur Anwendungen einer kontinuierlichen Bahn-
herstellung bedeutsame Vorteile, da die Injektions-
pumpen 22a, 22b in wechselnder Aufeinanderfolge
betrieben werden kénnen, wahrend die gerade nicht
abgebende Injektionspumpe zuséatzliches Reagens
14' aus dem Vorratsbehalter 16" ziehen kann. Auf
diese Weise wird eine kontinuierliche Bahnherstel-
lung ohne Unterbrechung erleichtert. Falls er-
wlinscht, kénnen natirlich auch in ahnlicher Weise
eine oder mehrere zusatzliche Injektionspumpen ein-
gesetzt werden, wie zur Abgabe einer Waschfllissig-
keit oder anderer geeigneter Reagenzien bzw. Flui-
da. Alternativ kénnen zur kontinuierlichen Bahnher-
stellung eine oder mehrere kontinuierliche Verdran-
gerpumpen wie eine peristaltische Pumpe verwendet
werden, falls dies gewlinscht ist.

[0036] Die oben beschriebenen Abgabevorrichtun-
gen 12 und 12' kdnnen eine beliebige Anzahl an ge-
eigneten, im Stand der Technik hinlanglich bekann-
ten Abgabevorrichtungen zur Abgabe einer Flissig-
keit umfassen, wie eine Airbrush-Abgabevorrichtung,
eine Magnetventil-Abgabevorrichtung oder eine pie-
zoelektrische Abgabevorrichtung. Einige besonders
bevorzugte Beispiele werden zu Darstellungszwe-
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cken nachstehend beschrieben. Fachleuten wird so-
fort klar sein, dass zur Erlangung der hierin gelehrten
Nutzen und Vorteile eine grolde Vielzahl anderer ge-
eigneter Abgabevorrichtungen genauso verwendet
werden kann.

Airbrush-Abgabevorrichtung

[0037] Die Fig. 2A und 2B sind eine Querschnitts-
bzw. Detailansicht einer Airbrush-Abgabevorrichtung
12a zur Verwendung gemaf einer Ausfiihrungsform
der vorliegenden Erfindung. Die Abgabevorrichtung
12a umfasst allgemein einen Disenabschnitt 32 und
einen Verteilabschnitt 34. Durch den Verteilabschnitt
34 kann Druckluft in eine erste Ringkammer 36 und
Reagens in eine zweite Ringkammer 38 eintreten, die
zwischen einem Nadelventil 40 und einem entspre-
chenden Mundstiick 42 gebildet ist. Das Nadelventil
40 ist innerhalb des Mundstiicks 42 angebracht und
erstreckt sich wie gezeigt durch dieses. Entspre-
chend wohlbekannter Einstellverfahren fiir Nadelven-
tile ist es vorzugsweise axial einstellbar. Die Position
des Nadelventils 40 relativ zum Mundstick 42 be-
stimmt die effektive GréRe der sich ergebenden Off-
nung 43 des Nadelventils und somit den Betrag an
Durchfluss des Reagens flr einen gegebenen Druck-
unterschied.

[0038] Uber die Offnung 43 des Nadelventils flieRt
Druckluft, wodurch ein Venturi-Effekt erzeugt wird,
der Reagens durch das Mundstiick 42 bis auf die
Spitze des Nadelventils 40 zieht. Die Druckluft wird
am Mundstiick 42 und an der Offnung 43 des Nadel-
ventils vorbei bis Uber die Spitze der Nadel 40 be-
schleunigt. Die sich ergebende, hohe Luftgeschwin-
digkeit zerstaubt das an der Nadel 40 herunter flie-
Rende Reagens 14. Dadurch wird ein Aerosolnebel
45 erzeugt, der zusammen mit dem Uberschussluft-
strom aus der Dise 32 ausgestofRen wird. Bei einer
herkdmmlichen Airbrush-Abgabevorrichtung ist das
durch die Dise 32 abgegebene Volumen an Rea-
gens bestimmt durch den Druckunterschied der
Druckluftquelle relativ zum Atmospharendruck, die
GréRe der Offnung 43 des Nadelventils, sowie durch
die Viskositat und andere FlieReigenschaften des
Reagens 14.

[0039] GemalR einer Ausfuhrungsform der vorlie-
genden Erfindung ist jedoch eine Verdrangerpumpe
22 in Reihenanordnung zwischen dem Vorratsbehal-
ter 16 und der Airbrushvorrichtung 12a wie in Fig. 1
gezeigt vorgesehen. Dem Mundstlick 42 wird nun ein
Fluss an Reagens zugefiihrt, wie er ausschlieRlich
durch die Verdrangerpumpe 22 bestimmt ist. Das Re-
agens wird aus der Mundstiick6ffnung 42 ausgesto-
Ren und vermischt sich mit der aus der Duse 32 aus-
stromenden Druckluft. Vorteilhafter Weise ist gemaf
der vorliegenden Erfindung die absolute Volumen-
oder FlieRrate ein durch die Dosierpumpe gesteuer-
ter Eingangsparameter, und nicht ein Ausgangspara-
meter, der durch Einstellung mittels Versuch und Irr-
tum kalibriert werden muss. Somit kann die Airbrush-

vorrichtung dazu verwendet werden, einem Teststrei-
fensubstrat genaue Mengen und Fliefiraten eines
Reagens zuzufuhren. Dieses Substrat ist vorzugs-
weise eine Aufnahmemembran, die dazu ausgelegt
ist, mit dem Reagens eine Bindung einzugehen, um
einen Diagnoseteststreifen zu bilden. Das Substrat
30 kann jedoch auch Papier, Zellulose, Kunststoff
oder jede nasse oder trockene Oberflache sein, die
imstande ist, ein abgegebenes Reagens bzw. eine
andere FlUssigkeit aufzunehmen.

[0040] Wie untenstehend naher erlautert wird,
schafft ein Abgabegerat fiir ein Reagens und ein Ver-
fahren unter Verwendung der Kombination aus einer
Airbrush-Abgabevorrichtung und einer Dosierpumpe
eine neue Dimension an Steuerungsfahigkeit, was
zusatzliche Produktionsfahigkeiten erschlief3t, die mit
herkdmmlichen Airbrush-Abgabevorrichtungen nicht
erreichbar sind. Im Gegensatz zu herkdmmlichen
Verfahren des Betreibens einer Airbrush-Abgabevor-
richtung, in der typischerweise nur ein einziger stabi-
ler Arbeitspunkt fir einen gegebenen Eingangsluft-
druck und eine gegebene Offnung des Nadelventils
existiert, bieten das Verfahren und die Vorrichtung
der vorliegenden Erfindung einen breiten Bereich do-
sierter Fliel3raten zur Erlangung eines stabilen Abga-
bemusters. Die Bereichsgrenzen kénnen experimen-
tell bestimmt werden. Ein noch breiterer Bereich an
ProduktionsflieRraten lasst sich erzielen, wenn ein
einziger Druckeinstellwert verwendet wird und eine
Reihe von einstellbaren, in Fig. 6 dargestellten
Mundstlckoffnungen; dies wird nachstehend erlau-
tert.

[0041] Fig. 2C ist eine graphische Darstellung der
Teststreifenmembran 30 von Fig. 2B, in der die Ober-
flachenkonzentration 46 von abgegebenem Reagens
und die sich ergebenden Konzentrationsgradienten
48 des in der Membran 30 adsorbierten Reagens
dargestellt sind. Bei stabilen Abgabemustern nimmt
die Oberflachenkonzentration 46 des Reagens wie
gezeigt eine Gauld'sche Normalverteilung an. Die
Breite bzw. Standardabweichung des Abgabemus-
ters hangt von der Form des durch die Dise 32
(Fig. 2B) erzeugten Abgabemusters ab. Dies ist in
erster Linie von der Form der Austrittsdise 32, dem
Nadelventil 40 und dem Eingangsluftdruck abhangig.
Hoéhere Eingangsdriicke haben im allgemeinen brei-
tere Abgabemuster zur Folge.

Magnetventil-Abgabevorrichtung

[0042] Fig. 3 ist eine Querschnittsansicht einer Ma-
gnetventil-Abgabevorrichtung 12b zur Verwendung
gemal einer anderen Ausfuhrungsform der vorlie-
genden Erfindung. Magnetventil-Abgabevorrichtun-
gen dieses Typs werden fir gewdhnlich fir das Dru-
cken mittels Tintenstrahl eingesetzt und sind im Han-
del Uber Bezugsquellen wie The Lee Company,
Westbrook, Connecticut, erhaltlich. Die Abgabevor-
richtung 12b umfasst allgemein einen Magnetab-
schnitt 32 und einen Ventilabschnitt 34. Der Magnet-
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abschnitt 32 umfasst eine elektromagnetische Spule
oder Wicklung 36, einen statischen Kern 38 und ei-
nen beweglichen StoRel 40. Der statische Kern 38
und der bewegliche Stoflel 40 sind innerhalb einer
hohlzylindrischen Hilse 41 angeordnet und sind vor-
zugsweise wenigstens geringflgig von den Innen-
wanden der Hilse 41 beabstandet, so dass ein ring-
férmiger Durchlass 42 gebildet ist, durch den das ab-
zugebende Reagens bzw. andere abzugebende
Flussigkeit stromen kann. Der statische Kern 38 und
der bewegbare Stof3el 40 sind vorzugsweise aus ei-
nem eisenhaltigen oder magnetischen Material wie
Gusseisen, und sind durch einen kleinen Spalt 44 ge-
trennt. Fachleute werden erkennen, dass bei Bestro-
mung der Magnetspule 36 ein Magnetfeld erzeugt
wird, das den StoRel 40 zum statischen Kern 38 hin
zieht, wobei der Spalt 44 geschlossen und das Ventil
34 geoffnet wird.

[0043] Der Ventilabschnitt 34 umfasst einen Ventil-
sitz 52 mit einer Mindungso6ffnung 54 und einen An-
schlagteil 56 mit einer Ventilflache 58, die gegen den
Ventilsitz 52 abdichten kann. Der Anschlagteil 56 ist
mechanisch mit dem StéRel 40 verbunden und Uber
eine Schraubenfeder 60 in Richtung auf den Ventil-
sitz 52 hin federbelastet. Wieder wird es Fachleuten
sofort klar sein, dass sich bei einer Auf- und Abbewe-
gung des Stol3els 40 das Ventil 34 dementsprechend
offnet und schlie®t. AuRerdem wird jedes Mal, wenn
sich das Ventil 34 6ffnet und schlief3t, ein Volumen an
Flissigkeit durch das Ventilmundstiick 54 gepresst,
um einen Impuls bzw. eine Druckwelle zu bilden,
durch die ein Tropfchen Flissigkeit aus dem Aus-
trittsmundstlick 61 der Dusenspitze 59 ausgestoRen
wird.

[0044] Herkémmlicherweise wird ein unter Druck
stehender Vorratsbehalter (nicht gezeigt) mit einem
vorbestimmten Konstantdruck verwendet, um flussi-
ges Reagens bzw. andere Flussigkeit wahrend des
Zeitintervalls, in dem das Ventil 34 offen ist, durch das
Ventilmundstiick 54 zu pressen. Unter gesteuerten
Bedingungen kdénnen derartige Abgabevorrichtungen
eine Wiederholbarkeit von + 2% bei einer minimalen
Tropfengrofie von etwa 30-35 Nanoliter haben. Die
Grole des Tropfchens ist bestimmt durch die Be-
triebsparameter des Systems, wie der Druck im Vor-
ratsbehalter, die Ventil6ffnungszeit oder den Arbeits-
zyklus, sowie die Viskositat und weitere Flieleigen-
schaften des/der bestimmten, abgegebenen Rea-
gens bzw. Flussigkeit. Nattrlich spielen hinsichtlich
Tropfchengrofie und Wiederholbarkeit auch gewisse
unveranderliche Parameter wie die Gré3e und Form
des Ventils 59 eine wichtige Rolle bei den Betriebsei-
genschaften des Ventils. Im allgemeinen jedoch
nimmt die Trépfchengrofie mit steigendem Druck im
Vorratsbehalter und mit zunehmender Ventiloff-
nungszeit zu.

[0045] GemalR der vorliegenden Erfindung ist je-
doch eine Verdrangerpumpe 22 in Reihenanordnung
zwischen dem Vorratsbehalter 16 und der Magnet-
ventil-Abgabevorrichtung 12b wie in Fig. 1 gezeigt

vorgesehen. Fir einen gegebenen Bereich an Fliel3-
raten wird dem Ventilmundsttck 54 (Fig. 3) nun eine
Menge und/oder Flierate an Reagens zugefihrt,
wie sie allein durch die Verdrangerpumpe 22 be-
stimmt ist. Beispielsweise konnte die FlielRrate so ein-
gestellt sein, dass pro Sekunde 1 Mikroliter an Rea-
gens abgegeben wird. Die Pumpe 22 fiihrt dann der
Magnetventil-Abgabevorrichtung 12b einen gleich
bleibenden Fluss an Reagens mit der programmier-
ten Rate zu. Wenn das Magnetventil gedffnet und ge-
schlossen wird, bildet sich eine Reihe Tropfchen mit
der gewilinschten VolumenflieRRrate aus, die auf das
Zielsubstrat 30 ausgestoRen werden. Dieses Subst-
rat ist vorzugsweise eine Aufnahmemembran, die mit
dem Reagens eine Bindung eingehen kann, so dass
ein Diagnoseteststreifen gebildet wird. Alternativ
dazu kann das Substrat 30 jedoch auch Papier, Zel-
lulose, Kunststoff oder jede nasse oder trockene
Oberflache sein, die imstande ist, ein abgegebenes
Reagens bzw. andere Flissigkeit aufzunehmen.
[0046] Vorteilhafterweise lasst sich innerhalb eines
bestimmten Betriebsbereichs die Trépfchengroflie
ohne Auswirkungen auf die Fliefirate des Reagens
einstellen, indem man einfach die Frequenz der
Strompulse 13 verandert, die die Magnetventil-Abga-
bevorrichtung 12b erhalt. Naturlich unterliegen Venti-
I6ffnungszeit oder Arbeitszyklus, die zur Erlangung
einer stabilen Trépfchenbildung notwendig sind, phy-
sikalischen Grenzen. Wenn die Offnungszeit relativ
zu der durch die Dosierpumpe 22 bereitgestellten
Flierate zu kurz ist, steigt der Druck an und verhin-
dert moéglicherweise, dass sich das Ventil 6ffnet bzw.
ordnungsgemal funktioniert. Ist die Offnungszeit ge-
genilber der Fliel3rate zu lang, kann die Trépfchenbil-
dung fiir jeden Offnungs-/SchlieRzyklus ungleichmé-
Rig sein. Dennoch existiert fur eine gegebene Fliel3-
rate des durch die Pumpe 22 bereitgestellten Rea-
gens ein Bereich kompatibler Frequenzen und/oder
Ventilo6ffnungszeiten oder Arbeitszyklen, in dem bei
der gewtinschten FlieRrate und TropfchengroRe sta-
bile Abgabevorgange erreicht werden kénnen. Die-
ser Bereich kann fir eine gegebene Produktionsanla-
ge experimentell bestimmt werden.

[0047] Ein weiterer bedeutender Vorteil der vorlie-
genden Erfindung besteht darin, dass die Geschwin-
digkeit der einzelnen Tropfchen unabhangig einge-
stellt werden kann, ohne die Flieirate des Reagens
oder die TropfchengréfRe zu beeinflussen. Dies Iasst
sich beispielsweise dadurch bewerkstelligen, dass
der Arbeitszyklus der der Magnetventil-Abgabevor-
richtung 12b zugefihrten Strompulse 13 variiert wird.
[0048] Beispielsweise kann bei einem Tropfenvolu-
men von 83,3 nL der Tropfen unter Verwendung von
20 Injektionsschritten mit 1 Ventil6ffnung unter Ver-
wendung eines 100uL-Injektors mit einer Auflésung
von 24.000 Schritt gebildet werden. Die Verwendung
einer Offnungszeit von 5 % ergibt eine hohere Trop-
fengeschwindigkeit als die Verwendung einer Off-
nungszeit von 7%. Dies liegt darin begrindet, dass
bei der kiirzeren Offnungszeit der Druckaufbau in der
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Hydraulikleitung gréfer als 7 % ist.

[0049] Auch hier sind durch die Lange des Arbeits-
zyklus, die wie oben angemerkt zur Erlangung einer
stabilen Tropfchenbildung notwendig ist, physikali-
sche Grenzen gesetzt. Dennoch existiert fir eine ge-
gebene FlielRrate und TropfchengréRe ein Bereich
kompatibler Arbeitszyklen, in dem unter der ge-
winschten FlieRrate, Tropfchengrofle und -ge-
schwindigkeit stabile Abgabevorgange erreicht wer-
den kénnen. Auch dieser Bereich kann flr eine gege-
bene Produktionsanlage experimentell bestimmt
werden.

[0050] Wie untenstehend naher erlautert wird,
schafft die Abgabe eines Reagens unter Verwendung
einer Kombination aus einer Magnetventil-Abgabe-
vorrichtung und einer Dosierpumpe eine neue Di-
mension an Steuerungsfahigkeit, was zusatzliche
Produktionsfahigkeiten bietet, die mit herkdmmlichen
Magnetventil-Abgabevorrichtungen nicht erreichbar
sind. Im Gegensatz zu herkdmmlichen Magnetven-
tilF-Abgabevorrichtungen, die typischerweise nur eine
einzige FlieBrate bzw. einen einzigen stabilen Ar-
beitspunkt flir einen gegebenen Satz an Systembe-
triebsparametern (z. B. Druck im Vorratsbehalter,
Ventilfrequenz und Arbeitszyklus) haben, bietet zur
Erlangung eines stabilen Abgabevorgangs die Vor-
richtung der vorliegenden Erfindung einen breiten dy-
namischen Bereich an dosierten FlieRraten, Tropf-
chengrélRe, Trépfchenfrequenz und Tropfchenge-
schwindigkeit. DarlUber hinaus ist die Magnetven-
til-Abgabevorrichtung 12b, da sie zur Abgabe genau-
er Mengen und/oder FlieRraten des Reagens ge-
zwungen ist, nicht so empfanglich fiir ein Verstopfen
aufgrund von Luft- oder Gasblasen. Vielmehr besteht
durch den Betrieb der Verdrangerpumpe 22 eine Ten-
denz dahingehend, dass jede Luft- oder Gasblase
rickkondensiert oder aus der Magnetventil-Abgabe-
vorrichtung 12b ausgestof3en wird.

Piezoelektrische Abgabevorrichtung

[0051] Fig. 4 zeigt eine Querschnittsansicht einer
optionalen piezoelektrischen Abgabevorrichtung
12c¢, die gemaR der vorliegenden Erfindung ebenfalls
vorteilhaft einsetzbar sein kann. Die piezoelektrische
Abgabevorrichtung umfasst allgemein ein Kapillar-
rohr 84 aus Glas oder einem anderen geeigneten
Material und ein piezoelektrisches Kontraktionsorgan
86, das wie gezeigt um das Kapillarrohr 84 angeord-
net ist. Das Kapillarrohr 84 hat einen Disenabschnitt
88 mit vermindertem Durchmesser. Wenn das Kapil-
larrohr 84 durch das piezoelektrische Kontraktionsor-
gan 86 kontrahiert wird, bilden sich Trépfchen 90 an
der Austrittsmindung 89 des Diisenabschnitts 88.
Vorteilhafterweise verhalt sich die Dynamik der pie-
zoelektrischen Abgabevorrichtung 12¢ so, dass sie
bei hdheren Frequenzen und kirzeren Arbeitszyklen
als typische Magnetventil-Abgabevorrichtungen be-
trieben werden kann, was zu noch kleineren Tropf-
chen 90 fiihrt. Der Betrieb der piezoelektrischen Ab-

gabevorrichtung hinsichtlich der Einstellung von
TropfchengréfRe, Frequenz, Geschwindigkeit und
Flieraten entspricht im wesentlichen dem in Verbin-
dung mit der Magnetventil-Abgabevorrichtung 12b
von Fig. 3 beschriebenen und wird daher an dieser
Stelle nicht wiederholt.

Injektionspumpe

[0052] Eine Verdrangerpumpe zur Verwendung ge-
maf einer bestimmten Ausflihrungsform der vorlie-
genden Erfindung kann eine beliebige aus einer gan-
zen Reihe von handelsiblichen Pumpvorrichtungen
zum Dosieren genauer Flissigkeitsmengen sein.
Eine wie in den Fig. 1A und 1B gezeigte injektorarti-
ge Pumpe 22 wird wegen ihrer einfachen Handha-
bung und ihrer Verflgbarkeit im Handel bevorzugt.
Zur Erlangung der hierin offenbarten Nutzen und Vor-
teile kann aber auch eine breite Vielzahl anderer
Pumpen verwendet werden. Diese kdnnen, ohne
Einschrankung, Rotationspumpen, peristaltische
Pumpen, Druckplattenpumpen und dergleichen um-
fassen. Wie genauer in Fig. 5 dargestellt ist, umfasst
die Injektionspumpe 22 allgemein ein Injektorgehau-
se 62 mit einem vorbestimmten Volumen und einen
Kolben 64, der durch O-Ringe oder dergleichen ge-
gen das Injektorgehause abdichtet. Der Kolben 64 ist
in mechanischem Eingriff mit einer Kolbenwelle 66
mit einem Antriebsspindelabschnitt 68, der so ausge-
legt ist, dass er in das Gewinde eines Traglagers
(nicht gezeigt) hinein- und aus diesem herauslaufen
kann. Fachleuten wird sofort klar sein, dass bei Dre-
hung des Antriebsspindelabschnitts 68 der Kolben-
welle 66 der Kolben 64 axial verschoben wird, wo-
durch Reagens aus dem Injektorgehduse 62 heraus
in das Auslassrohr 70 gedrickt wird. Zum Antrieb der
Antriebsspindel 68 kann eine beliebige Anzahl geeig-
neter Motoren oder mechanischer Stellglieder ver-
wendet werden. Vorzugsweise wird ein Schrittmotor
26 ( Fig. 1) oder eine andere stufenweise oder konti-
nuierliche Stellvorrichtung verwendet, so dass sich
die Menge und/oder Flielirate des Reagens genau
regeln lasst.

[0053] Geeignete Injektionspumpen wie die Bio-Dot
CV1000 Injektionspumpen-Abgabevorrichtung, zu
beziehen Uber Bio-Dot Inc., Irvine, Kalifornien, sind
im Handel erhaltlich. Diese besondere Injektions-
pumpe beinhaltet einen elektronisch gesteuerten
Schrittmotor, um eine Prazisionshandhabung von
Flissigkeit unter Verwendung einer Vielzahl an Sprit-
zengrolien zu bieten. Die CV1000 wird von einem
24V-Gleichstrom-Netzgerat mit Strom versorgt und
Uber eine Industriestandard-Busschnittstelle RS232
oder RS485 gesteuert. Die Injektionspumpe kann ir-
gendwo zwischen 3.000 und 24.000 Schritte haben,
obwohl Pumpen mit héherer Auflésung mit 48.000
Schritten oder mehr auch verwendet werden kénnen,
um in den Genuss der hierin offenbarten Vorteile der
Erfindung zu kommen. Falls gewlnscht, kénnen
auch Pumpen mit héherer Auflésung, wie piezoelek-
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trische Pumpen, verwendet werden, um noch feinere
Auflésungen zu bieten. Die Antriebsspindel 68 kann
wahlweise mit einer optischen Codiereinrichtung
oder einer ahnlichen Vorrichtung ausgestattet sein,
um alle Leerschritte zu erfassen. Alternativ dazu
kann die Antriebsspindel der Dosierpumpe durch ei-
nen piezoelektrischen Schieber ersetzt werden, um
sowohl kleinere Schrittvolumina als auch bessere
Beschleunigungs-/Abbremseigenschaften bereitzu-
stellen. Es kénnen auch parallel mehrere Injektions-
pumpen verwendet werden, beispielsweise um der
Abgabevorrichtung unterschiedliche Reagenskon-
zentrationen und/oder andere Flissigkeiten zuzufih-
ren, oder um die Abgabevorgange zwischen zwei
oder mehreren Reagenzien zu verandern.

[0054] Dies kdnnte beispielsweise bei Tintenstrahl-
druckern zur Anwendung kommen, in denen eine
oder mehrere Farbtinten oder Flissigtoner verwen-
det werden.

[0055] Der Verfahrweg des Kolbens 64 betragt vor-
zugsweise etwa 60 mm. Beim Pumpen mit niedriger
Auflésung kann die Kolbengeschwindigkeit im Be-
reich von 0,8 Sekunden pro Hub mit einem Minimum
von 10 Schritten liegen, und beim Pumpen mit Hoch-
geschwindigkeitsauflésung bei 1,5 Sekunden pro
Hub mit einem Minimum von 20 Schritten. Je nach In-
jektorgréRe und verwendetem Rohrsystem kann die
Hubgeschwindigkeit variieren. Die InjektorgréRRe
kann von weniger als 50 Mikroliter bis zu 25 Milliliter
variieren, nach Bedarf auch darlber liegen. Fir die
meisten Anwendungen, in denen ein Reagens abge-
geben wird, sollte es ausreichend sein, einen Injektor
mit einem Volumen von etwa 500 Mikroliter bis etwa
25 Milliliter vorzusehen. Das kleinste stufenweise
Verdrangungsvolumen der Pumpe hangt von der
Pumpenaufldsung und dem Volumen des Injektors
ab. Beispielsweise betragt fur ein Injektorgehdusevo-
lumen von 500 ml und eine Pumpe mit einer Aufl6-
sung von 12.000 Schritt das kleinste stufenweise Ver-
drangungsvolumen etwa 42 Nanoliter. Kleinste stu-
fenweise Verdrangungsvolumina von etwa 2,1 Nano-
liter bis 2,1 Milliliter sind bevorzugt, obwohl auch hé-
here oder niedrigere stufenweise Verdrangungsvolu-
mina verwendet werden kénnen, bei denen man im-
mer noch Nutzen aus der vorliegenden Erfindung
zieht.

[0056] Das Injektorgehause 62 kann aus einem be-
liebigem Material aus einer Anzahl geeigneter, biolo-
gisch vertraglicher Materialien wie Glas, Teflon™
oder Kel-F bestehen. Der Kolben 64 wird vorzugswei-
se aus reinem Teflon™ gebildet. Unter Bezug auf
Fig. 1 ist der Injektor mit dem Vorratsbehalter 16 und
der Abgabevorrichtung 12 unter Verwendung einer
Teflon-Verrohrung 23 verbunden, wie eine Verroh-
rung mit Y4 Zoll AuRendurchmesser, die zum An-
schluss an den Injektor und die Abgabevorrichtung
mit Anschlusstiicken vom Typ Luer versehen ist.
Nach Wunsch oder nach Bedarf kénnen auch ver-
schiedene Rickschlagventile 24 oder Absperrventile
25 verwendet werden, um den Fluss des Reagens

zum Vorratsbehalter 16, zur Injektionspumpe 22 und
zur Abgabevorrichtung 12¢c und von diesen weg zu
leiten.

Vorratsbehalter fiir das Reagens

[0057] Der Vorratsbehalter 16 fir das Reagens
kann ein beliebiges aus einer Anzahl geeigneter Be-
héaltnisse sein, das ein Ansaugen eines flissigen Re-
agens 14 in eine Pumpe 22 zuzulassen imstande ist.
Der Vorratsbehalter kann nach Wunsch unter Druck
stehen, ist aber vorzugsweise Uber eine Entliftungs-
offnung 15 wie gezeigt mit der Umgebungsluft ver-
bunden. Die bestimmte Grée und Form des Vorrats-
behalters 16 ist relativ unwichtig.

[0058] Ein Entleerrohr 17 erstreckt sich nach unten
in den Vorratsbehalter 16 bis auf eine gewilnschte
Tiefe, die ausreicht, um Reagens 14 ansaugen zu
kénnen. Vorzugsweise erstreckt sich das Entleerrohr
17 so tief wie moglich in den Vorratsbehalter 16, ohne
dabei ein Verlegen des unteren Einlassabschnitts
des Rohrs 17 zu verursachen. Wahlweise kann der
untere Einlassbereich des Rohrs 17 winklig zuge-
schnitten sein oder andere Merkmale aufweisen, wie
sie zur Bereitstellung eines konsistenten und zuver-
lassigen Ansaugens von Reagens 14 ndtig oder win-
schenswert sind.

Betrieb

[0059] Wie oben angegeben, ist der durch die vor-
liegende Erfindung erreichte, betriebsmafige Haupt-
vorteil, dass Uber einen bestimmten dynamischen
Bereich der Fluss des Reagens, die Tropfchengrofie
oder Qualitdt des Nebels, die Tropfchenfrequenz
und/oder Tropfchengeschwindigkeit im wesentlichen
unabhangig voneinander, und unabhangig von den
bestimmten FlieReigenschaften des Reagens sowie
den Betriebsparametern der Abgabevorrichtung 12
gesteuert werden kdénnen. Beispielsweise kann die
GroRe der durch die Abgabevorrichtung gebildeten
Tropfchen, ohne die durch die Pumpe dosierte Fliel3-
rate des Reagens zu beeinflussen, durch Verandern
der Betriebsfrequenz (fir Magnetventil- oder piezoe-
lektrische Abgabevorrichtungen) oder durch Einstel-
len der AustrittsmindungsgréoRe (fir eine Air-
brush-Abgabevorrichtung) eingestellt werden. Die
Menge bzw. FlieRrate des abgegebenen Reagens
bleibt im wesentlichen unbeeinflusst, weil sie durch
die Verdrangerpumpe 22 genau gesteuert wird. Dies
ist zum Beispiel fur Anwendungen von besonderem
Vorteil, bei denen die Abgabe sehr kleiner Trépfchen
oder die Abgabe von Reagenzien hoherer Viskositat
gefordert ist, da der Fluss des Reagens im wesentli-
chen ohne Berlicksichtigung der Systembetriebspa-
rameter gesteuert werden kann, was andernfalls zur
Erlangung stabiler Abgabevorgange erforderlich ist.
Fig. 6 stellt den Bereich an Flieraten und Betriebs-
bedingungen fiir gegebene Mundstiickéffnungen dar,
der gemaf der vorliegenden Erfindung unter Verwen-
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dung einer Airbrush-Abgabevorrichtung erzielbar ist,
im Vergleich zu herkdmmlichen Abgabeverfahren un-
ter Verwendung einer Airbrush-Abgabevorrichtung.
[0060] In &hnlicher Weise muss man bei einer her-
kdmmlichen Magnetventil-Abgabevorrichtung, um
sehr kleine Tropfchen zu erhalten, danach trachten,
die Offnungszeit bzw. den Arbeitszyklus des Ventils
zu verkiirzen. Bei verkurzter Ventil6ffnungszeit nimmt
jedoch die FlieRirate des Reagens ab, so dass die Zy-
klusfrequenz des Ventils zum Ausgleich erhéht wer-
den muss. An einem bestimmten Punkt ist durch die
FlieReigenschaften des Reagens die Fahigkeit zur
Erlangung einer gleichmaRigen Tropfchenbildung be-
grenzt, wenn die Ventiléffnungszeit sehr klein ist. Au-
Rerdem wirkt, selbst wenn durch Steigerung des
Drucks im Vorratsbehalter ein stabiler Abgabevor-
gang erreicht werden koénnte, ein derartig erhohter
Druck dahingehend, dass die Tropfchengrofie und
FlieRrate des Reagens zunehmen, wodurch noch
weitere Einstellungen vonnéten sind, um bei der ge-
winschten Fliefrate und TropfchengréRRe einen sta-
bilen Abgabevorgang zu erreichen.

[0061] Die vorliegende Erfindung l6st aber diese
und andere Probleme aus dem Stand der Technik, in-
dem die Menge und/oder Fliel3rate des Reagens ge-
nau dosiert wird. Vorteilhafterweise kann die Menge
des Reagens Uber einen breiten dynamischen Be-
reich genau geregelt werden, ohne durch die be-
stimmten Betriebsparameter der Abgabevorrichtung
nennenswert beeinflusst zu sein. Durch dieses Merk-
mal ist sichergestellt, dass Trépfchengrole, Tropf-
chenfrequenz, Tropfchengeschwindigkeit und ande-
re Systemparameter bei einer gegebenen Flielrate
sehr stark von einem Bereich zu einem anderen ver-
andert werden kénnen. Somit stellt die vorliegende
Erfindung nicht nur ein Verfahren zum genauen Do-
sieren eines Reagens bereit, sondern setzt auch eine
neue, bis dato unerreichbare Dimension des Betrei-
bens einer Abgabevorrichtung hinzu.

[0062] Ein anderer wichtiger betriebsmaliger Vor-
teil besteht darin, dass der Bereich der mit der vorlie-
genden Erfindung erzielbaren TropfchengrofRen viel
breiter ist als der, der sich mit herkdmmlichen Mag-
netventil-Abgabevorrichtungen erzielen lasst. Das
Verfahren und die Vorrichtung der vorliegenden Erfin-
dung ist zum Beispiel unter Verwendung einer Mag-
netventil-Abgabevorrichtung in der Lage, Mindest-
grélRen stabiler Tropfchen im Bereich von 1-4 Nano-
liter zu erzielen, gegeniber 30-35 Nanoliter fiir die
meisten herkdmmlichen Magnetventil-Abgabevor-
richtungen. Bei Verwendung von Injektionspumpen
mit einer Auflésung von 48.000 Schritt und einem In-
jektorvolumen von 25 Mikrolitern sollten gemaf der
vorliegenden Erfindung sogar noch kleinere Tropf-
chengrofen (im GroéRenbereich von 0,54 Nanoliter
oder darunter) erzielbar sein. Tropfenbildungsexperi-
mente haben ergeben, dass die Abgabe von Tropfen
mit 4,16 Nanoliter bei sehr guter Wiederholbarkeit un-
ter Verwendung einer Dise 59 (Fig. 3) mit einer Aus-
trittsmindung 61 von etwa 175 Mikron im Durchmes-

ser machbar ist. Eine kleinere Austrittsmindung 61
mit einem Durchmesser im Bereich von 75-125 Mi-
kron sollte, gemaf der vorliegenden Erfindung, eine
stabile Bildung und Abgabe von sogar noch kleineren
Tropfchen ergeben.

[0063] Andererseits kann man mit derselben Anlage
Tropfengrofien oder Abgabevolumen bis in den Be-
reich von 1uL programmieren, indem man den Injek-
tor viele Male pro Ventil6ffnung pulst und die Ventil-
offnungszeit erhoht, damit durch das offene Ventil
das grofere Volumen flieRen kann.

[0064] Beispielsweise ware fur eine Tropfengroflie
von 4,16 nL die bevorzugte Einstellung 1 Injektor-
schritt, 1 Ventiléffnung und die Offnungszeit lage bei
2 % oder etwa 0,2 Millisekunden. Fur eine Tropfen-
gréle von 1.000 nL oder 1,0 yL ware die bevorzugte
Einstellung 240 Injektorschritte, 1 Ventil6ffnung und
die Offnungszeit lage im Bereich von 25%-30% oder
2,5 bis 3,5 Millisekunden. Die grofieren Volumina
kann man auch in HochfrequenzstéRen kleinerer
Tropfen abgeben. Beispielsweise kann man bei Ver-
wendung einer Frequenz von 100 Hz und einer Off-
nungszeit von 6 % oder 0,6 Millisekunden 4,16 pL als
100 Tropfen zu je 41,67 nL abgeben.

[0065] Somit kann der flr einen stabilen Abgabebe-
trieb erzielbare Bereich an TropfchengréRen um ei-
nen Faktor von etwa 250 oder mehr variieren. Dieses
Merkmal der vorliegenden Erfindung ist fur die Her-
stellung und Bearbeitung von Diagnoseteststreifen in
grolRen Stiickzahlen von besonderem Vorteil. Bei be-
stimmten Produktionsanwendungen kann es bei-
spielsweise wiinschenswert sein, sehr kleine Tropf-
chen oder feine Nebel des Reagens abzugeben, um
fur optimale Beschichtungseigenschaften zu sorgen.
Gleichzeitig kann es bei gesteigerten Produktionsra-
ten winschenswert sein, hohe Flief3raten des Rea-
gens bereitzustellen. Bei einer herkdmmlichen Mag-
netventil-Abgabevorrichtung muss beispielsweise
zur Erhéhung der Ausgangsflieirate die Ventilfre-
quenz oder die Lange der Ventiléffnungszeit erhéht
werden. Die Tropfchen sind aber umso gréfer, je lan-
ger die Ventild6ffnungszeit ist. Es besteht auch eine
betriebsmaRige Grenze fir ein gegebenes Ventil und
eine gegebene Austrittsmindung im Hinblick darauf,
wie kurz die Offnungszeit des Ventils und wie hoch
die Betriebsfrequenz sein kann, um noch einen stabi-
len Betrieb zu erzielen.

[0066] Die vorliegende Erfindung erlaubt jedoch die
Verwendung viel kiirzerer Offnungszeiten, um bei ho-
hen Flielraten einen stabilen Betrieb zu erzielen, in-
dem das Reagens durch die Ventilé6ffnung zwangs-
weise hindurchgedrangt wird. In anderen Worten wird
der Fluss des Reagens durch die bestimmte Be-
triebsfrequenz des Ventils oder die Léange der Off-
nungszeit nicht nennenswert beeinflusst. Er hangt
nur von der Verdrangung der Injektorpumpe ab, die
fur das gesamte System eine zwangsweise bestim-
mende Funktion hat.

[0067] Wie oben angemerkt, besteht natirlich fur
eine Magnetventil-Abgabevorrichtung, die bei gege-
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bener Betriebsfrequenz und Ventiléffnungszeit arbei-
tet, ein maximaler Betriebsbereich. Die Obergrenze
stellt sich dar als die maximale Menge an Reagens,
die bei maximalem Arbeitsdruck fir die gegebene
Betriebsfrequenz und Ventildffnungszeit durch das
Ventil gepresst werden kann. Die Untergrenze ist
durch die Stabilitdt der Tropfchenbildung bestimmt.
Wenn fir eine gegebene Fliefrate die Ventil6ffnungs-
zeit zu kurz und/oder die Betriebsfrequenz zu klein
ist/sind, dann werden die Driicke in der Abgabevor-
richtung zu hoch, was einen mdglichen Bruch oder
eine Fehlfunktion des Systems verursacht. Wenn fir
eine gegebene FlieRrate die Ventildffnungszeit zu
lang und/oder die Betriebsfrequenz zu hoch ist/sind,
kann die Tropfenbildung fiir jeden Offnungs/SchlieR-
zyklus ungleichmafig ausfallen. Dennoch besteht fir
eine gegebene FlieRrate von durch die Pumpe 22 be-
reitgestelltem Reagens ein Bereich kompatibler Fre-
quenzen und/oder Ventil6ffnungszeiten, in dem ein
stabiler Betrieb erreichbar ist. Dieser Bereich kann
experimentell bestimmt werden, indem man die Be-
triebsfrequenz und Offnungszeit des Ventils so ein-
stellt, dass eine stabile Trépfchenbildung erreicht
wird. Ahnliche Vorteile kénnen mit Airbrush-Abgabe-
vorrichtungen oder anders gearteten Abgabevorrich-
tungen erreicht werden.

X-Y-Z-Abgabetisch

[0068] Bei einer besonders bevorzugten Betriebsart
kann eine Abgabevorrichtung in einen X-, X-Y- oder
X-Y-Z-Tisch integriert werden, bei dem die program-
mierte Bewegungssteuerung mit der Dosierpumpe
koordiniert werde kann, um ein gewunschtes Volu-
men pro Einheitslange zu liefern, wobei man auch die
Frequenz und Tropfchengrole des abzugebenden
Reagens unabhangig steuern kann. Bei einer sich
zwischen 4 und 100 Nanoliter bewegenden Tropf-
chengréle ist es beispielsweise moglich, Reagens
mit einer Rate von 1 Mikroliter pro Zentimeter bei ei-
ner konstanten Tischgeschwindigkeit zu liefern. Die
Tropfchengrofie fir eine gegebene Flielrate der Ab-
gabevorrichtung kann durch Einstellung der Betriebs-
frequenz des Magnetventils gesteuert werden. In die-
sem Zusammenhang gibt es mehrere besonders er-
wilinschte Betriebsarten: (1) linienartige oder kontinu-
ierliche Abgabe; (2) tupfen- oder "punkt"-formige Ab-
gabe; (3) Ansaugen; und (4) Punktmatrixdrucken.
Jede dieser bevorzugten Betriebsarten wird nachfol-
gend angesprochen:

Kontinuierliche Abgabe

[0069] In kontinuierlichen Abgabemodus wird die
Dosierpumpe auf eine vorgeschriebene FlieRrate
eingestellt, um ein dosiertes Volumen an Reagens in
einer Volumen-pro-Einheitszeit zu liefern. Beispiels-
weise konnte die Flierate so programmiert sein,
dass 1 Mikroliter pro Sekunde geliefert werden. Der
Injektor pumpt dann mit der vorbestimmten Rate Re-

agens zum Magnetventil 12. Indem wahrend dieses
Fliellens das Ventil gedffnet und geschlossen wird,
bilden sich entsprechend der Offnungszeit und der
Betriebsfrequenz des Ventils Tropfchen aus. Somit
ist das System im kontinuierlichen Abgabemodus
nicht nur in der Lage, genau dosierte FlieRraten an
Reagens zu liefern, sondern dies kann auch noch bei
unabhéangiger Steuerung von Tischgeschwindigkeit,
Reagenskonzentration pro Einheitslange und Tropf-
chengréfRe erfolgen.

[0070] Wird die Magnetventil-Abgabevorrichtung
sehr nahe am Substrat positioniert, wie in Fig. 7 (lin-
ker Hand) gezeigt ist, dann flieRt Reagens direkt auf
das Substrat, eine kontinuierliche Linie bereitstel-
lend. Diese Art kontinuierlichen Betriebs kann dort
von besonderem Vorteil sein, wo Reagensmuster mit
sehr scharfen Linien erforderlich oder erwiinscht
sind. Falls gewtinscht, kann auch eine kontinuierlich
arbeitende Pumpe flir das Reagens verwendet wer-
den, um einen gleich bleibenden Fluss an Reagens
zur Magnetventil-Abgabevorrichtung sicherzustellen.
Die Magnetventil-Abgabevorrichtung ist jedoch eher
wenigstens geringfliigig vom Substrat beabstandet,
wie in Fig. 7 (rechter Hand) gezeigt ist. In diesem Mo-
dus bilden sich einzelne Tropfchen, die zur Bildung
des gewlinschten Musters auf das Substrat ausge-
stoRen werden. Die GroRe jedes Trépfchens be-
stimmt die effektive Auflésung des auf dem Substrat
gebildeten, sich ergebenden Musters. ZweckmaRi-
gerweise druckt man diese Auflésung in Punkte pro
Zoll (dots per Inch) oder "dpi" aus. Durch die vorlie-
gende Erfindung sollten sich Abgabeauflésungen im
Bereich von 300-600 dpi oder darliber erzielen las-
sen.

Punktabgabe

[0071] Im Punktabgabemodus werden einzelne
Trépfchen an vorprogrammierten Positionen abgege-
ben. Dies wird durch Synchronisieren des Magnet-
ventils und der Verdrangerpumpe mit dem X-, X-Y-,
oder X-Y-Z-Tisch bewerkstelligt. Die Dosierpumpe
lauft stufenweise, um eine hydraulische Druckwelle
zu erzeugen. Das Magnetventil ist so koordiniert,
dass es zu vorbestimmten Zeiten bezuglich des Pum-
penstolRes 6ffnet und schliel3t.

[0072] Das Ventil kann anfanglich gedffnet sein, ent-
weder bevor oder nachdem die Pumpe sto3weise ar-
beitet. Wahrend das Ventil offen ist, driickt die Druck-
welle ein Fluidvolumen die Dise hinunter, wobei sich
an der Austrittsmindung zum Zeitpunkt der Spitzen-
druckamplitude ein Tropfchen bildet. Das Tropfchen
hat eine GroRe, die durch das stufenweise, von der
Dosierpumpe bereitgestellte Volumen bestimmt ist.
Beispielsweise stellt eine 50-Mikroliter Injektorpumpe
bei einer Auflésung von 12.000 Schritt ein stufenwei-
ses Verdrangungsvolumen von 4,16 Nanoliter bereit.
[0073] Die Zeitsteuerung und Dauer jedes Ventilzy-
klus in Bezug auf die durch die Pumpe erzeugte hy-
draulische Druckwelle kann experimentell bestimmt
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werden, um mit der gewlinschten Tropfchengrof3e ei-
nen stabilen Abgabebetrieb zu erreichen. Falls die
Wellenlange der hydraulischen Druckwelle bezuglich
der Ventil6ffnungszeit zu grof ist, kann die Druckwel-
le das Schlieen des Ventils zwangsweise herbeifih-
ren. Ist die Wellenlange in etwa so lang wie die Ven-
tiléffnungszeit oder kurzer, dann wird ein Fluidpuls
verdrangt, wobei sich ein Tropfchen bildet. Wieder ist
die GroRRe bzw. das Volumen des Trépfchens in erster
Linie durch das stufenweise Verdrangungsvolumen
der Injektorpumpe bestimmt.

[0074] Wenn die Ventil6ffnungszeit bezlglich der
Druckwellenlange groB ist, dann kdnnen in der Zeit,
in der das Ventil getffnet ist, mehrere Pulse oder Ver-
drangungen durch es hindurchwandern. Das mag fur
einige Anwendungen annehmbar oder sogar er-
wilinscht sein, z. B. dort, wo bei einer programmierten
Ventilfrequenz StéRe von Trépfchen erwiinscht sind.
Beispielsweise kann das Abgabegerat so program-
miert sein, dass es 10 Tropfen bei 100 Hz erzeugt, so
dass sich eine GesamttropfengréfRe von 41,6 Nanoli-
ter ergibt. Mit dieser Betriebsart ist man bei der ent-
sprechenden Dusenstruktur in die Lage versetzt,
Tropfengrofien bis hinunter zu weniger als 1 Nanoli-
ter abzugeben. Dies hangt ab von der Auflésung der
Dosierpumpe und der kleinsten  Ventiloff-
nungs-/schlieBzeit und von der Grofe der Austritts-
mundung. Wenn man das Ventil zu lange offen Iasst,
kann das System jedoch nicht gentigend Druck auf-
rechterhalten, um Tropfchen auszustoRen. Zur Errei-
chung des stabilsten Abgabebetriebs sollte die Venti-
I6ffnungszeit in etwa mit dem Trépfchenvolumen
oder dem abgegebenen Gesamtvolumen der Tropf-
chen einhergehen.

[0075] Die Zeitsteuerung, die Frequenz und der Ar-
beitszyklus des Magnetventils bezlglich der Injektor-
pumpe und des bewegbaren Tragers/Tisches kann
durch eine beliebige, aus einer Anzahl an in der Tech-
nik hinlanglich bekannten Steuervorrichtungen koor-
diniert oder synchronisiert werden. Typische Steuer-
vorrichtungen basieren auf Mikroprozessoren und
stellen beliebig viele Ausgangssteuerimpulse oder
elektrische Signale vorbestimmter Phase, Pulsbreite
und/oder Frequenz bereit. Diese Signale kénnen bei-
spielsweise dafir verwendet werden, die Injektor-
pumpe, den bewegliche Trager/Tisch und die Mag-
netventil-Abgabevorrichtung gemal der vorliegen-
den Erfindung zu steuern und zu koordinieren.
[0076] Es kann auch eine optimale Phasengebung
des Druckpulses beziiglich der Offnungs-/SchlieRzei-
ten des Magnetventils geben. Beispielsweise wurde
ein stabiler Betrieb beobachtet, wenn die Ventil6ff-
nungszeit auf ein gerades Vielfaches der Pulsbreite
des PumpenstoRes eingestellt war, wobei die Off-
nungs-/Schlief3zeit des Ventils so synchronisiert war,
dass sie mit der sich ergebenden Druckwelle in Pha-
se lag. Beispielsweise betragt bei einer 50-Mikroli-
ter-Injektorpumpe, die bei einer Auflésung von
12.000 Schritt betrieben wird, das stufenweise Ver-
drangungsvolumen etwa 4,16 Nanoliter. Daher sollte

mit TrépfchengréRen von einigen Vielfachen der 4,16
Nanoliter ein stabiler Betrieb méglich sein. Durch Ein-
stellung der Aufldsung der Pumpe oder Erhéhen der
InjektorgrofRe kann dementsprechend die minimale
Tropfchengréfle fir einen stabilen Betrieb zunehmen
oder abnehmen. Fir ein groRes Trdpfchen, ange-
nommen 9 x 4,16 Nanoliter = 33,28 Nanoliter, kann
es bevorzugt sein, das Ventil langer als fir kleinere
Trépfchen zu 6ffnen, um gleichméaRigere Linien und
einen stabilen Betrieb zu erhalten. Auch hier kann fur
jede gewlinschte Betriebsart der Bereich stabilen Be-
triebs ohne weiteres experimentell bestimmt werden.

Ansaugen

[0077] Eine weitere bevorzugte Betriebsart ist das
Ansaugen (Einsaugen) genauer Mengen an Rea-
gens oder anderer Flissigkeiten von einer Probe
oder einem Vorratsbehalter. Dieser Modus kann zum
Beispiel in einem "Einsaug-und-Ausspritz"-Vorgang
eingesetzt werden, wobei eine genaue Menge an
Fluid aus einem, eine Probenflissigkeit enthaltenden
Glasflaschchen gesaugt wird und dann zum Testen
oder Weiterverarbeiten in ein anderes Glasflasch-
chen oder auf einen Diagnoseteststreifen abgegeben
wird. Die Abgabe-/Ansaugvorrichtung kann eine ein-
fache Dise oder Nadel ("Ansaugrohr") sein oder, be-
vorzugter Weise, eine Magnetventil-Abgabevorrich-
tung. Die Dosierpumpe und die Abgabe-/Ansaugvor-
richtung sind mit einem beweglichen X-, X-Y- oder
X-Y-Z-Tisch synchronisiert oder koordiniert.

[0078] Beim Betrieb wird die Dosierpumpe mit einer
Waschflissigkeit wie destilliertem Wasser geflllt. Die
Spitze des Abgabe- oder Ansaugrohrs wird in das
Fluid gesetzt, um es anzusaugen, und die Dosier-
pumpe wird stufenweise betatigt, um eine genaue
Menge der Flussigkeit in die Spitze des Abgabe- oder
Ansaugrohrs zu ziehen. Im allgemeinen ist es win-
schenswert, nur ein kleines Reagensvolumen in die
Spitze der Magnetventil-Abgabevorrichtung einzu-
saugen, das nicht bis ins Ventil vordringt. Die Dosier-
pumpe wird dann stufenweise betatigt, um eine ge-
naue Teilmenge der Flussigkeit in ein Aufnahmebe-
halter oder Substrat abzugeben. Die verbleibende
Flissigkeit wird zusammen mit einer vorbestimmten
Menge der Waschflissigkeit in einen Auffangbehalter
fur die Waschlésung abgegeben. Dadurch stellt man
sicher, dass die Fluidprobe nicht mit der Waschflls-
sigkeit verdunnt wird und die Probe nach jedem An-
saug- und Abgabezyklus ausgespult wird.

[0079] Diese Betriebsart ist fiir die Abgabe hochvis-
koser Reagenzien von besonderem Vorteil. Her-
kédmmliche Magnetventil-Abgabevorrichtungen ar-
beiten typischerweise mit Lésungen, die eine Visko-
sitat von Uber etwa 5 Centipoise haben, nicht sehr
gut. Es gibt aber viele Anwendungen, wo die Abgabe
von Reagenzien mit hohen Viskositaten erwiinscht
ist. Vorteilhafterweise stellt die vorliegende Erfin-
dung, bei Betrieb im Ansaug/Abgabemodus, eine Lo-
sung fur dieses Problem bereit. Auch im Ansaug/Ab-
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gabemodus wird das System mit einer Waschflissig-
keit wie Wasser oder einer Lésung auf der Grundlage
von Wasser mit niedriger Viskositat gefullt. Das Rea-
gens wird zuerst angesaugt und dann abgegeben,
gefolgt von einem Waschen des Ventils durch Abge-
ben Uberschiissiger Waschflissigkeit.

[0080] Im Falle eines viskosen Reagens kdnnen
durch die vorliegende Erfindung derartige Reagenzi-
en sehr wirksam angesaugt und abgegeben werden,
indem die Ansauggeschwindigkeit herabgesetzt wird.
Dadurch erhalt das héhenviskose Fluid mehr Zeit, um
in die Spitze der Magnetventil-Abgabevorrichtung
oder in das Ansaugrohr zu flieBen. Weil das viskose
Fluid dann hydraulisch mit der Waschflussigkeit in
Verbindung steht, kann es nun wirksam von der Dlse
abgegeben werden, da das System durch die Ver-
drangerpumpe angetrieben wird und die Flissigkei-
ten inkompressibel sind. Unter Verwendung dieses
Modus kann man mit der vorliegenden Erfindung Re-
agenzien einer Viskositat abgeben, die typischerwei-
se nicht direkt abgegeben werden kénnen.

Drucken

[0081] Eine andere, eventuell wiinschenswerte Be-
triebsart kann darin bestehen, die Tropfenabgabefa-
higkeit der vorliegenden Erfindung in Verbindung mit
elektrostatischen, Punktmatrix- oder anderen Druck-
verfahren zu nutzen, um gedruckte Muster, Linien
und andere geometrische Formen auf einem Subst-
rat zu erzeugen. In diesem Fall kann die Dosierpum-
pe als interne Zwangsfunktion zur quantitativen Steu-
erung der TropfchengréRe jedes Tropfchens in einem
Matrixmuster verwendet werden. Durch die Uberla-
gerung einer programmierten Abgabefrequenzfunkti-
on und selektiver Aufladung und Ablenkung von
Trépfchen kann die vorliegende Erfindung ein Dru-
cken mit Tropfen auf Anforderung bereitstellen, mit
erweiterten Moglichkeiten in Bezug auf feinere
PunktgréRen und feinere Druckaufldsung.

[0082] Beispielsweise kann ein Abgabegerat 10"
mit Merkmalen der vorliegenden Erfindung in Verbin-
dung mit einem wie in Fig. 8 gezeigten elektrostati-
schen Druckkopf 200 verwendet werden, um ein
Punktmatrixmuster auf einem Substrat zu erzeugen.
Das Abgabegerat kann so programmiert sein, dass
es Tropfchen mit vorbestimmter GréRe und vorbe-
stimmtem Frequenzmuster abgibt. Diese Trépfchen
koénnen elektrisch geladen werden, so dass sie durch
ein zwischen einem Paar Ablenkplatten 210 erzeug-
tes elektrisches Feld abgelenkt werden kénnen. Der
jedem Tropfchen erteilte Ladungsbetrag ist verander-
lich, womit auch der Ablenkungsbetrag veranderlich
ist. Die elektronischen Einrichtungen kénnen so an-
geordnet und eingestellt sein, dass Tropfchen in be-
liebiger Anzahl an vorbestimmten Positionen gesetzt
werden koénnen. Ein selektives Aufladen und Ablen-
ken einzelner Trépfchen kann verwendet werden, um
wie gezeigt ein gewlnschtes Punktmatrixmuster zu
bilden. Alternativ dazu kénnen mehrere Abgabevor-

richtungen und Pumpen angeordnet werden, um fir
einfache Punktmatrix-Druckvorgange eine Gruppie-
rung von bedarfsweise Tropfen liefernden Abgabe-
vorrichtungen zu bilden.

Abgabetische

[0083] Wie oben angemerkt, kann das Abgabegerat
gemalf der vorliegenden Erfindung auch an ein belie-
biges Modul aus einer Anzahl an Membranplatzie-
rung- und Handhabungsmodulen angebaut werden.
Beispielsweise kann wie in Fig. 9 gezeigt ein einzel-
ner Tisch 100 zur Halterung mehrerer Abgabevor-
richtungen zur Handhabung eines oder mehrerer Re-
agenzien verwendet werden. Derartige Abgabetische
kénnen auf einem Mikroprozessor beruhen und wer-
den vorzugsweise Uber eine Industriestandard-Ein-
gangs-Ausgangs E-A Steuervorrichtung (nicht ge-
zeigt) gesteuert, wie eine RS232-Schnittstelle. Es
kann auch nach Wunsch eine fernprogrammierbare
Steuervorrichtung 110 verwendet werden, um die
verschiedenen Abgabeanlagen und -tische zu steu-
ern, oder um eine zentrale E/A-Steuervorrichtung zu
programmieren. Die Erfindung eignet sich auch gut
zum Einsatz bei einzelnen Membranstreifen-Hand-
habungsmodulen und durchlaufenden Zweispu-
len-Handhabungsmodulen. Ein einzelnes Membran-
streifenmodul kann eine X-Y-Tischbewegung zum
Abgeben beinhalten. Der Zweispulentisch kann ei-
nen Membrantransport mit Konstantgeschwindigkeit
beinhalten, wobei zur Bewegung einer oder mehrerer
Abgabevorrichtungen Aufnahmen angebracht sind.
Gegebenenfalls kann auch ein Trocknungsofen
(nicht gezeigt) zur Steigerung des Produktionsdurch-
satzes verwendet werden.

[0084] Fachleuten wird klar sein, dass die erfin-
dungsgemal’ offenbarten Verfahren und Vorrichtun-
gen zur Abgabe einer gro3en Vielfalt an Flissigkei-
ten, Reagenzien und anderen Substanzen auf eine
Vielfalt von Substraten verwendet werden koénnen.
Obwohl die Erfindung in Zusammenhang mit be-
stimmten bevorzugten Ausfuhrungsformen offenbart
wurde, werden Fachleute sofort erkennen, dass sich
die vorliegende Erfindung Uber die im Einzelnen of-
fenbarten Ausflhrungsformen hinaus auf andere al-
ternative Ausflihrungsformen der Erfindung erstreckt.
Somit soll der Umfang der Erfindung nicht durch die
speziellen offenbarten, oben beschriebenen Ausflih-
rungsformen beschrankt, sondern nur durch objekti-
ves Lesen der folgenden Anspriiche bestimmt sein.

Patentanspriiche

1. Vorrichtung zur Abgabe vorbestimmter Men-
gen von Flussigkeit auf ein Substrat, Folgendes um-
fassend:
eine Abgabeeinrichtung mit einem Zulauf und einem
Ablauf und die so ausgelegt ist, dass sie aus der
Flussigkeit Tropfchen mit einer vorbestimmten Grolie
und/oder Qualitat bildet, die auf das Substrat aufge-
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tragen werden; und

ein Verdrangerpumpe, die hydraulisch in Reihenan-
ordnung mit dem Zulauf der Abgabevorrichtung ist,
um der Abgabevorrichtung vorbestimmte Mengen
der Flussigkeit dosiert zuzufihren;

wobei die Menge und/oder Flielrate der von der Ab-
gabevorrichtung abgegebenen Flissigkeit im we-
sentlichen unabhangig von den speziellen Betrieb-
sparametern der Abgabevorrichtung genau dosiert
werden kann,

und die Vorrichtung dartiber hinaus einen Schlitten
umfasst, der fir eine X-, X-Y- oder X-Y-Z-Bewegung
bezliglich der Abgabevorrichtung ausgelegt ist, um
das Substrat beweglich zu transportieren, und bei der
die Abgabevorrichtung in Nebeneinanderstellung mit
dem Schlitten ist; und

dartber hinaus eine Steuereinrichtung umfasst, die
mit der Verdrangerpumpe und dem Schlitten in Ver-
bindung steht, um den Ausstof3 der Pumpe mit der
Bewegung des Schlittens so zu koordinieren, dass
die Flussigkeit in genauen FlieRmengen pro Enheits-
lange abgegeben werden kann, und dieser Fluss im
wesentlichen ohne von den speziellen Betriebspara-
metern der Abgabevorrichtung beeinflusst zu wer-
den, genau dosiert werden kann.

2. Vorrichtung nach Anspruch 1, bei der die Ab-
gabevorrichtung eine Aerosolabgabevorrichtung mit
einem Auslass umfasst, der einen in einer Dise en-
denden Luftdurchgang und einen Einlass mit einem
Flussigkeitsdurchgang aufweist, der in einer Ventu-
ri-Dise endet, um die Flissigkeit zur Ausbildung ei-
nes Aerosolnebels in unmittelbarer Nahe des Subst-
rats mit einem Luftstrom zu mischen.

3. Vorrichtung nach Anspruch 1, bei der die Ab-
gabevorrichtung ein Ventil umfasst, das so ausgelegt
ist, dass es sich mit einer vorbestimmten Frequenz
und mit einem vorbestimmten Arbeitszykius 6ffnet
und schlieft, um Trépfchen zu bilden, die auf das
Substrat ausgestolien werden.

4. Vorrichtung nach Anspruch 3, bei der das Ven-
til von einem Elektromagneten _ betatigt wird.

5. Vorrichtung nach Anspruch 3, bei der das Ven-
til von einer piezoelektrischen Drosseleinrichtung be-
tatigt wird.

6. Vorrichtung nach Anspruch 3, bei der die Fre-
guenz und der Arbeitszyklus des Ventils jeweils im
wesentlichen unabhangig fir eine gegebene Menge
oder FlieRrate der Ffussigkeit eingestellt werden
kann, um Trépfchen mit einer gewlinschten Grofie,
Frequenz und/oder Austrittsgeschwindigkeit zu bil-
den.

7. Vorrichtung nach Anspruch 1, dartber hinaus
eine Gruppierung von Abgabevorrichtungen und Ver-
drangerpumpen umfassend, wobei die Abbaufe der

Abgabevorrichtungen in einem gewlnschten Muster
angeordnet sind, das sich dazu eignet, eine ge-
wlinschte Druckmatrix oder ein gewlinschtes Punkt-
muster zu bewerkstelligen.

8. Vorrichtung nach Anspruch 1, bei der die Ver-
drangerpumpe eine Injektionspumpe umfasst.

9. Vorrichtung nach Anspruch 8, bei der die Injek-
tionspumpe ein Injektorgehause, einen im Injektorge-
hause axial verschiebbaren Kolben und eine Kolben-
welle mit einer darauf ausgebildeten Antriebsspindel
umfasst.

10. Vorrichtung nach Anspruch 9, bei der die An-
triebsspindel so dimensioniert und positioniert ist,
dass, wenn sich die Antriebsspindel dreht, der Kol-
ben axial verschoben wird, wodurch eine vorbe-
stimmte Menge der Flissigkeit dem Zulauf der Abga-
bevorrichtung zugefiihrt wird.

11. Vorrichtung nach Anspruch 10, bei der die
Verdrangerpumpe dartiber hinaus einen Schrittmotor
umfasst, der so ausgelegt ist, dass er die Pumpe
dazu veranlasst, vorbestimmte stufenweise Mengen
oder FlieBraten der Flussigkeit an die Abgabevorrich-
tung abzugeben.

12. Vorrichtung nach Anspruch 1, dartiber hinaus
eine zweite Verdrangerpumpe umfassend, die hy-
draulisch an die erste Verdrangerpumpe gekoppelt
ist, um eine Fahigkeit einer kontinuierlichen Bahnher-
stellung bereitzustellen.

13. Vorrichtung nach Anspruch 1, bei der die Ab-
gabevorrichtung und die Verdrangerpumpe so aus-
gelegt und eingestellt sind, dass sie eine Reihe aus-
wahlbarer TropfchengréRen bereitstellen, die fur ei-
nen stabilen Betrieb erzielt werden kdnnen und um
einen Faktor variieren, der grofer als etwa 250 ist.

14. Vorrichtung nach Anspruch 13, bei der die
Abgabevorrichtung und die Verdrangerpumpe so
ausgelegt und eingestellt sind, dass sie auswahlbare
Tropfchengroflen in einem Bereich von unter etwa
4,2 Nanoliter bis Uber etwa 1 Mikroliter bereitstellen.

15. Verfahren zur Abgabe einer Flussigkeit auf
ein Substrat, das folgende Schritte umfasst: das Sub-
strat beweglich zu transportieren;
eine vorbestimmte Menge oder FlieRrate der FlUssig-
keit unter Verwendung von Verdrangereinrichtungen
zu dosieren;
die dosierte Menge oder Flief3rate der FlUssigkeit ei-
ner Abgabevorrichtung zuzufhren, um Trépfchen
mit einer vorbestimmten GroéRe und/oder Qualitat zu
bilden, die auf das Substrat aufgetragen werden; und
die Dosierung der vorbestimmten Menge oder Fliel3-
rate der FlUssigkeit und den Transport des Substrats
so zu regeln, dass die Dichte der auf das Substrat
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aufgetragenen Flussigkeit hinsichtlich Volumen pro
Enheitslange des Substats unabhangig gesteuert
wird.

16. Verfahren nach Anspruch 15, bei dem die
Tropfchen im Bereich von etwa 4 Nanoliter bis etwa 1
Mikroliter liegen.

17. Verfahren nach Anspruch 15, bei dem erziel-
bare TropfchengrofRen in der GroRe um einen Faktor
von Uber etwa 250 variieren.

Es folgen 10 Blatt Zeichnungen
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Anhangende Zeichnungen
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