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(57) Abstract

A sample vessel (1) for taking very small amounts of blood, consisting of
an outer vessel (2) and an inner vessel (3) which can be inserted into it, which
is closed at the bottom, and on top, on the side where the sample is deposited,
is configured with an open, very thin-walled blood sample ring (7) which can
be closed by a stopper (4) and which protrudes in situ from the outer vessel (2).
The outer vessel (2) has a collar (5) which supports the inner vessel (3) below
the blood sample ring (7), and which is suitable for holding in centrifuges. The
sample vessel makes taking blood samples easier, is simpler to produce and offers
a greater variety of possibilities for use.

(57) Zusammenfassung

Ein Probengefd (1) zur Abnahme kleinster Blutmengen, bestehend aus
einem HuBeren GefiB (2) und einem darin einsteckbaren Innengefil (3), das
unten geschlossen und oben, abnahmeseitig mit einem offenen, durch einen
Stopfen (4) verschlieBbaren, in situ aus dem &duBeren GefdB (2) vorstehenden,
sehr dinnwandigen Blutabnahmering (7) ausgebildet ist, wobei das #uBere Geff
(2) einen das InnengefdB (3) unterhalb des Blutabnahmeringes (7) abstiitzenden
und zur Aufnahme in Zentrifugen passenden Bund (5) aufweist, erleichtert die
Blutabnahme, ist einfacher herzustellen und bietet variablere Einsatzmoglichkeiten.
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ProbengefiR zur Blutabnahme

Die Erfindung betrifft ein Probengefa® zur Abnahme sehr geringer Blutmengen, z.B.
aus einer Fingerkuppe oder einem Ohrléppchen eines Patienten, so dal die

Entnahme von venésem Blut haufig entbehrlich ist.

Durch die EP 0 517 119 B1 und die US 5 458 854 A sind soiche Blutentnahme-
vorrichtungen mit einem Sammelréhrchen fir das Blut bekanntgeworden. Das
Réhrchen bzw. das BlutaufnahmegefaR besitzt einen integrierten, gefaBartigen
Blutsammelraum mit einem oben offenen und einem unten geschlossenen,
gerundeten Ende. Das offene Ende des Behalters ist einstlickig mit einem
schaufelformigen  Lippenteil versehen, Uber dessen Aufnahmerand das
abgenommene Blut in den demgegenuber im Durchmesser grofler bemessenen
Blutsammelraum ablaufen kann. Das obere Ende des Gefalles samt dem daran
angeformten schaufelfsrmigen Lippenteil 1aBt sich durch eine Kappe verschliefden.
Diese wird wahrend der Blutabnahme auf das untere Gefa3ende aufgesteckt. Um das
Biutentnahmegefa in eine Standard--Klinikzentrifuge einsetzen zu kénnen, wird
gemal der. US-Patentschrift an den Boden des Gefalles ein Erganzungsgefall
angekoppelt. Eine derartige Vorrichtung zur Abnahme sehr geringer Blutmengen ist
auch aus der EP 0 072 006 B2 bekannt. Bei dieser Ausfilhrung ist ein der
Blutabnahme dienendes schaufelférmiges Lippenteil oder ein Kapillarréhrchen ein

fester Bestandteil einer auf das Blutaufnahmegefal aufsteckbaren Kappe.

Diesen Blutabnahme- bzw. Blutentnahmevorrichtungen ist gemeinsam, daR sie zum
Auffangen und Uberleiten des Blutes in das Blutaufnahmegefal gezielt angesetzt
werden miussen, namlich exakt mit dem schaufelférmigen Lippenteil an der zur
Blutabnahme punktierten Stelle des Patienten. Bei einer nicht prazisen Positionierung
kann das Blut nicht ordnungsgemaR in das Gefal geleitet werden mit der Folge, daly
ein Teil des Blutes aulRen am GefaR entlanglaufen kann. Die bei Kapillarblut ohnehin
geringe Probenmenge wird daher mitunter empfindiich reduziert. AuBerdem erhéht

sich die Kontaminations- bzw. Injektionsgefahr fur die das Biut entnehmenden
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Personen und das Laborpersonal betrachtlich.

Zur Vermeidung einer prazisen Positionierung und damit Vereinfachung der
Blutabnahme ist es durch die US 5 038 794 A bekanntgeworden, eine Kapillare mit
einem schisselartigen Trichter auszubilden, wobei die Kapillare mit dem Trichter bzw.
der Schissel in ein Probengefal eingeschraubt wird, das als Sammelgefal} fir die

abgenommene Kapillarblutmenge dient.

Aus der DE 24 39 218 Aftist es bekannt, das Blut in ein speziell gestaltetes
Kapillargefa® abzunehmen, bei dem namlich nur das Mundungsstuck die Form einer
Kapillare aufweist, wahrend der Ubrige Bereich so aufgeweitet ist, dall sich eine
Mikropipette einsetzen laRt. Das von dem Mindungsstiick abgewandte Ende, d.h.
zumindest die groBe Offnung der Kapillare I&Rt sich durch einen Stopfen
verschlieRen, und die Kapillare kann dann, wenn notwendig, in ein im wesentlichen
zylindrisches Umgefal gesteckt werden. Statt das Blut nach dem Entfernen aus dem
KapillargefaR zu zentrifugieren, ist es moglich, das Kapillargefald unmittelbar selbst

zum Zentrifugieren zu verwenden.

Ein weiteres Problem bei der Aufbereitung und Analyse sehr kleiner Blutmengen im
Labor besteht darin, solche Gefale zu finden, die einerseits aufgrund ihrer dueren
Abmessungen in die gangigen Laborgerate passen, etikettierbar (z.B. mit
Barcode-Etiketten) sind und denoch gleichzeitig einen Flllstand der Probe
gewabhrleisten, der noch gut zu pipettieren bzw. handhabbar ist. Wenn somit Gefalie
mit einem fiir handelsibliche Zentrifugen gangigen AuRendurchmesser und den
Ublichen Wandstarken verwendet werden, so hat eine Kapillarblutmenge mit dem
Volumen eines bis mehrerer Tropfchen einen so geringen Fllstand, dall die
Hauptmenge des Blutes (iber die GefaRinnenoberflache verteilt ist und daher fast
keine Probe mehr fur die Analysen zur Verfugung steht. Werden hingegen Gefafte mit
einem einen ausreichenden Fiullstand gewahrleistenden kleineren Durchmesser
eingesetzt, so passen diese nicht in die handelsiiblichen Geréte. Bei Gefalen, die in
ihrem fur die Gerate geeigneten, relevanten oberen Bereich die ausreichenden Malle

besitzen und sich nach unten hin verjingen, tritt das Problem auf, dal sich diese
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Gefale nicht mit den handelsiblichen Barcode-Etiketten bekleben lassen. Um diesen
gegensatzlichen mallichen Anforderungen gerecht zu werden, sind im Handel
Gefale erhaltlich, deren AuRenkonturen den geforderten Mallen der handelslblichen
Laborgerate entsprechen und deren Gefallinnendurchmesser maglichst klein und
schmal ist. Diese groen maRlichen Unterschiede zwischen dem AuRen- und dem
Innendurchmesser werden allerdings durch eine verhaltnismalig sehr groRe
Wanddicke ausgeglichen. Die Herstellung solcher GefaRe fihrt dann zu den dem
SpritzguRfachmann hinlanglich bekannten technischen Problemen. Schliefllich kommt
noch hinzu, daR das erforderliche, recht aufwendige SpritzgulBwerkzeug flr die
Anfertigung dieser eine groRe Wandstéarke besitzenden Gefale stets nur fur die
Herstellung von GefaRen aus Kunststoffen einer Gattung geeignet ist. Da jedoch
unterschiedliche Kunststoffgattungen ein unterschiedliches Verhalten gegeniiber Blut
oder anderem Probengut zeigen, werden folglich je nach Anforderungen an das
Probengut auch GefaBe aus verschiedenen Kunststoffgattungen bendtigt. Das
bedeutet, daR jedesmal die Anfertigung bzw. Verwendung eines weiteren

SpritzguRwerkzeuges notwendig ist, was zu hohen Investitionen fuhrt.

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, ein Probengefal zur Entnahme kleinster
Blutmengen zu schaffen, mit dem sich die vorgenannten Nachteile beheben lassen
und das die Blutentnahme erleichtert, dabei einfacher herzustellen ist und variablere

Einsatzmaglichkeiten bietet.

Diese Aufgabe wird erfindungsgemaR durch ein Probengefall geldst, das aus einem
auBeren GefaR und einem darin einsteckbaren Innengefall besteht, das unten
geschlossen und oben, abnahmeseitig mit einem offenen, durch einen Stopfen
verschlieBbaren, in situ aus dem &uBeren Gefal vorstehenden, sehr dinnwandigen
Blutabnahmering ausgebildet ist, wobei das &uRere Gefall ein das Innengefal’
unterhalb des Blutabnahmeringes abstltzenden und zur Aufnahme in Zentrifugen
passenden Bund aufweist. Durch die Zweiteiligkeit des erfindungsgemalien
ProbengefaBes mit dem rundumlaufend gleichbleibend sehr dinnwandigen
Blutabnahmering des Innengefales und dem Stiiizbund des separaten &ufieren

Gefales lassen sich mehrere Vorteile gleichzeitig erreichen. So laRt sich anders als
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bei einteiligen Blutgefalen mit sehr viel geringerem Aufwand und weit weniger
komplizierten SpritzgieBwerkzeugen fir das Innengefal jede beliebige Form und
insbesondere eine solche Gestaltung vorsehen, die eine flr die gute Mischbarkeit der
Proben optimierte Gefalgeometrie aufweist und - z.B. bei einem konischen
Innengefal - einen hohen Stand des Serums oder Plasmas nach der Zentrifugation
ermoglicht, was ein gutes und einfaches Abpipettieren des Uberstandes gestattet.
Abgesehen von der freien Materialwahl fir die beiden GefaBe, lassen sich in das
auRere GefaB hinsichtlich ihres Flllvolumens verschiedene Innengefalle von z.B.

200, 300 oder 500 Mikroliter einsetzen.

Die Wand des in der Einbaulage aus dem auBeren GefaR vorstehenden
innengefaRfortsatzes, d.h. des Blutabnahmeringes vereinfacht die Handhabung ganz
wesentlich, denn es braucht nicht mehr darauf geachtet zu werden, das Probengefal3
gezielt anzusetzen, denn Uber den extrem dinnen Rand des Blutabnahmeringes lafkt
sich das Blut an jeder Stelle leicht abfangen, ohne ein Zentrieren des Gefales zu
erfordern. Der Blutabnahmering eignet sich gleichzeitig als Sitz fur einen das
Probengefal verschlieBenden Stopfen. Das &ufiere Gefal 1af3t sich - da es an der
Blutentnahme direkt nicht beteiligt ist - von solcher GroRRe vorsehen, dalt es eine
ausreichend groRRe Flache zur Anbringung eines MaR- bzw. Kennzeichnungstragers
(bar code) bereitstellt. Weiterhin erfullt der Bund des &ulleren Gefalles eine
Doppelfunktion, er dient namlich sowohl der Abstitzung des aufgrund einer
PreRpassung mit festem Sitz in das &ulere Gefall einbringbaren oder dort
einklebbaren oder einrastbaren Innengefalles als auch der Abstitzung beim

Einbringen in eine beliebige der auf dem Markt géngigen Zentrifugen.

Weitere Merkmale und Vorteile der Erfindung ergeben sich aus der nachfolgenden
Beschreibung, in der Ausfuhrungsbeispiele des Gegenstandes der Erfindung naher

erlautert sind. Es zeigen:

Fig. 1 in explosiver Darstellung die Gesamtansicht der Einzelteile einer ersten

Ausfiihrung eines schematisch gezeigten Probengefalies;



WO 98/22218 PCT/DE97/02712
-5 —

Fig. 2 das zur Blutabnahme bereite Probengefall gemal Fig. 1;

Fig. 3 das Probengefal gemafR Fig. 2 in einer abgewandelten Ausflhrung mit

einer aufsteckbaren Kapillare; und

Fig. 4 einen Schnitt entlang der Linie IV-V von Fig. 3.

Ein in Fig. 1 gezeigtes Probengefal 1 besteht aus einem rohrchenférmigen aufleren
Gefalk 2, einem Innengefal 3 und einem Stopfen 4. Das dulere Gefal 2 ist mit einem
Bund 5 versehen, an den sich in der in Fig. 2 dargestellten Einbaulage das mit einem
PreRsitz in das auRere Gefall 2 eingesteckte Innengefall 3 abstiitzt. Das unten
geschlossene Innengefall 3 besitzt in der gezeigten Ausfuhrung einen konischen
Gefalabschnitt 6, der insbesondere bei mit einem geringen Flllvolumen ausgelegten
Innengefalen dennoch einen nach der Zentrifugation hohen Stand des Serums oder
Plasmas gewahrleistet, was ein gutes und einfaches Abpipettieren der gewlnschten

Flussigkeitsmenge erlaubt.

Das Innengefall 3 ist mit einem Fortsatz in Form eines sehr dinnwandigen
Biutabnahmeringes 7 ausgebildet, der eine Rundum-Abnahme des in dem Innengefald
3 aufgefangenen Blutes erlaubt, so da® das Probengefal 1 mit einer beliebigen Stelle
des Blutabnahmeringes 7 angesetzt werden kann; es ist somit eine einfache
periphere Blutentnahme durch Aufschaufeln des austretenden Blutes mdglich. Der im
Anlieferungszustand auf den Blutabnahmering 7 des Innengefalles 3 aufgesteckte
Stopfen 4 kann wahrend der Blutaufnahme auf das untere Ende des &ulieren

Gefales 2 gesteckt werden, wie in Fig. 2 durch den Pfeil 8 verdeutlicht.

Das zweiteilige Probengefalt 1 bietet gemaR der in Fig. 3 gezeigten Abwandlung auf
einfache Weise weiterhin auch die Moglichkeit einer Blutabnahme durch eine
Kapillare 9. Diese ist dort in einem Haltestopfen 10 angeordnet, der auf den
Blutabnahmering 7 aufgesteckt wird, so daR das untere Kapillarenende in das

InnengefiR 3 mindet und das abgenommene Blut foiglich in das Innengefal? 3 leitet.
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Eine geeignete Entliftung des Innengefales sorgt hierbei dafir, dal das Blut in die
Kapillare 9 gelangt- Im Anlieferungszustand verschliet der die Kapillare 9 tragende
Haltestopfen 10 das Innengefal 3, wéhrend ein wie in Fig. 2 dargesteliter, hier nicht
gezeigter Verschlulstopfen 4 auf das untere Ende des &uBeren Gefales 2 gesteckt
ist. Nach der Blutentnahme wird die leere Kapillare 9 zusammen mit dem Haltestopfen
10 von dem Probengefall 1 bzw. dem Blutabnahmering 7 des Innengefalies 3
abgenommen und entsorgt; der Stopfen 4 wird danach auf den Blutabnahmering 7
aufgesteckt und das Probengefa® 1 somit verschlossen. Zur Unterstitzung des
FlieRens des entweder von dem Blutabnahmering 7 oder der Kapillare 9
abgenommenen und in das Innengefall 3 geleiteten Blutes, kann das Innengefalt 3
mit einer FlieRhilfe 11 ausgebildet werden, wobei die in Fig. 4 gezeigte Ausfiihrung
der FlieRhilfe 11 eine weitestgehend vereinfachte Herstellung, z.B. durch Ausfrasen,

ermdglicht.
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Patentanspruch:

1. Probengefal (1) zur Abnahme kleinster Blutmengen, bestehend aus einem
auReren Gefal (2) und einem darin einsteckbaren Innengefall (3), das
unten geschlossen und oben, abnahmeseitig mit einem offenen, durch
einen Stopfen (4) verschlieRbaren, in situ aus dem &uferen Gefall (2)
vorstehenden, sehr dinnwandigen Blutabnahmering (7) ausgebildet ist,
wobei das auRere GefaB (2) einen das Innengefall (3) unterhalb des
Blutabnahmeringes (7) abstlitzenden und zur Aufnahme in Zentrifugen

passenden Bund (5) aufweist.
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Recherchierte aber nicht zum Mindestprifstoff gendrende Veréftentlichungen, soweit diese unter die recherchierten Gebiete fallen

Wahrend der internationalen Recherche konsuttierte elektronische Datenbank (Name der Datenbank und evtl. verwendete Suchbegriffe)

C. ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

siehe Spalte 8, Zeile 1 - Zeile

Abbildungen 1,9

Kategorie® | Bezeichnung der Veréffentlichung, soweit erforderlich unter Angabe der in Betracht kommenden Teile Betr. Anspruch Nr.
A EP 0 643 944 A (BRAUN MELSUNGEN AG) 1

22 .Marz 1995

siehe Spalte 1, Zeile 14 - Zeile 36

siehe Spalte 1, Zeile 56 - Spalte 2, Zeile

46; Abbildung 1

siehe Spalte 3, Zeile 35 - Spalte 4, Zeile

4

siehe Spalte 4, Zeile 28 - Spalte 5, Zeile

4

siehe Spalte 6, Zeile 45 - Spalte 7, Zeile

39

6;

-/

Weitere Veréffentlichungen sind der Fortsetzung von Feld C zu
antnehmen

Siehe Anhang Patentfamilie

* Besondere Kategorien von angegebenen Verdéffentlichungen

“A" Veréffantlichung, die den aligemeinen Stand der Technik definient,
aber nicht als besonders bedeutsam anzusehen ist

"E" &lteres Dokument, das jedoch erst am oder nach dem intemationalen
Anmeldedatum veroffentlicht worden ist

"L Verdttentlichung, die geeignet ist, einen Prioritatsanspruch zweifelhatt er-
scheinen zu lassen, oder durch die das Verdffentlichungsdatum einer

soll oder die aus einem anderen besonderen Grund angegeben ist (wie
ausgefuhrt)
"Q" Veréftentlichung, die sich auf eine mundliche Offenbarung.
eine Benutzung, eine Ausstellung oder andere MaBnahmen bezieht
"P" Varoftentlichung, die vor dem internationalen Anmeldedatum. aber nach
dem beanspruchten Prioritdtsdatum verdffentiicht worden ist

anderen im Recherchenbericht genannten Veréffentiichung belegt werden

"T" Spatere Veréffentlichung, die nach deminternationalen Anmeldedatum
oder dem Prioritatsdatum veroffentiicht worden ist und mit der
Anmeldung nicht kollidiert. sondern nur zum Verstandnis des der
Erfindung zugrundeliegenden Prinzips oder der ihr zugrundeliegenden
Theorie angegeben ist

"X" Veréftentlichung von besonderer Bedeutung: die beanspruchte Erfindung
kann aliein autgrund dieser Veréftentlichung nicht als neu oder auf
erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet werden

"Y" Verdffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung
kann nicht als aut erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet
werden. wenn die Verdffentlichung miteiner oder mehreren anderen
Verotfentlichungen dieser Kategone in Verbindung gebracht wird und
diese Verbindung fur einen Fachmann naheliegend ist

"&" Verdftentlichung. die Mitglied derselbenPatentfamitie ist

Datum des Abschlusses der internationalen Recherche

26 .Marz 1998

Absendedatum des internationalen Recherchenberichts

02/04/1998

Name und Postanschrift der Internationalen Recherchenbehorde

Europaisches Patentamt. P.B. 5818 Patenttaan 2
NL - 2280 HV Rijswijk

Tel. (+31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo nl,

Fax: {(+31-70) 340-3016

Bevollmachtigter Bediensteter

Koch, A
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Inte ionales Aktenzeichen

PCT/DE 97/02712

C.(Fortsetzung) ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

Kategorie® | Bezeichnung der Verdffentlichung, soweit erforderlich unter Angabe der in Betracht kommanden Teile Betr. Anspruch Nr.
A US 5 556 599 A (AHMED SYED M) 17.September 1
1996

siehe Spalte 1, Zeile 38 - Zeile 49

siehe Spalte 2, Zeile 1 - Spalte 3, Zeile
4

siehe Abbildungen 1-4

A US 5 038 794 A (VAN VALKENBURG NANCI L) 1
13.August 1991

in der Anmeldung erwdhnt

siehe Spalte 3, Zeile 9 - Zeile 52
siehe Spalte 5, Zeile 15 - Zeile 20
siehe Abbildungen 1,2,5,6

A DE 24 39 218 A (SARSTEDT KUNSTSTOFF) 1
26 .Februar 1976

in der Anmeldung erwahnt

siehe Seite 3, Zeile 3 - Zeile 10

siehe Seite 3, Absatz 5 - Seite 4, Absatz

giehe Seite 6, Absatz 6 - Seite 9, Absatz
A US 5 038 958 A (DREIEE_GUSTAV H) 13.August 1
i?gée Spalte 1, Zeile 43 - Spalte 2, Zeile
i?ehe Spalte 2, Zeile 36 - Spalte 3, Zeile
g?ehe Abbildungen 1-3
A gggg 458 854 A (BURNE_SAMES A) 17.0ktober 1

in der Anmeldung erwahnt
siehe Spalte 1, Zeile 41

Spalte 2, Zeile

g?ehe Spalte 3, Zeile 42 - Spalte 4, Zeile
g?ehe Spalte 4, Zeile 67 - Spalte 5, Zeile
giehe Spalte 5, Zeile 13 - Zeile 24;
Abbildungen 1-3,7,8
A GB 2 017 911 A (DU PB&%) 10.0ktober 1979 1

siehe Spalte 1, Zeile 6 - Zeile 12

siehe Seite 1, Zeile 37 - Zeile 70

siehe Seite 1, Zeile 82 - Seite 2, Zeile
66

siehe Abbildungen 1-3

Formblatt PCT/ISA/210 (Fortsetzung von Blatt 2) (Juli 1992)
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Angaben zu Verétfentlichungen, die zur selben Patentfamilie gehdren

Inte.

PCT/DE 97/02712

nales Aktenzeichen

JP 54154398

Im Recherchenbericht Datumn der Mitglied(er) der Datum der
angeflihrtes Patentdokument Verdffentlichung Patentfamitie Verdéffentlichung
EP 0643944 A 22-03-95 DE 4332189 A 23-03-95

JP 7163549 A 27-06-95
US 5556599 A 17-09-96 KEINE
US 5038794 A 13-08-91 US 4791938 A 20-12-88
DE 2439218 A 26-02-76 BE 832480 A 01-12-75
FR 2281740 A 12-03-76
GB 1512685 A 01-06-78
NL 7509663 A,B, 18-02-76
Us 4007639 A 15-02-77
US 5038958 A 13-08-91 KEINE
US 5458854 A 17-10-95 US 5384096 A 24-01-95
AU 671198 B 15-08-96
AU 6184694 A 17-11-94
CA 2122683 A 13-11-94
DE 69406978 D 08-01-98
EP 0627197 A 07-12-94
JP 2601627 B 16-04-97
JP 6327656 A 29-11-94
GB 2017911 A 10-10-79 US 4214993 A 29-07-80
CA 1106768 A 11-08-81
DE 2912675 A 04-10-79
FR 2421657 A 02-11-79
A 05-12-79

Formblatt PCT/SA/210 (Anhang Patentfamilie)(Juli 1992)
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