woO 2019/092643 A1 | NI 00000000 00 00 00 0000

(12) NACH DEM VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM GEBIET DES
PATENTWESENS (PCT) VEROFFENTLICHTE INTERNATIONALE ANMELDUNG

~

(19) Weltorganisation fiir geistiges Eigentum )
Internationales Biiro ‘

(43) Internationales Verdffentlichungsdatum 9 (10) Internationale Veriffentlichungsnummer
16. Mai 2019 (16.05.2019) WO 2019/092643 A1
WIRPO I PCT
(51) Internationale Patentklassifikation: (72) Erfinder: SCHMITT, Fritz; 27 grand Rue, 6579 Rosport
A61M 5/30 (2006.01) A6IM 5/315 (2006.01) LU).

AGIM 5724 (2006.01) (74) Anwalt: HENNICKE, Riidiger et al.; Patentanwilte
(21) Internationales Aktenzeichen: PCT/IB2018/058812 Buschhoff Hennicke Althaus, Postfach 19 04 08, 50501

Kol E).
(22) Internationales Anmeldedatum: oln (DE)

09. November 2018 (09.11.2018)  (81) Bestimmungsstaaten (soweit nicht anders angegeben, fiir
jede verfiighare nationale Schutzrechtsart): AE, AG, AL,
AM, AO, AT, AU, AZ, BA, BB, BG, BI, BN, BR, BW, BY,
(26) Veroffentlichungssprache: Deutsch BZ, CA, CH, CL, CN, CO, CR, CU, CZ, DE, DJ, DK, DM,
DO, DZ, EC, EE, EG, ES, FI, GB, GD, GE, GH, GM, GT,
HN, HR, HU, ID, IL, IN, IR, IS, JO, JP, KE, KG, KH, KN,
10. November 2017 (10.11.2017) DE ﬁ;%ﬁ&%%ﬁf&@ i/ISZLIE A%gﬁﬁg:
(71) Anmelder: CC - PHARMA GMBH [DE/DE]; In den Fel- NZ, OM, PA, PE, PG, PH, PL. PT, QA, RO, RS, RU, RW,
dern 2, 54570 Densborn (DE). SA, SC, SD, SE, SG, SK, SL, SM, ST, SV, SY, TH, TJ, TM,

TN, TR, TT, TZ, UA, UG, US, UZ, VC, VN, ZA, ZM, ZW.

(25) Einreichungssprache: Deutsch

(30) Angaben zur Prioritiit:
102017 126 493.0

(54) Title: METHOD AND DEVICE FOR THE NEEDLE-FREE INJECTING OF FLUID INTO A SUBSTRATE, AND FLUID
CONTAINER FOR USE IN THE METHOD AND THE DEVICE

(54) Bezeichnung: VERFAHREN UND VORRICHTUNG ZUM NADELLOSEN INJIZIEREN VON FLUSSIGKEIT IN EIN
SUBSTRAT SOWIE FLUSSIGKEITSBEHALTNIS ZUR VERWENDUNG IN DEM VERFAHREN UND DER VORRICHTUNG

Fig.2a

(57) Abstract: The invention relates to a method and a device for needle-free injecting of fluid into a substrate, in particular injecting
a fluid pharmaceutical or cosmetic preparation into a biological tissue, whereby, in a particularly advantageous manner, it is possible
to reliably inject a fluid completely into the substrate without an cannula. According to the invention, this is achieved by a stepped
injection, wherein a first partial quantity of the fluid passes out of an outlet nozzle initially as a fine fluid jet at very high outlet speed
and under high pressure generated by an impulse in the fluid, same enters into the substrate and generates an injection channel therein,
into which a second partial quantity of the fluid is then introduced at a reduced speed and under reduced pressure. Preferably, the ejected
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fluid jet is caused to rotate about its jet axis before coming into contact with the substrate, such that the jet has a helical movement and
thereby practically bores into the substrate, without spraying out laterally.

(57) Zusammenfassung: Mit der Erfindung werden ein Verfahren und eine Vorrichtung zur nadellosen Injektion von Fliissigkeit in
ein Substrat, insbesondere eines fliissigen pharmazeutischen oder kosmetischen Préparats in ein biologisches Gewebe vorgeschlagen,
womit es in besonders vorteilhafter Weise méglich ist, eine Fliissigkeit ohne Kaniile zuverlédssig vollsténdig in das Substrat zu injizieren.
Erfindungsgemih wird dies durch eine gestufte Injektion erreicht, wobei eine erste Teilmenge der Fliissigkeit zunéchst als feiner Fliis-
sigkeitsstrahl unter mittels eines Impulsstofes in der Flussigkeit erzeugtem hohen Druck mit sehr hoher Auslassgeschwindigkeit aus
einer Auslassdiise aus- und in das Substrat eintritt und in diesem einen Injektionskanal erzeugt, in den dann eine zweite Teilmenge der
Flussigkeit unter geringerem Druck und geringerer Geschwindigkeit eingeleitet wird. Vorzugsweise wird der ejizierte Fliissigkeitsstrahl
vor dessen Auftreffen auf das Substrat in Rotation um seine Strahlachse versetzt wird, so dass der Strahl eine Schraubenbewegung
erhilt und sich somit in das Substrat praktisch hineinbohrt, ohne seitlich wegzuspritzen.
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Anmelder: CC - Pharma GmbH, In den Feldern 2, 54570 Densborn

Titel: Verfahren und Vorrichtung zum nadellosen Injizieren von
Flussigkeit in ein Substrat sowie Flussigkeitsbehaltnis
zur Verwendung in dem Verfahren und der Vorrichtung

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur nadellosen Injektion wvon
Flissigkeit in ein Substrat, insbesondere eines flissigen
pharmazeutischen oder kosmetischen Prédparats in ein biologisches
Gewebe. Die Erfindung ist ferner auf eine Injektionsvorrichtung zum
nadellosen Injizieren von Flissigkeit in ein Substrat gerichtet,
insbesondere eines fllUssigen pharmazeutischen oder kosmetischen
Pridparats in ein biologisches Gewebe, mit einem Flussigkeitsvorrat,
einer Auslassdiise und mit einer Flussigkeit aus dem Vorrat durch die
Auslassdlse in Form eines FlUssigkeitsstrahls ejizierenden
Ejektoreinrichtung. SchlieBlich betrifft die Erfindung auch ein
Flissigkeitsbehdltnis zur Verwendung bei Ausibung des
erfindungsgemédhen Verfahrens und/oder in der Vorrichtung nach der

Erfindung.

Um eine Flussigkeit in ein Substrat zu injizieren, beispielsweise
ein fllssiges pharmazeutisches oder kosmetisches Prdparat in oder
unter die Haut eines Menschen oder anderen Lebewesens, wird die
Flissigkeit regelm&Big durch eine Injektionsnadel in das Substrat,
also das menschliche oder tierische Gewebe eingeleitet. Die
Injektionsnadel muss hierzu zundchst in das Substrat eingestochen
werden. Infolge des dabei mittels einer Schneide an der Nadelspitze
erzeugten Einschnitts kommt es zu Verletzungen, die in lebendem
Gewebe zwar meist schnell wieder verheilen, aber regelmdBig eine
Narbenbildung zur Folge haben. Auberdem bergen Injektionen mit

Injektionsnadeln immer das Risiko einer Infektion.

Es hat daher in der Vergangenheit verschiedene Versuche mit
hypodermischen Strahlinjektionsvorrichtungen fir die nadellose
Injektion gegeben, um unter Verzicht der Verwendung einer in das
Substrat einstechbaren Injektionsnadel eine kleine Menge Flussigkeit

wie z.B. einen Impfstoff oder ein anderes Arzneimittel, ein
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Andsthetikum oder dergleichen direkt durch die Hautoberfldche in das
Gewebe einzubringen. Grundsatzlich bestand die Idee bei diesen
Anstrengungen darin, die Haut des Patienten alleine durch den Druck
der Fliussigkeit zu durchdringen und das Injektionsmedium in eine
gewlinschte Tiefe zu bringen. Die zu diesem Zweck entwickelten Geréate

konnten allerdings die in sie gesetzten Erwartungen nicht erftllen.

Die in der Vergangenheit zur nadellosen Injektion von Flissigkeiten
wie beispielsweise Arzneimitteln vorgeschlagenen Injektionsgerate
haben einen Energiespeicher wie beispielsweise einen Federspeicher,
einen Druckspeicher und/oder eine Zundkapsel, der/die beim Ausldsen
eine Druckerhéhung in einem im Gerat enthaltenen Fliussigkeitsvorrat
bewirkt, um aus dem Vorrat Flussigkeit durch eine RAuslassdlse
auszustoben. Der Disenquerschnitt ist dabei méglichst klein und der
auf den FlUssigkeitsvorrat wirkende Druck méglichst hoch, um einen
Flissigkeitsstrahl mit geringem Querschnitt und groBer

Strahlgeschwindigkeit zu erzeugen.

Aus der US 2002/0143323 A1 ist eine endoskopische Einrichtung zur
gastrointestinalen Epithel-Entfernung bekannt, bei der eine Sonde
mit einer Flussigkeit wversorgt wird. Die Flissigkeit wird der Sonde
aus einem Vorratsbehdlter zugefihrt, der mit unter Druck stehendem
Gas aus einer Gasflasche beaufschlagbar ist. Die US 2006/0149193 Al
offenbart eine Einrichtung mit einer Sonde und einem Flussigkeits-
applikator, der eine FlUssigkeitsaustrittséffnung zur nadellosen
Injektion einer Flussigkeit in ein biologisches Gewebe und eine zu
der FliUssigkeitsaustrittsdéffnung fiuhrende Flussigkeitsleitung
aufweist. Eine zugeordnete Flissigkeitsliefereinrichtung weist eine
Antriebseinrichtung auf und ist mit einem druckspeichernden
Druckbehdlter als Energiespeicher verbindbar. Zu der
Flussigkeitsliefereinrichtung gehdért eine Expansionskammer, die eine
bewegliche Wandflache aufweist, die die zu injizierende Flussigkeit

umschlieBt und die mit einer Druckflissigkeit beaufschlagbar ist.

Weiter sind Gerate bekannt, die zur nadellosen Injektion einer
Flissigkeit unter die Mucosa dienen. Zum Beispiel offenbart die US
2009/0157114 Al ein Endoskop mit einer Sonde zur nadellosen

Unterspritzung der Mucosa. Die Sonde stoBt dazu einen Strahl
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Natriumchloridlésung aus, der aufgrund seines geringen Querschnitts
und seiner gleichzeitig hohen Geschwindigkeit in das Gewebe
eindringt. Um die Natriumchloridlésung zu férdern und den
entsprechenden Druck zu erzeugen, ist eine Pumpeinheit oder

gegebenenfalls ein kraftverstidrkender Hebel vorgesehen.

Die bekannten Vorrichtungen haben sich bislang als wenig erfolgreich
erwiesen, denn der damit erzeugte Fllussigkeitsstrahl geht schon
unmittelbar nach seinem Austritt aus der Auslassdise auseinander und
verringert zugleich seine Geschwindigkeit. Beim Ruftreffen auf das
Substrat neigt er dann dazu ,aufzupilzen™, also auseinander zu
spritzen, so dass zumindest ein Teil der auf die Substratoberflédche
gerichteten FlUssigkeit nicht in das Substrat eindringt, sondern
seitlich der Aufprallstelle ablauft. Dies hat dann aber auch zur
Folge, dass unklar ist, ob und welche Menge Flissigkeit tatsachlich
in das Substrat injiziert wurde. Mit den bekannten Vorrichtungen ist
es insbesondere nicht méglich, Flissigkeit in eine gewlnschte Tiefe
in dem Substrat einzubringen und in dieser Tiefe ein

Flissigkeitsdepot mit einer bestimmten Flissigkeitsmenge anzulegen.

Aufgabe der Erfindung ist es daher, ein Verfahren und eine
Vorrichtung der eingangs genannten Art zu schaffen, womit eine
zuverlassige Injektion von FluUssigkeit in ein Substrat ohne
Verwendung einer in das Substrat eingestochenen Injektionsnadel

(Kantle) moglich ist.

Diese Aufgabe wird mit dem erfindungsgemdbBen Verfahren dadurch
geldst, dass mittels einer mit Hochgeschwindigkeit aus der
Auslassdlse austretenden, ersten Teilmenge Flissigkeit ein Vorstrahl
erzeugt wird, der in dem Substrat einen Injektionskanal ausbildet,
und dass anschlieBend mindestens eine zweite Teilmenge an
Flissigkeit durch den von dem Vorstrahl erzeugten Injektionskanal in
das Substrat eingeleitet wird. Die erfindungsgemébe Vorrichtung ist
dadurch gekennzeichnet, dass die Ejektionseinrichtung Mittel zum
Erzeugen eines auf wenigstens eine erste Teilmenge an Flissigkeit im

Flissigkeitsvorrat wirkenden ImpulsstoBes aufweist.
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Mit dem Verfahren und der Vorrichtung nach der Erfindung wird
zundchst eine erste Teilmenge FlUssigkeit mit sehr hoher
Geschwindigkeit als feiner Flissigkeitsstrahl mit geringem
Querschnitt aus der Ruslassdlse ausgestoben. Dazu ist es moglich,
dass zumindest in der ersten Teilmenge FllUssigkeit ein TImpulsstol
(DruckstoB) erzeugt wird, der bewirkt, dass diese erste Teilmenge
infolge des ploétzlich auf einen sehr hohen Wert ansteigenden
Flissigkeitsdrucks die Vorrichtung als Vorstrahl mit sehr groBer
Geschwindigkeit wverlasst und auf das Substrat auftrifft und bei
geeigneter Wahl einer an der Vorrichtung vorgesehenen Ejektionsdise
wegen des dann sehr geringen Strahldurchmessers ohne nennenswerten
Widerstand in das Substrat bis in eine gewlinschte Tiefe eindringt.
Es ist auch moéglich, die groBe Energie flur die Erzeugqung des feinen
Flissigkeitsstrahls mit hoher Austrittsgeschwindigkeit aus der
Auslassdise dadurch zu erzeugen, dass die Flussigkeit in der
Injektionsvorrichtung zundchst mit einem sie aufnehmenden
Flissigkeitsbehdaltnis auf eine Anfangsgeschwindigkeit beschleunigt
und dann am Ende der Beschleunigungsstrecke zwar das
Flissigkeitsbehdltnis an einem Anschlag abgebremst wird, die
Flissigkeit aber jedenfalls zu einem Teil ihre Bewegung durch die
RAuslassdise hindurch fortsetzt. Bei dieser vorteilhaften
Vorgehensweise wird der Flussigkeit durch die Beschleunigung ind er
Injektionsvorrichtung eine dynamische Druckkomponente aufgepragt,
entsprechend geringer fallt der statische Druckanstieg (ImpulsstoB)
in der Flussigkeit aus, wenn das FlUssigkeitsbehdltnis nach dem
Beschleunigungsvorgang wieder abgebremst wird und die Fliussigkeit

aus dem Behdltnis durch die Ruslassdiise ausgeschoben wird.

Die Eindringtiefe des die Auslassdise verlassenden
Flissigkeitsstrahls in das Gewebe ist — neben seinem
Strahldurchmesser - abhdngig von der Initialgeschwindigkeit der
Flissigkeit (dynamische Druckkomponente), auf die diese in der
Vorrichtung beschleunigt wird, und der Stédrke des Impulses
(statische Druckkomponente), mit dem die Flissigkeit, insbesondere
die erste Teilmenge, beaufschlagt wird. Bevorzugt ist die
Flissigkeit bzw. die erste Teilmenge in der Vorrichtung zundchst in

einem Aufnahmeraum fir den Flissigkeitsvorrat aufgenommen und wird
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jedenfalls an einem Bereich von einem StoBeinleitungselement zur
Einleitung des ImpulsstoBes begrenzt. An dem Stobeinleitungselement,
bei dem es sich ganz allgemein grunds&tzlich um ein wie auch immer
geartetes Mittel oder eine Ausgestaltung des FlUssigkeitsvorrats
bzw. dessen Aufnahmeraums handeln kann, womit es ermdglicht ist,
einen DruckstoB (ImpulsstoB) in die im Aufnahmeraum aufgenommene
Flissigkeit einzuleiten, kann ein hierfiir vorgesehenes
Betdtigungsmittel der Ejektoreinrichtung, das nach Ausldsung der
Einrichtung auf hohe Geschwindigkeit beschleunigt wird, also
insbesondere ein Ejektorstdbel, angreifen. Der dem Betdtigungsmittel
aufgrund seiner Masse und seiner hohen Geschwindigkeit innewohnende
StoBimpuls wird beim Anschlag des Betatigungsmittels am
Stobeinleitungselement des Flussigkeitsvorrats/Aufnahmeraums, bzw.
bei einer RAusfihrungsform, bei der dieser zusammen mit der darin
aufgenommenen Flissigkeit und dem Ejektorstébel gemeinsam auf eine
Geschwindigkeit beschleunigt wird, beim Auftreffen des
Flissigkeitsvorrats an einem daflir vorgesehenen Anschlag im Gehduse,
in die in dem Aufnahmeraum aufgenommene Fliissigkeit Ubertragen und
bewirkt in dieser einen plétzlichen, sehr groBen Druckanstieg
(DruckstoB), der zur Folge hat, dass eine erste Teilmenge der im
Vorrat aufgenommenen FliUssigkeit mit entsprechend hohem Druck
ausgestoben wird. Wenn der AusstoBl durch eine Dise mit kleinem
Querschnitt erfolgt, fiuhrt dies am Dlusenauslass, wo der Flissigkeit
dann Umgebungsdruck aufgepragt wird, zu einer sehr hohen
Austrittsgeschwindigkeit des FlUssigkeitsstrahls der ausgestobenen
ersten Teilmenge. Die infolge des Druckstobes austretende erste
Teilmenge verlasst also die Auslassdlise entsprechend dem sehr hohen,
kurzfristig in der Fliussigkeit erzeugten Druck mit sehr groBer
Geschwindigkeit als ein - in einer bevorzugten Ausgestaltung um
seine Strahlachse rotierender - Fliussigkeitsstrahl und dringt ohne
weiteren nennenswerten Widerstand in das Substrat ein. In dem
Substrat erzeugt der Fliussigkeitsstrahl einen an der
Substratoberfldche offenen Injektionskanal, der bis in eine
Injektionstiefe reicht. Diese erreichte Tiefe hangt im Wesentlichen
ab von der Strahlgeschwindigkeit, mit der die erste Teilmenge auf
der Substratoberfléache auftrifft, sowie von der Strahldicke, die

sich im Wesentlichen aus dem Querschnitt der RAuslassdise ergibt,
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durch die die Fliussigkeit die Vorrichtung verlé&dsst. Die
Geschwindigkeit des Strahls wiederum stellt (u.a.) eine Funktion des
Drucks dar, der infolge des ImpulsstoBes in der Flussigkeit fir
tatsdchlich nur sehr kurze Zeit erreicht wird. Indem man also die
Geschwindigkeit des Betatigungsmittels (EjektorstédBel) und damit die
Grobe des diesem verliehenen Impulses variiert, kann man die
Injektions- oder Eindringtiefe in das Substrat gezielt beeinflussen.
Dabei hat sich Uberraschend gezeigt, dass auch eine zweite Teilmenge
Flissigkeit, die nachfolgend aus der Dlse der Vorrichtung
ausgestoben wird, problemlos in den vorab mittels der ersten
Teilmenge erzeugten Injektionskanal in das Substrat eindringt, und
zwar selbst dann, wenn sie mit deutlich geringerem Druck durch die
Auslassdlse ausgestoben wird und dementsprechend mit geringer
Geschwindigkeit an dem Substrat auftrifft. Diese zweite Teilmenge
tritt dann ohne weiteren Widerstand an der Substratoberfllche in den
zuvor erzeugten, an der Substratoberfldche offenen Injektionskanal
ein, und zwar bis zu dessen Ende, also bis in die Eindringtiefe, in
der sich die Flissigkeit dann im Wesentlichen gleichm&Big um den
Kanal herum verteilt. Eine zweite Teilmenge der Flussigkeit kann
also nach Art eines Flussigkeitsdepots in die gewlnschte Tiefe

eingebracht werden.

Zzur Durchfihrung einer derartigen, zwei- oder auch mehrstufigen
Injektion hat sich als Ejektoreinrichtung eine solche mit
elektromagnetischem Antrieb fur den Ejektorstdbel besonders bewdhrt.
Der EjektorstéBel wird von dem elektromagnetischen Antrieb zundchst
in einer Beschleunigungsstrecke vor dem Flissigkeitsbehdltnis (oder
gemeinsam mit diesem) auf die gewlinschte, hohe Stékelgeschwindigkeit
beschleunigt und dann (ggf. zusammen mit dem Flissigkeitsbehdltnis)
zur Erzeugung des Impulsstobes in der FlUssigkeit binnen sehr kurzer
Zeit, ggf.schlagartig abgebremst, woraufhin der Druck in der
Flissigkeit wie beschrieben plétzlich auf einen sehr hohen Wert
ansteigt und die erste Teilmenge Flissigkeit aus dem Behdltnis
ejiziert wird und die Auslassdise mit sehr hoher Geschwindigkeit,
bevorzugt unter Rotation, also einer schraubenfdrmigen Bewegung
verlasst. Zum Injizieren einer zweiten (und mdglichen weiteren)

Teilmenge in den derart mittels der ersten Teilmenge erzeugten
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Injektionskanal wird mittels des elektromagnetischen Antriebs der
Ejektorstébel nach Vorbild eines Spritzenkolbens einer
Injektionsspritze mit einer Ejektionskraft am StoBeinleitungselement
in das Volumen der im FlUssigkeitsvorrat aufgenommenen Flissigkeit
eingeschoben und treibt diese dadurch durch die Auslassdiise aus, von
wo aus sie in den zuvor mittels der ersten Teilmenge in das Substrat
geschossenen Injektionskanal gelangt. Der Flussigkeitsvorrat ist
also bevorzugt mittels eines von der Ejektionseinrichtung
betdtigbaren Ejektionskolbens beaufschlagbar, welcher wiederum von
dem EjektionsstédBel beaufschlagbar ist oder von diesem gebildet

wird.

Der elektromagnetische Antrieb kann sich an einem von der
Auslassdlse bzw. einem Anschlag flUr den Flussigkeitsvorrat oder den
Ejektorstobel beabstandeten, rickwdrtigen Ende des Gehduses oder
etwa in dessen Mitte befinden, wobei sich die Beschleunigungsstrecke
zwischen der Ruslassdise bzw. dem Anschlag und dem rtckwartigen

Gehduseende erstreckt.

Die Anordnung kann so getroffen sein, dass der elektromagnetische
Antrieb eine am EjektionsstéBel selbst ausgebildete Magnetspule
sowie einen den Ejektionsstobel umgebenden Eisenzylinder und/oder
eine Stadnderspule aufweist. Der Ejektionsstébel kann mit einer
Stromspeichereinrichtung versehen sein, um den elektromagnetischen
Antrieb mit Strom zu versorgen. Natirlich ist es auch méglich, eine
externe Stromversorgung vorzusehen, um die Vorrichtung mit Energie

zU versorgen.

Wenn die Beschleunigungsstrecke im Bereich vor und/oder hinter dem
EjektionsstéBel mit Druckausgleichséffnungen in Verbindung ist, wird
ein Einfluss von Luftkompression bzw. eines entstehenden Unterdrucks
in der Beschleunigungsstrecke auf die Bewegung des Ejektorstobels
weitestgehend unterbunden. Es ist dabei mdéglich, dass die
Druckausgleichséffnungen tber eine Uberstrémleitung miteinander
verbunden sind, so dass die auf dem Weg des EjektorstoBels vor

diesem befindliche Luft durch die Uberstrémleitung hinter den StéBel
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strémen und somit fur einen besonders zuverladssigen, schnellen

Druckausgleich sorgen kann.

Wie bereits erwdhnt, weist die Ejektionseinrichtung in vorteilhafter
Ausgestaltung der Erfindung Mittel zum Erzeugen einer Druckerhdhung
im Flissigkeitsvorrat in unmittelbarem Anschluss an den ausgelbten
ImpulsstoB auf, die zweckmédbig im Wesentlichen von dem
EjektionsstéBel gebildet werden, der nach Austbung des Impulsstoles
mittels eines kraftauslbenden Antriebs auf den Fliussigkeitsvorrat
wirkt. Der kraftausltbende Antrieb ist dabei bevorzugt der
elektromagnetische Antrieb. Wenn der Flissigkeitsvorrat in einem
Flissigkeitsbehaltnis aufgenommen ist, das austauschbar im Gehduse
anordbar ist, kann die Auslassdise am FllUssigkeitsbeh&ltnis
angeordnet sein, womit in jedem Fall sichergestellt ist, dass fir
eine bestimmte, zu injizierende Flussigkeit auch die bestméglich

passende Auslassdise zur Verwendung kommt.

Es hat sich Uberraschend gezeigt, dass ein RAufweiten, also eine
Querschnittsvergrdberung, des Flussigkeitsstrahls auf seinem Weg von
der Injektionsvorrichtung zur Substratoberfldche und das bei den
bekannten Vorrichtungen immer wieder beobachtete Aufpilzen beim
RAuftreffen auf das Substrat sehr zuverldssig vermieden wird, wenn
der Flussigkeitsstrahl bei seinem Ruftreffen auf das Substrat mit
bevorzugt hoher Strahlgeschwindigkeit und geringem Strahlquerschnitt
um seine eigene Achse (Strahlachse) rotiert. Es wird angekommen,
dass infolge der Rotation wirkende Zentripetalkrafte die
Flissigkeitsteilchen (Moleklle) zusammenhalten, und zwar nicht nur
auf dem Weg des Fliussigkeitsstrahls von der Auslassdilise zur
Substratoberflédche, sondern auch beim Eindringen in das Substrat.
Tatsachlich scheint, jedenfalls bei geeigneter Gestaltung der
Auslassdiise, es durch die Rotation des Strahls nach dessen Austritt
aus der Auslassdiise sogar zu einer Querschnittsverringerung und
damit zu einer Geschwindigkeitserhdéhung des Fliussigkeitsstrahls zu
kommen, so dass dieser auf das Substrat sogar mit einer grdébBeren
Geschwindigkeit auftreffen kann, als er beim Austritt aus einer
Auslassdlise aufweist. Versuche haben gezeigt, dass der

Flissigkeitsstrahl bei einer Injektion in biologisches Gewebe wie
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z.B. in oder unter die Haut eines Menschen oder eines Tieres
zuverlassig in dieses eindringt, auch wenn die Auslassdiise der
erfindungsgemédBen Vorrichtung in einem Abstand von der
Gewebeoberflache positioniert ist, der Flussigkeitsstrahl also die
Distanz zwischen der Dise und der Gewebeoberflédche als "Freistrahl™”
zu Uberbriticken hat, und zwar ohne dass eine VergrdBerung der Distanz
einen nachteiligen Einfluss auf die Injektionsqualit&t haben wirde.
Die Rotation, die dem Strahl vor seinem Auftreffen auf das Substrat
aufgepragt wird, Uberlagert sich mit der translatorischen Bewegung
der Fliussigkeit in dessen Strahlrichtung zu einer schraubenfdrmigen
Bewegung, mit der sich der Strahl nach den gemachten Beobachtungen
mit sehr geringem Widerstand an der Oberfliche des Substrats in
dieses unter Ausbildung eines dem Strahlquerschnitt entsprechenden
Einlasskanals praktisch "hineinbohrt" oder ,hineinschraubt", wobei
tatsdchlich praktisch keine der auf das Substrat auftreffenden
Flissigkeit verlorengeht, also nicht mit in das Substrat eindringt.
Vorzugsweise wird wenigstens die erste Teilmenge Flissigkeit vor und
bei ihrem Durchgang durch die Auslassdiise der erfindungsgemalben

Vorrichtung in Rotation um ihre Strahlachse versetzt.

In vorteilhafter RAusgestaltung der Efindungkann die Rotation des
Flissigkeitsstrahls mittels mindestens einer Blende oder Dlse mit
mindestens einem schraubengang- oder wendelfdrmig verlaufenden
Fluidkanal bewirkt werden. Dementsprechend kann die
Injektionsvorrichtung nach der Erfindung als Mittel, um den
Flissigkeitsstrahl in Rotation zu versetzen, vorzugsweise mindestens
einen etwa schraubengang- oder wendelfdrmigen Fluidkanal an der
Auslassdlise umfassen. Mit Hilfe des mindestens einen schraubengang-
oder wendelfdrmigen Fluidkanals wird zundchst wenigstens dem wvon der
ersten Teilmenge gebildeten ersten Teilstrom der durch die
Auslassdlse stromenden Flissigkeit zumindest am Aubenumfang des
Flussigkeitsstrahls, also im Grenzbereich zur umgebenden Luft, die
erwlinschte rotatorische Bewegung aufgepragt, wobei sich diese
Rotations- oder Schraubbewegung ins Innere des FlUssigkeitsstrahls
Ubertragt. Es ist auch méglich, dass die Rotation des
Flissigkeitsstrahls mittels einer rotierenden Blende oder Diise

bewirkt wird, wozu die vorrichtungsmébig vorgesehenen Mittel
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vorzugsweise mindestens einen rotierend antreibbaren Teil der
RAuslassdiise umfassen. Auch eine Kombination der beiden
rotationserzeugenden MaBnahmen ist denkbar. Es ist auch méglich, im
Falle einer gemeinsamen Beschleunigung von EjektorstéBel und dem die
Flissigkeit enthaltenden FluUssigkeitsvorrat diese beiden tber die
Beschleunigungsstrecke in Langsrichtung bewegten Bestandteile der
Vorrichtung zugleich um ihre Langsachse in eine Drehung zu
versetzen, so dass die im Vorrat aufgenommene Fliussigkeit beim
Auftrffen des Flussigkeitsvorrats an dem Anschlag bereits
verwirbelt/in Rotation versetzt ist und diesen Drehimpuls

(Verwirbelung) beim Ausstob durch die Auslassdiise beibehidlt.

Die erfindungsgemdBe Injektionsvorrichtung kann bevorzugt so
ausgestaltet sein, dass der Flussigkeitsvorrat, die Auslassdiise und
die Ejektoreinrichtung in einem gemeinsamen Gehduse
angeordnet/anordbar sind. Die Vorrichtung lasst sich auf diese Weise
besonders kompakt gestalten, sie ist beispielsweise als
Injektionsvorrichtung zum Injizieren von kosmetischen oder
pharmazeutischen Fliussigkeiten in bzw. unter die Haut eines Menschen

oder eines Tieres auch mit nur einer Hand problemlos handhabbar.

In vorteilhafter Weiterbildung der Injektionsvorrichtung kann der
mindestens eine, schraubengang- oder wendelfdrmige Fluidkanal an
einer einen Durchgang in der Auslassdiise begrenzenden Disenwandung
angeordnet sein. Die Anordnung kann bei der Injektionsvorrichtung
derart getroffen sein, dass die Ruslassdlse wenigstens einen
konvergierenden Abschnitt aufweist, dessen Querschnitt sich in
Durchstrémrichtung der ejizierten Fllussigkeit verringert, so dass
die Fliussigkeit bei ihrem Weg durch den konvergierenden Abschnitt
der Auslassdlise beschleunigt wird. In diesem Fall hat es sich als
vorteilhaft erwiesen, wenn der mindestens eine Fluidkanal sich
zumindest Uber eine Teilldnge des konvergierenden Abschnitts

erstreckt.

Die Auslassdise kann auch mindestens einen Abschnitt konstanten

Querschnitts aufweisen, wobeil sich der mindestens eine Fluidkanal
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dann bevorzugt (auch) zumindest Uber eine Teill&nge des Abschnitts

mit konstantem Querschnitt erstreckt.

Eine besonders effektive Mabnahme, um der durch die Auslassdise
strémenden Flussigkeit die gewlinschte Rotations- oder
Schraubbewegung aufzuprdgen, besteht in mehreren, im Wesentlichen
rotationssymmetrisch zur Achse des Flissigkeitsstrahls in der
Auslassdlse angeordneten Fluidkandlen. Durch die Mehrzahl von
Fluidkandlen erhdlt man eine vergleichsweise groBe, schrauben- bzw.
wendelfoérmig verlaufende Kontakt- bzw. Austauschfliche zwischen dem
Disendurchlass und der durch diesen hindurchstrémenden Flussigkeit,
womit ein starker Drall bzw. eine vergleichsweise schnelle Rotation
der Flissigkeit beim Disenaustritt auch schon bei kurzer axialer
Erstreckung der Diise (DlUsenlange) erreichbar ist. Die Fluidkanéile
kénnen benachbart zueinander an der den Durchlass der Auslassdise

begrenzenden Durchlasswandung angeordnet sein.

Eine ebenfalls besonders vorteilhafte Ausgestaltung besteht darin,
dass der mindestens eine Fluidkanal sich in Form einer gewendelten
Rohrleitung von der Einlass—- zur RAuslassseite der Auslassdilise durch
diese erstreckt. Bei diese Ausfihrungsform wird die rotatorische
Bewegungskomponente, die der Flissigkeitsstrahl nach seinem
Durchgang durch die Auslassdise aufweist, durch die Wendelform der
Rohrleitung bewirkt, durch die wenigstens ein Teilstrom Flissigkeit
strémt und infolge der unterschiedlichen Radien an der Innenseite
und der AuBenseite der Rohrwendel in Drehung um die Achse seines
Stromfadens im Inneren der Leitung versetzt wird. Wenn die
Rohrleitung zusdtzlich einen sich von der Einlassseite zur
Auslassseite hin abnehmenden Wendelradius aufweist, fihrt dies in
aubergewsdhnlich vorteilhafter Weise zu einem Zykloneffekt, namlich
zu einer Erhéhung der Strémungsgeschwindigkeit des (rotierenden)
Flissigkeitsstrahls bei dessen Austritt aus der derartig gestalteten
Auslassdlse. Man kann eine derart ausgebildete Dlise also als
Zvklondlise bezeichnen. Der beschriebene Effekt l&sst sich weiter
verstdarken, indem zwei oder mehr gewendelte Rohrleitungen Jjeweils um
einen Winkelbetrag zueinander versetzt nach Art einer Doppel- oder

Mehrfachhelix vorgesehen werden. Den Effekt einer derartigen
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nZyklondise™ kann man auch mit einem oder mehreren an der
Durchlasswandung einer Dise mit einem sich verengenden, insbesondere
konischen Disendurchlass und an dessen Wandung angeordneten,

wendelartig verlaufenden Fluidkan&dlen erreichen.

Eine ebenfalls zweckmdBige Gestaltung ist es, wenn die Auslassdise
einen zentralen, vorzugsweise gerade verlaufenden Durchlass fir
einen Teilstrom der Fliussigkeit aufweist und wenn der mindestens
eine Fluidkanal den zentralen Durchlass schraubenférmig koaxial
umgibt. Durch den den zentralen Durchlass insbesondere
schraubenférmig umgebenden Fluidkanal stromt dann ein (zweiter)
Teilstrom und erh&lt dabei wie vorstehend beschrieben eine
Schraubenbewegung aufgeprdgt, bevor er sich nach dem Austritt aus
der Dise mit dem (ersten) Teilstrom vereinigt und seine Rotations-
bzw. schraubenférmige Bewegung in diesen Ubertragt, so dass der aus
beiden Teilstrodmen bestehende gesamte Fliussigkeitsstrom in
erfindungsgemédB vorteilhafter weise um seine Strahlachse rotiert,
wadhrend er aus der Duse auf das Substrat auftrifft und sich

praktisch in dieses hineinschraubt oder -bohrt.

Wie bereits angedeutet, kann die Auslassdiise drehbar gelagert und
mittels eines Antriebs in Rotation versetzbar sein. Dabeili weist sie
vorzugsweise mindestens einen, insbesondere vorzugsweise mehrere
exzentrisch zur Achse des aus der RAuslassdlse ejizierten
Flissigkeitsstrahls angeordnete(n) Fluidkanal/-kan&dle auf. Die
Drehbewegung der RAuslassdise bzw. des/der darin angeordnete(n)
Fluidkanals/-kandle um die Achse des Flussigkeitsstrahls Ubertragen
ihre Drehbewegung auf diesen, so dass der Flussigkeitsstrahl bei
seinem Austritt aus der Dise die erfindungsgemaBle Rotationsbewegung

um seine Strahlachse hat.

Eine insbesondere in produktionstechnischer Hinsicht besonders
zweckmaBige Gestaltung ergibt sich, wenn die Auslassdiise mehrere in
Durchlassrichtung der Flussigkeit hintereinander in Form eines
Blendenstapels angeordnete Blendenscheiben aufweist, die jeweils
eine sich Uber einen Teil des Scheibendurchmessers erstreckende

Schlitzéffnung aufweisen, wobei die Schlitzdéffnungen von in dem
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Blendenstapel aufeinander folgenden Blendenscheiben in
Umfangsrichtung um einen Winkelbetrag zueinander versetzt angeordnet
sind. Die Ubereinander gestapelten Blendenscheiben mit den darin
angeordneten, um einen Winkelbetrag versetzt ausgerichteten
Schlitzéffnungen bilden dann einen zentralen, im Wesentlichen
geradlinig in Achsrichtung der Dlise verlaufenden Durchlass sowie
zwel nach Art einer Doppelhelix angeordnete, wendeltreppenartig
gestufte Fluidkandle entlang der sich ausbildenden Wandung des
zentralen Durchlasses. Dabei ist die Anordnung bevorzugt so
getroffen, dass der Betrag des Versatzes in Umfangsrichtung an den
radial &uberen Enden der Schlitzdéffnungen kleiner ist als die Breite
der Schlitzoéffnungen, so dass die wendel-(treppen) fdrmige Wirkung
der den zentralen Durchlass schraubengangfdérmig umgebenden
Fluidkandle bis in deren radial &dubersten Randbereiche

sichergestellt ist.

Es ist insbesondere fir den Einsatz der Injektionsvorrichtung als
kosmetisches und oder pharmazeutisches Gerat von besonderem Vorteil,
wenn der Flissigkeitsvorrat von einem Fliussigkeitsbehdaltnis gebildet
wird, das bevorzugt austauschbar im Gehduse angeordnet werden kann.
Wenn die Flissigkeit in einem austauschbar im Gehduse aufgenommenen
Flissigkeitsbehdltnis, beispielsweise in Form einer Kartusche oder
einer Ampulle, aufgenommen ist, lassen sich mit ein und derselben
Vorrichtung mit geringstmdéglichen Aufwand nicht nur unterschiedliche
Flissigkeiten injizieren, also beispielsweise flissige
pharmazeutische Prdparate unterschiedlicher Art, wie sie bei einer
Impfserie bendtigt werden kénnen, indem einfach nacheinander
Behdltnisse mit verschiedenen Flissigkeiten in die Vorrichtung
eingesetzt werden. Die Anordnung hat dartber hinaus den Vorteil,
dass sich die Vorrichtung ohne den darin aufgenommenen
Flissigkeitsvorrat besonders einfach und grindlich reinigen und/oder
sterilisieren l&sst, was insbesondere bei ihrem Einsatz in
pharmazeutischen Bereichen, aber auch im (kommerziellen)

kosmetischen Bereich von Bedeutung ist.

Als sehr vorteilhaft hat es sich erwiesen, wenn die Auslassdise am

Flissigkeitsbehdltnis angeordnet ist. Diese Anordnung erlaubt es in
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besonders einfacher Weise, die Art und Form der Diise, insbesondere
den darin vorgesehenen Durchlass fur die Fliussigkeit, bestmdglich an
die spezifische, im Flussigkeitsbehdltnis aufgenommene und zu
injizierende FlUssigkeit anzupassen. Beispielsweise kann es
erforderlich sein, bei der Verarbeitung von Flussigkeiten mit
vergleichsweise hoher Viskositdt wie beispielsweise
Hyaluronsdureprdparaten, die in kosmetischen Anwendungsbereichen
z.B. zur Faltenunterspritzung oder zum Modellieren wvon Lippen und in
der Medizin zum Einspritzen in arthrosegeschadigte Gelenke zum
Einsatz kommen, eine Dise mit gréBerem Durchlassquerschnitt
vorzusehen als zum Einspritzen von einfacher, physioclogischer
Kochsalzlé6sung. Die Anordnung der Auslassdise unmittelbar am
Flissigkeitsbehdltnis stellt dann sicher, dass in jedem Fall die
passende RAuslassdise fur die jeweilige im Behdltnis aufgenommene
Flissigkeit zum Einsatz kommt. Insbesondere aus hygienischen Griinden
wird bevorzugt, dass es sich bei den in der erfindungsgemalben
Injektionsvorrichtung zum Einsatz kommenden
Flissigkeitsbehdltnissen, insbesondere solchen mit daran
angeordneten Auslassdiisen, um Einmal-Beh&ltnisse handelt, die nach

einmaliger Verwendung entsorgt, also nicht wieder befillt werden.

Die Auslassdilise kann einen im Wesentlichen koaxial zur Geh&useachse
des Gehduses verlaufenden Disenauslass aufweisen. Die Fliussigkeit
tritt dann in einer koaxial zur Gehduseachse des Gehduses
verlaufenden Richtung aus und damit im Allgemeinen senkrecht auf die
Oberflache des Substrats auf, denn bei der Handhabung des Gerdats
wird das Gehduse im Allgemeinen lotrecht zur Substratoberflache,
beispielsweise eine Hautflédche, ausgerichtet. Es ist aber in
besonders vorteilhafter Weise auch mdglich, dass die Auslassdise
einen Dlsenauslass aufweist, der unter einem Winkel zur Gehduseachse
verlauft, wobeil der Winkel vorzugswelise grdéber ist als 45°. Ganz
besonders vorteilhaft ist es, wenn der DlUsenauslass in einer
Richtung liegt, die im Bereich wvon tUber 75° bis hin zu einem rechten
Winkel oder sogar darlUber hinaus liegt, die Auslassrichtung also im
Wesentlichen in einer Normalebene zur Gehduseachse des Gehiduses
verlauft. Beil im Wesentlichen gleichbleibender, also etwa lotrecht

zur Substratoberfliche gewdhlter Ausrichtung des Gehiduses ermdglicht
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es diese Ausgestaltung der Erfindung, die Flussigkeit im
Wesentlichen parallel zur Substratoberfldche dicht unter diese in
das Substrat zu injizieren, was besonders einfach dann erreichbar
ist, wenn das Substrat wie beispielsweise die Haut eines Menschen in
seiner/ihrer oberen Schicht nachgiebig ist und mithilfe der
Vorrichtung ein Stlick weit muldenartig eingedrtickt werden kann, so
dass sich der Dilisenauslass dann in dieser muldenartigen ausbildenden
Vertiefung unterhalb des Niveaus des benachbarten Substrats befindet
und dann die Flissigkeit im Wesentlichen parallel zur
Substratoberfldche unterhalb von dieser injiziert werden kann.
Insbesondere flUr eine derartige Auslassdiise kann diese oder das
vordere Ende des Gehduses mit einer Tiefenanzeige oder einem
Tiefenanschlag versehen sein, so dass die FlUssigkeit genau in die
gewlinschte Tiefe unterhalb der Substratoberfldche eingebracht werden

kann.

In besonders vorteilhafter Ausgestaltung der Erfindung ist
vorgesehen, dass das FllUssigkeitsbehdltnis mit der darin
aufgenommenen Flissigkeit zusammen mit einem EjektionsstdbBel der
Ejektoreinrichtung in dem Gehduse bzw. einer darin vorgesehenen
Beschleunigungsstrecke beweglich aufgenommen ist und dass das
Gehduse an seinem vorderen RAuslassende einen Anschlag fir das
Flissigkeitsbehdltnis aufweist. Diese Ausgestaltung hat den Vorteil,
dass das Flussigkeitsbehdltnis zusammen mit der darin aufgenommenen
Flissigkeit zundchst gemeinsam mit der Ejektoreinrichtung in dem
Gehduse beschleunigt wird, bevor die Flussigkeit aus ihrem Behdltnis
durch die Auslassdiise ausgestoBen wird. Hierdurch wird die
Druckerhshung (Erhdhung des statischen Druckes) in der Fliussigkeit
bei Betatigung der Ejektoreinrichtung zum Ejizieren der Flussigkeit
begrenzt, indem der Flussigkeit zundchst eine dynamische
Druckkomponente aufgepragt wird. Besonders bei druckempfindlichen
Flissigkeiten kann hierdurch die Gefahr einer Beschadigung
verringert oder ganz vermieden werden. Um den (statischen)
Druckanstieg in der Flussigkeit beim Auftreffen des
Flissigkeitsbehdltnisses an dem Anschlag zu verlangsamen, 1ist es

vorteilhaft, wenn ein zwischen dem Anschlag und das
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Flissigkeitsbehdltnis wirksamer Anschlagdémpfer, beispielsweise ein

Elastomer-Pufferelement vorgesehen ist.

Mit der Erfindung wird ein FlUssigkeitsbehdltnis zur Verwendung bei
Ausltbung des erfindungsgemdben Verfahrens und/oder in der
Vorrichtung nach der Erfindung vorgeschlagen, das gekennzeichnet ist
durch mindestens einen Aufnahmeraum fiur Flussigkeit, einen
Flissigkeitsauslass und ein Stobeinleitungselement zur Einleitung
eines Impulsstobes in die im Aufnahmeraum aufgenommene Fllussigkeit.
An dem Stobeinleitungselement, bei dem es sich ganz allgemein
grundsédtzlich um ein wie auch immer geartetes Mittel oder eine
Ausgestaltung des FlUssigkeitsbehdltnisses handeln kann, womit es
ermdglicht ist, einen DruckstoBl (Impulsstol) in die im
Flissigkeitsbehdltnis aufgenommene Flissigkeit einzuleiten, kann ein
hierflir vorgesehenes Betdtigungsmittel der Ejektoreinrichtung, das
nach Auslésung der Einrichtung auf hohe Geschwindigkeit beschleunigt
wird, also insbesondere der bereits erwdhnte EjektorstoBel,
angreifen. Der dem Betdtigungsmittel aufgrund seiner Masse und
seiner hohen Geschwindigkeit innewohnende StoBRimpuls wird beim
Anschlag des Betdtigungsmittels am StoBeinleitungselement des
Flissigkeitsbehdltnisses, bzw. bei der Ausfihrungsform, bei der
dieses gemeinsam mit der darin aufgenommenen FliUssigkeit und dem
Ejektorstohbel gemeinsam auf eine Geschwindigkeit beschleunigt wird,
beim Auftreffen des Fllussigkeitsbehdltnisses an dem dafir
vorgesehenen Anschlag im Gehduse, in die in dem Behaltnis
aufgenommene Fllssigkeit Ubertragen und bewirkt in dieser einen
plotzlichen, sehr groben Druckanstieg (DruckstoB), der zur Folge
hat, dass eine erste Teilmenge der im Beh&ltnis aufgenommenen
Flissigkeit mit entsprechend hohem Druck durch die Auslassdiise
gepresst wird, wobei ihr beim Durchgang durch den Diusendurchlass
bevorzugt eine Drehbewegung aufgeprdgt wird. Die infolge des
Druckstobes austretende erste Teilmenge verldsst also die
Auslassdlse entsprechend dem sehr groBen, kurzfristig in der
Flissigkeit erzeugten Druck mit sehr groBer Geschwindigkeit als ein
(vorzugsweise) um seine Strahlachse rotierender Fliussigkeitsstrahl
und dringt ohne weiteren nennenswerten Widerstand in das Substrat

ein. In dem Substrat erzeugt der rotierende Fliussigkeitsstrahl einen
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an der Substratoberfldche offenen Injektionskanal, der bis in eine
Injektionstiefe reicht. Diese erreichte Tiefe hangt im Wesentlichen
ab von der Strahldicke, die sich im Wesentlichen aus dem Querschnitt
der Auslassdilise ergibt, durch die die Flussigkeit die Vorrichtung
verlasst, und von der Strahlgeschwindigkeit, mit der die erste
Teilmenge auf der Substratoberfliche auftrifft. Diese
Geschwindigkeit wiederum stellt (u.a.) eine Funktion des Drucks dar,
der infolge des ImpulsstoBes in der Flussigkeit fur tatsédchlich nur
sehr kurze Zeit erreicht wird. Indem man also die Geschwindigkeit
des Betdtigungsmittels (EjektorstoBel) und damit die Grobe des
diesem verliehenen Impulses variiert, kann man die Injektions- oder
Eindringtiefe in das Substrat gezielt beeinflussen. Dabei hat sich
Uberraschend gezeigt, dass auch eine nachfolgend durch den vorab
mittels der ersten Teilmenge erzeugten Injektionskanal in das
Substrat eingebrachte zweite Teilmenge Flissigkeit, die dann
Ublicherweise mit deutlich geringerem Druck durch die Auslassdise
ausgestoben und dementsprechend mit geringer Geschwindigkeit in das
Substrat injiziert wird, in diesem bis zum Ende des zuvor erzeugten
Injektionskanals, also bis in die Eindringtiefe, gelangt und sich in
dieser dann im Wesentlichen gleichmafig um den Kanal herum verteilt.
Eine zweite Teilmenge Flussigkeit kann also nach Art eines
Flissigkeitsdepots in die gewlnschte Tiefe eingebracht werden. Zur
Durchfihrung einer derartigen, zwei- oder mehrstufigen Injektion hat
sich als Ejektoreinrichtung eine solche mit elektromagnetischem
Antrieb flur den EjektorstédBel besonders bewdhrt. Der Ejektorstobel
wird von dem elektromagnetischen Antrieb zundchst in einer
Beschleunigungsstrecke vor dem Flissigkeitsbehdltnis (oder gemeinsam
mit diesem) auf die gewlinschte, hohe StéBelgeschwindigkeit
beschleunigt und dann (ggf. zusammen mit dem Flissigkeitsbehdltnis)
zur Erzeugung des Impulsstobes in der FlUssigkeit in sehr kurzer
Zeit, praktisch schlagartig abgebremst, woraufhin der Druck in der
Flissigkeit wie beschrieben plétzlich auf einen sehr hohen Wert
ansteigt und die erste Teilmenge Flissigkeit aus dem Behdltnis
ejiziert wird und die Auslassdise mit sehr hoher Geschwindigkeit,
bevorzugt unter Rotation, also einer schraubenfdrmigen Bewegung
verlasst. Zum Ejizieren einer zweiten (und mdglichen weiteren)

Teilmenge (n) in den derart mittels der ersten Teilmenge erzeugten
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Injektionskanal wird mittels des elektromagnetischen Antriebs der
Ejektorstébel nach Vorbild eines Spritzenkolbens einer
Injektionsspritze mit einer Ejektionskraft am StoBeinleitungselement
in das Volumen der im Behdltnis aufgenommenen Flissigkeit
eingeschoben und treibt diese dadurch durch die Auslassdiise aus, von
wo aus sie in den zuvor mittels der ersten Teilmenge in das Substrat

geschossenen Injektionskanal gelangt.

Die Ejektoreinrichtung mit elektromagnetischem Antrieb, der eine
eigenstandige erfinderische Leistung zukommt und die sich
selbstverstandlich auch fir Verfahren und Vorrichtungen eignet, bei
denen die zur nadellosen Injektion in die Form eines dinnen Strahls
beschleunigte Flissigkeit nicht in Rotation bzw. Schraubenbewegung
versetzt wird, ermdglicht nicht nur die vorstehend beschriebene,
gestufte Injektion mit zwei oder mehreren FllUssigkeitsteilmengen.
Sie eignet sich auch in ganz vorzlglicher Weise dazu, eine Serie von
Injektion in kurzer zeitlicher Abfolge an verschiedenen, bevorzugt
unmittelbar zueinander benachbarten Stellen im Substrat zu
platzieren. Hierzu wird der EjektorstébBel unmittelbar nach Erzeugen
des Impulsstobes in dem Flussigkeitsvorrat, bevorzugt durch
kurzzeitiges Umkehren der Stromrichtung in der Spule, wieder zurtlick
in seine Ausgangsstellung verstellt und ist so binnen klirzester Zeit
fiir einen weiteren Injektionsvorgang bereit, zu dem er mittels der
elektromagnetischen Spule wieder in Injektionsrichtung beschleunigt
wird und erneut einen Druckimpuls in dem FlUssigkeitsvorrat erzeugt.
Besonders flur die Durchfthrung solcher Serieninjektionen eignet sich
ein einen Zylinderraum bildendes Flissigkeitsbehdltnis mit einem an
einer Seite vorgesehenen Flissigkeitsauslass und einem von dem
Ejektorstobel betdtigbaren Kolben, der in von dem auf ihn
auftreffenden StdBel bewirkten Schritten in den Zylinderraum
einschiebbar ist, um immer eine Teilmenge Flussigkeit aus dem
Flissigkeitsauslass auszustoben, die dann die Vorrichtung durch die
Auslassdlse verldsst. Da der Kolben mit jedem Injektionsvorgang von
dem EjektorstsdBel zunehmend tief in den Zylinderraum des
Flissigkeitsbehdltnisses eingeschoben wird, wvergrdbBert sich
schrittweise die Beschleunigungsstrecke, die dem Ejektorstobel

zwischen einem hinteren, gleichbleibenden Anschlag im Gehduse und
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seinem vorderen, vom Kolben definierten Anschlagpunkt zur Verflugung
steht. Da die Vergroéberung der Beschleunigungsstrecke bei ansonsten
unveranderten Rahmenbedingungen, insbesondere gleichbleibender
Stromstarke, mit der der elektromagnetische Antrieb beaufschlagt
wird, eine zunehmend grobere Geschwindigkeit des StobBel bei seinem
RAuftreffen auf den Kolben zur Folge hatte, womit dann auch der in
der Flussigkeit erzeugte Druckimpuls und die daraus resultierende
Strahlgeschwindigkeit und Eindringtiefe ansteigen, sind bevorzugt
Mittel zur Anpassung der StdBelgeschwindigkeit bei dessen Auftreffen
auf den Kolben vorgesehen, die es ermdglichen, unabhédngig wvon der
Stellung des Kolbens im FlUssigkeitsbehdltnis in diesem wiederholbar
zumindest anndhernd gleich starke Druckimpulse zu erzeugen, so dass
die in Serie erzeugten Injektionen Jjeweils bis in dieselbe Tiefe in
das Substrat eindringen. Die erfindungsgemédbe Vorrichtung eignet
sich somit in vorteilhafter Weise fUr das Unterspritzen von Falten
in der Haut eines Patienten oder aber auch zur Erzeugung von

Tédtowierungen, die mit der Erfindung nadellos erzeugt werden koénnen.

Es ist auch moéglich, dass sich der Elektromagnet und/oder der zu
dessen Betrieb vorgesehene Energiespeicher (Batterie/Akku) an dem
beweglichen Teil der Ejektoreinrichtung, also insbesondere dem
Ejektorstobel befinden und gemeinsam mit diesem aus dem Gehduse
entfernt werden kann/kénnen, bspw. um dieses vor einem erneuten

Gerateeinsatz zu reinigen und/oder zu sterilisieren.

Weitere Merkmale und Vorteile der Erfindung ergeben sich aus der
nachfolgenden Beschreibung und der Zeichnung, worin bevorzugte
Ausfihrungsformen der Erfindung anhand von Beispielen dargestellt

und ndher erldutert sind. Es zeigt:

Fig. 1 eine Ubersichtsdarstellung einer
erfindungsgemédben Injektionsvorrichtung in

perspektivischer Ansicht;

Fig. 2a - ¢ das Handteil der Injektionsvorrichtung nach Fig.
1 im Langsschnitt in verschiedenen

Arbeitsstellungen der Ejektoreinrichtung;
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Fig. 3 die Ejektoreinrichtung mit einer ersten
Ausfthrungsform einer bei der Erfindung zum

Einsatz kommenden Auslassdlise, im Langsschnitt;

Fig. 4 eine zweite AusfiUhrungsform einer Ruslassdise zum
Einsatz mit der erfindungsgemdben Vorrichtung im

Schnitt;

Fig.5 eine dritte Ausfihrungsform einer RAuslassdise zum
Einsatz mit der erfindungsgemdben Vorrichtung im

Schnitt;

Fig. 6 eine vierte Ausfihrungsform einer RAuslassdise zum
Einsatz mit der erfindungsgemdben Vorrichtung im

Schnitt;

Fig. 7 die Blendenscheiben des bei der Rusfthrungsform
nach Fig. 6 zum Einsatz kommenden Blendenstapels
in einer perspektivischen, auseinander gezogenen

Darstellung (Explosionsdarstellung); und

Fig. 8 eine funfte Ausfihrungsform einer RAuslassdise zum
Einsatz mit der erfindungsgemdben Vorrichtung im

Schnitt.

In Fig. 1 ist mit 10 in ihrer Gesamtheit eine Injektionsvorrichtung
nach der Erfindung bezeichnet, die ein Handteil 11 aufweist, das
Uber eine Kabelverbindung 12 mit einer externen Stromversorgung 13 ,

im gezeigten Ausfuhrungsbeispiel einem Akkupack, verbunden ist.

Das Handteil 11 der Injektionsvorrichtung 10 kann von seinem
Benutzer bequem mit einer einzigen Hand gehandhabt werden. Der
ndhere Aufbau des Handteils 11 ist in der Schnittdarstellung gemab
den Fig. 2 a bis c gut zu erkennen. Demnach weist es ein Gehduse 14

auf, das an seinem AuBenumfang mit einer Aussparung 15 versehen ist,
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in der eine Magnetspule 16 aufgenommen ist. Die Magnetspule 16 ist

mittels einer umlaufenden Abdeckung 17 geschitzt.

Die Magnetspule 16 ist Bestandteil einer insgesamt mit 18
bezeichneten Ejektoreinrichtung, zu der weiter ein in das Gehiuse
eingestecktes, dieses im Wesentlichen von seinem hinteren Ende (in
der Zeichnung rechts) bis zu dem vorderen (links) Auslassende
durchsetzendes Ejektorrohr 19 aus Kunststoff und ein in diesem
langsverschieblich gefihrter EjektorstdBel 20 gehdren, der bei dem
gezeigten Ausfihrungsbeispiel einen hinteren Abschnitt 21 und einen
vorderen Abschnitt 22 aufweist. Wahrend der hintere Abschnitt mit
groberem Durchmesser an den Innenquerschnitt des Ejektorrohrs 19
angepasst ist und weitestgehend spiel- und reibungsfrei in diesem
gleiten kann, weist der vordere RAbschnitt 22 einen geringeren
Durchmesser auf. Er bildet ein Druckstick 23, das von hinten in ein
zylindrisches Flussigkeitsbeh&ltnis 24 in Form einer
Flissigkeitspatrone oder -kartusche einschiebbar bzw. eingeschoben
ist, das eine in ein Substrat, beispielsweise in oder unter die Haut
eines Menschen oder Tiers, zu injizierende FluUssigkeit 25 enthalt.
Dieses Flussigkeitsbehdltnis 24 ist &hnlich wie der hintere
Abschnitt 21 des Ejektorstdbels 20 in dem Ejektorrohr 19 im
Wesentlichen spielfrei aufgenommen, so dass es ebenfalls leicht in
diesem gleiten kann. Rickseitig (in der Zeichnung also rechts) ist
das Fliussigkeitsbehdltnis 24 mit einem Kolben 26 verschlossen, der
die Flussigkeit 25 im Behdltnis 24 halt und so weit in den von dem
Behdltnis 24 definierten Zylinderraum 27 eingeschoben ist, dass an
seiner Rickseite das Druckstick 23 ebenfalls ein Stick weit in
diesen Zylinderraum einfasst. BAn seiner in der Zeichnung linken
Auslassseite ist das Flissigkeitsbehdltnis 24 mit einer Membran 28

verschlossen.

Das Ejektorrohr 19 ist an seiner vorderen, in Fig.2 linken
Stirnseite mit einer Kappe 29 versehen, die eine zentrale Offnung
aufweist, in der eine nach innen in Richtung auf das
Flissigkeitsbehdltnis 24 vorspringende Aufstechkantile 30 aufgenommen
ist. Innen an der Kappe ist ein die Aufstechkantile 30 umgebendes,

elastisches Pufferelement 31 angeordnet.
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Die Aufstechkantile 30 steht mit ihrem ihrer Aufstechspitze 32
gegenlberliegenden, auslassseitigen Ende ein Stick weit Uber die
Kappe 30 vor und bildet hierdurch eine Zentrierung fir eine
Auslassdise 33, die auf dieses auslassseitige Ende der KanlUle 31
aufgesteckt und am Geh&use 14 mittels einer Uberwurfmutter 34

festgelegt ist.

Um die Vorrichtung zur Benutzung vorzubereiten, wird zundchst der
Ejektorstobel 20 mit seinem vorderen, das Druckstick 23 bildenden
Abschnitt 22 von hinten in das patronenartig ausgestaltete
Flissigkeitsbehdltnis 24 eingesteckt, wobei sich die Stirnseite des
Druckstiicks 23 an den Kolben 26 in der zylindrischen Offnung des
Flissigkeitsbehdltnisses anlegt. Diese Baueinheit aus
Flissigkeitspatrone und Ejektorstobel kann dann mit der die
Flussigkeitspatrone vorne verschliebenden Membran 28 wvoran von
hinten in das Ejektorrohr 19 im Gehduse 16 eingeschoben werden,
wozu eine rlckwdrtig am Gehduse angeordnete Abdeckkappe 35 gedffnet
werden kann. Nach Schlieben der Abdeckkappe ist die Vorrichtung

betriebsbereit. Dieser Betriebszustand ist in Fig. 2a gezeigt.

Anhand der Fig.2a bis 2c lasst sich die Wirkungsweise der
erfindungsgemédBen Vorrichtung bei einem Injektionsvorgang gut
nachvollziehen: Fig. 2a zeigt dabei die RAusgangsstellung der
Ejektoreinrichtung, bei der sich der hintere RAbschnitt 21 des
Ejektorstébels 20 in der am weitesten hinten gelegenen Position (in
der Zeichnung rechts) befindet (hintere Endstellung). Der in dieser
Stellung des Ejektorstdbels und des vorne auf diesen aufgesteckten
Flissigkeitsbehdltnisses vor diesem bis zur endseitigen Kappe 29
sich erstreckende Freiraum in dem Ejektorrohr 19 bildet eine
Beschleunigungsstrecke S, auf deren Lange die aus Stoébel und
Flissigkeitsbehdltnis 24 bestehende Baueinheit beschleunigt werden
kann. Um aus der in Fig.2a gezeigten Stellung einen
Injektionsvorgang auszuldsen, wird die Magnetspule 16 mit
elektrischer Energie aus dem Akkupack 13 bestromt und beschleunigt
hierdurch den EjektorstéBel 20 mit der daran vorne aufgesteckten

Flissigkeitspatrone 24 Uber die Beschleunigungsstrecke S in einer
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Bewegungsrichtung in Richtung auf die Auslassdise (in der Zeichnung
nach links). Dabei erreicht die beschleunigte Baueinheit in
kirzester Zeit eine sehr hohe Geschwindigkeit, die in der Praxis
Uber 500 m/s, bei geeignet langerer Beschleunigungsstrecke sogar
Uber 800 m/s betragen kann. Diese Bewegung macht das
Flissigkeitsbehdltnis 24 mit der darin aufgenommenen Flissigkeit 25
zundchst mit, bis es von dem Pufferelement 31 abgebremst wird, das
zwischen der vorderen Kappe 29 des Ejektorrohrs 19 und der mit
grober Geschwindigkeit von der Magnetspule 16 in Richtung auf die
Auslassdlise 33 bewegten Baueinheit aus EjektorstobBel 20 und
Flissigkeitsbehdltnis 24 zusammengedriickt wird. Das Pufferelement 31
dient vor allem dazu, zu verhindern, dass das gegen die vordere
Kappe 29 anschlagende Flussigkeitsbehdltnis von diesem wieder
zurlickspringt. Die Stellung der Ejektoreinrichtung in diesem

Betriebszustand ist in Fig. 2b gezeigt.

Wie in der Darstellung gemdbh Fig.2a lediglich schematisch in
strichpunktierten Linien angedeutet ist, ist der Freiraum 36, der im
Inneren des Ejektorrohrs 19 zwischen dessen vorderer Kappe 29 und
dem stirnseitigen, wvon der Membran verschlossenen Ende des
Flissigkeitsbehdltnisses 24 vorhanden ist, mittels einer
Uberstrémleitung 37 mit dem Raum 38 hinter dem hinteren StéBelende
21 verbunden. Durch die Uberstrémleitung kann Luft aus dem vorderen
Freiraum 36 verdrangt bzw. tatsdchlich aktiv durch den sich hinter
dem Stobel bei dessen Vorwdrtsbewegung bildenden Unterdruck im Raum
38 abgesaugt werden, womit sichergestellt ist, dass der
Ejektorstobel 20 mit dem Flissigkeitsbehdltnis 24 nicht infolge
erhéhten Luftwiderstands abgebremst wird. In der praktischen
Umsetzung dieses Merkmals kann die Uberstrémleitung in der Wandung
des Gehduses integriert sein, so dass sie von auben tatsdchlich

nicht weiter auffallt.

Sobald die Aufstechspitze 32 der Aufstechkantile 30 die am vorderen
Ende des Flussigkeitsbehdltnisses 24 vorgesehene Membran 28
durchsticht, kann die in dem Behaltnis aufgenommene Fllussigkeit 25
aus diesem vorne austreten und durch die Kantile 31 in die

Auslassdlise 33 gelangen. Da sich im Moment des RAufstechens das
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Flissigkeitsbehdltnis 24 mit der darin aufgenommenen Flissigkeit 25
immer noch mit hoher Geschwindigkeit bewegt und diese Bewegung sehr
abrupt zum Abbruch kommt, sobald das Pufferelement 29 maximal
moéglich zusammengepresst ist, kommt es zu einer kurzfristigen,
starken Druckerhéhung in dem im Behdltnis 24 aufgenommenen
Flissigkeitsvolumen (Druckstol), denn der hinten auf den Kolben 26
im Fliussigkeitsbehdltnis 24 mit seinem Druckstiick 23 drlckende
Ejektorstobel 20 wird genauso pldétzlich abgebremst und Ubertrdgt die
ihm innewohnende dynamische Energie als ImpulsstoBl in die zundchst
mitbeschleunigte Flussigkeit, was den starken Druckanstieg in dieser
ausloést. Aufgrund dieses kurzfristig hohen Druckes in der
Flissigkeit wird eine erste Teilmenge der Flissigkeit mit
entsprechend hohem Druck durch die Kanlle und die sich anschliebende
Auslassdlise 33 gepresst und verldsst diese wiederum mit einer dem
hohen statischen Druck entsprechenden groben Mindungsgeschwindigkeit
an der Auslassseite der Auslassdlise, wo der Flussigkeit
Umgebungsdruck aufgepradgt wird und die ihr innewohnende Druckenergie
in kinetische Energie (Geschwindigkeit) umgesetzt wird. In der
Praxis kann die zum Einsatz gebrachte Auslassdiise, die bevorzugt wie
nachstehend noch beschrieben gestaltet ist, einen Durchlass 36 fur
die Flissigkeit 25 mit einem Durchmesser von 80 bis 300 pm
aufweisen, so dass die erste, infolge des Impulsstobes ausgestobene
Teilmenge Flussigkeit als sehr feiner Flussigkeitsstrahl mit
entsprechend geringem Querschnitt auf das Substrat mit sehr groBer
Geschwindigkeit auftrifft. Die RAustrittsgeschwindigkeit der
Flissigkeit infolge des Druckstobes kann dabei ohne weiteres 1000
m/s betragen. Mit diesem extrem schnellen und dinnen
Flissigkeitsstrahl wird in dem Substrat ein Injektionskanal bis in
eine Tiefe erzeugt (geschossen), die abhdngig ist wvon der
Strahlgeschwindigkeit und seinem Durchmesser und damit letztendlich
von der Starke des Impulsstobes, der von dem EjektorstéBel in dem

Flissigkeitsvorrat erzeugt wird.

ErfindungsgemdB ist es moglich, die gesamte im FliUssigkeitsbehdltnis
enthaltene Fliussigkeitsmenge oder Jjedenfalls zusatzlich zu der
ersten, wie vorstehend erldutert unter Bildung eines

Injektionskanals injizierten Teilmenge eine zweite Teilmenge
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Flissigkeit an diesem Injektionsort in das Substrat zu injizieren.,
Hierzu kann die Magnetspule 16 nach Erreichen der vorderen
Endstellung des FlUssigkeitsbehdltnisses 24 (Fig. 2b) weiter
bestromt werden. Dadurch wird der EjektorstdBel 20 mit dessen
vorderen Rbschnitt 22 (Druckstick 23) weiter von hinten gegen den
Kolben 26 im FlUssigkeitsbehaltnis gedrickt, so dass zumindest ein
Teil der nach dem Abbau des Druckstoles im Beh&ltnis noch
verbliebenen Flissigkeit (zweite Teilmenge) wie bei einer
herkémmlichen Spritze durch die Kanlle 31 gedrickt und anschlieBend
durch die Auslassdiise 33 ausgestoBen wird. Es hat sich Uberraschend
gezeigt, dass trotz des dann deutlichen geringeren Drucks, mit der
die zweite Teilmenge ejiziert wird, und der daraus resultierenden
geringeren Auslassgeschwinddigkeit der zweiten Teilmenge Fliussigkeit
aus der Auslassdiise auch die zweite Teilmenge zuverldssig und
vollstandig in den mittels der ersten Teilmenge vorab in dem
Substrat erzeugten Injektionskanal eindringt und somit in das
Substrat, also bei dem Ausfihrungsbeispiel in oder unter die Haut
gelangt. Dabei kommt es im Allgemeinen am Ende des Injektionskanals
zu einer Depotbildung, d.h. die zweite Teilmenge Flissigkeit
verteilt sich im Wesentlichen gleichmé&Big in dem Gewebe kugelfdrmig
um den Endbereich des Injektionskanals herum. Der Injektionsvorgang
kann so lange fortgesetzt werden, bis der Kolben 26 von dem
Druckstiick 23 vollstdndig bis zum vorderen Ende des

Flissigkeitsbehdltnisses eingeschoben ist (Fig. 2c).

Wenn es gewlnscht wird, kann mit der Vorrichtung auch eine Abfolge
von mehr oder weniger dicht beieinander positionierten Injektionen
von Jjewells vergleichsweise kleinen FlUssigkeitsmengen gesetzt
werden, und zwar in kurzen zeitlichen Abstanden. Hierzu wird durch
geeignete Ansteuerung (Anderung der Stromflussrichtung) der
Magnetspule 16 der EjektorstdbBel 20 direkt nach Erzeugen eines
ImpulsstoBes in der im Behdltnis aufgenommenen Flissigkeit wieder
zurlick in seiner RAusgangsstellung gezogen (also in der Zeichnung
nach rechts). Da das FlUssigkeitsbehdltnis 24 bei dem hier
beschriebenen RAusfihrungsbeispiel nach dem allerersten, wie
vorstehend beschrieben durchgefihrten Injektionsvorgang von der

Aufstechspitze 32 der Kanlile 30 an der Membran bereits gedffnet ist,
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verbleibt es bei dieser Betriebsweise zweckmaBig in seiner in der
Zeichnung gemdbh Fig.2c gezeigten linksseitigen Endstellung, was
durch ein geeignetes, nicht dargestelltes Rickhalteelement
gewadhrleistet werden kann. Beispielsweise kann zu diesem Zweck ein
quer zur Langsachse des Ejektorrohrs 19 mit einer Feder radial nach
innen vorgespannter Riegel in einer Aussparung im Ejektorrohr
aufgenommen sein, der nach dem Vorbeigang der Flussigkeitspatrone
nach Auslésen des ersten Injektionsvorgangs sich unter dem
Federdruck radial nach innen bewegt und dabei hinter den
rickwartigen (in der Zeichnungen am rechten Ende des
Flissigkeitsbehdltnisses) Rand des FliUssigkeitsbehdltnisses fasst
und so verhindert, dass sich dieses wieder zurlick bewegen kann. Der
durch kurzfristige Umpolung der Magnetspule wieder zurlckgezogenen
Ejektorstébel 20 kann in seiner wieder zurlUckgezogenen Stellung
mittels eines kleinen Permanentmagneten oder eines Elektromagneten
an der riuckwartigen Abdeckkappe 35 des Gehduses gehalten werden, so
dass er nicht unbeabsichtigt und/oder verfriht allein infolge seines
Eigengewichts wieder gegen das StoBeinleitungselement (Kolben 26) am
Flissigkeitsbehaltnis f&llt. Der Ejektorstdbel kann dann, ggf. unter
Uberwindung der Magnethaltekraft des erwidhnten (nicht gezeigten)
Permanent- oder Elektromagneten, erneut Uber die vor ihm liegende
Beschleunigungsstrecke auf hohe Geschwindigkeit beschleunigt werden,
wobeil er zum Ende seiner Bewegung mit dem vorderen Druckstiick wieder
in den Zylinderraum am rlUckwartigen Ende des
Flissigkeitsbehdltnisses hineingleitet und dort auf dem Kolben 26
aufschlagt und somit erneut einen Druckstol zur Ejektion einer
weiteren (kleinen) Teilmenge FllUssigkeit erzeugt. Die wiederholte
Ausloésung des Elektromagneten und damit bewirkte Ejektion von
Flissigkeit aus der Vorrichtung kann (nach deren Neupositionierung
an der ndchsten, gewlinschten Injektionsstelle) dabei manuell, also
durch Betdtigung eines (nicht gezeigten) Ausldsemechanismus
erfolgen, oder auch automatisch in vorher festgelegten
Zeitabstédnden, wobei diese, beispielsweise bei Verwendung der
Vorrichtung als Tatowiergerat, auch sehr kurz gewdhlt werden koénnen.
Ein Betrieb der Vorrichtung mit einer RAuslésefrequenz in der
Grobenordnung von 35 bis 200 Hz ist bei geeigneter Dimensionierung

des Stohels und der Beschleunigungsstrecke ohne weiteres mdglich.
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In Fig. 3 ist in ihrem Einbauzustand am Gehduse der
erfindungsgemédBen Vorrichtung eine erste bevorzugte Ausfihrungsform
der zum Einsatz kommenden ARuslassdiise 33 dargestellt. Man erkennt,
dass diese Auslassdiise 33 einen zentralen, koaxial zu der Kanule 30
verlaufenden Durchlass 39 fur die zu injizierende Flussigkeit 25
aufweist, der an seiner Durchlasswandung 40 mindestens einen
schraubengang- bzw. wendelfdrmigen Fluidkanal 41 aufweist, der sich
vom Diseneinlass 42 an der Seite der Kantle 30 bis zum Disenauslass
43 erstreckt, aus dem die Flussigkeit 25 zur Injektion austritt.
Dieser schraubengangfdrmige Fluidkanal 41 bewirkt, dass der durch
die Auslassdilise 33 strdmenden Flissigkeit ein Drall bzw. eine
Drehbewegung aufgepragt wird, so dass der Flussigkeitsstrahl 44 bei
Rustritt aus der Duse in Rotation um seine Strahlachse 45 versetzt
ist/wird und somit als rotierender Flussigkeitsstrahl auf das
Substrat 46, im Ausfihrungsbeispiel die Haut eines Menschen oder

Tiers auftrifft.

Die Uberlagerung der translatorischen Bewegung der Flussigkeit mit
der ihm aufgeprdgten Rotation bewirkt, dass sich der
Flissigkeitsstrahl 44 beim Auftreffen auf das Substrat 46 praktisch
in dieses hineinschraubt oder hineinbohrt, wobei die schraubenartige
Bewegung der Flissigkeit den Strahl offenbar in sich zusammenh&alt,
so dass es beim RAuftreffen auf die Haut- bzw. Substratoberflédche
nicht zu einem Aufpilzen und seitlichen Wegspritzen von Flissigkeit
kommt, sondern diese jedenfalls weitestgehend verlustfrei in das
Substrat eintritt und in diesem einen Injektionskanal 47 mit einer
Tiefe T erzeugt, die im Wesentlichen von der Beschaffenheit des
Substrats, der Geschwindigkeit des Flissigkeitsstrahls in
Axialrichtung sowie seinem Querschnitt abhangt. Bei dem gezeigten
Ausfihrungsbeispiel hat der Durchlass 39 in der RAuslassdlse
auslassseitig einen Durchmesser von ca. 80 bis 100 pm und der
infolge des Druckstobes im FlUssigkeitsvorrat diesen verlassende
(erste) Teilstrom tritt mit einer Geschwindigkeit in der
GrobBenordnung von 100 bis 1000 m/s aus der DuUse aus. Die Tiefe des

daraus resultierenden Injektionskanals in (menschlichem oder
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tierischem) Gewebe kann damit zwischen wenigen Millimetern und

einigen Zentimetern eingestellt werden.

Fig. 4 zeigt eine weitere Ausfihrungsform einer erfindungsgemalben
Auslassdlse, wobel entsprechende Merkmale mit denselben
Bezugszeichen wie bei der ersten Ausfthrungsform versehen sind. Die
in Fig. 4 gezeigte Auslassdise 33 ist mittels einer Uberwurfmutter
34a am Gehduse festgelegt, die zugleich einen Abstandhalter bzw.
eine Tiefenlehre bildet. Die Auslassdise gemal Fig.4 kann ein Stick
weit in das Substrat 46, ndmlich von deren Oberseite 48 in die Haut
eines Patienten eingedrlickt werden, so dass sie darin einen
muldenartige Vertiefung 49 ausbildet. Ein radial nach auben
vorspringender Ringbereich 50 an der Uberwurfmutter 34a begrenzt
dabei die Eindrilcktiefe der Dise bzw. zeigt das Erreichen einer
gewlinschte Tiefe an, was dann der Fall ist, wenn der &dubere Rand des
Ringbereichs 50 ebenfalls in Kontakt mit der Hautoberfldche 48
gelangt. Die Auslassdlise 33 hat einen Durchlass 39 mit einer
einlassseitig etwa tassenfdormigen Disenkammer 51, an deren Wandung
zwel (oder mehr) Fluidkandle 41 ausgebildet sind, die sich nach Art
einer Doppel- (oder Mehrfach-)Helix schraubengangférmig umschlingen
und die wie beschrieben der durch die Dise strdmenden Fliussigkeit
den erfindungsgemdBen Drall (Schraubenbewegung) aufprdgen. Die Dlse
hat zwel (oder auch mehrere) seitlich etwa radial nach aubBen offene
Disenausldsse 43, durch die Flussigkeitsstrahlen 44 anders als bei
der ersten Ausfihrungsform der Vorrichtung die Dise nicht koaxial zu
deren Langsrichtung, sondern in Richtungen verlassen, die im
Wesentlichen senkrecht zur Lédngsachse der Vorrichtung oder — im
gezeigten Ausfihrungsbeispiel - sogar einem Winkel « verlaufen, der
geringfligig gréBer als 90° sein kann. Auf diese Weise ist es leicht
moéglich, die Flussigkeit nicht senkrecht zur Substratoberfléche zu
injizieren, sondern sie unter die oberste Hautschicht 52 im

Wesentlichen parallel zu dieser im Substrat zu verteilen.

Die in Fig. 5 dargestellte Ausfihrungsform einer Auslassdise 33
stimmt weitgehend mit der nach Fig.3 Uberein. Allerdings hat der
Durchlass 39 hier keinen konstanten Querschnitt Uber seine gesamte

Lédnge, sondern er weist einlassseitig zundchst einen konvergierenden
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Abschnitt 53 auf, dessen Querschnitt sich in Durchstrémrichtung 54
der durch die Diise ejizierten Flussigkeit 25 verringert, um dann in
einen Abschnitt konstanten Querschnitts 55 Uberzugehen. In beiden
Abschnitten 53 und 55 sind an deren Wandungen sich
schraubengangférmig wendelnde Fluidkandle 41 vorgesehen, bei dem
gezeigten Ausfihrungsbeispiel zweili Kandle, die nach Art einer
Doppelhelix angeordnet sind. Der konvergierende Abschnitt sorgt
zundchst flUr eine Beschleunigung der aus dem Flissigkeitsbehdltnis

in die Duse gelangenden FlUssigkeit.

Fig. 6 zeigt eine Ausfuhrungsform der Auslassdiise fiUr die Erfindung,
bei der der oder ein Fluidkanal 41 sich in Form einer gewendelten
Rohrleitung 56 von der Einlass- 42 zur Ruslassseite 43 der
Auslassdise 33 durch diese erstreckt. Dabei ist die Anordnung so
getroffen, dass die Rohrleitung 56 einen sich von der Einlassseite
42 zur Auslassseite 43 hin abnehmenden Wendelradius R aufweist.
Hierdurch wird ein Zykloneffekt erreicht, also eine Beschleunigung
der Rotationsgeschwindigkeit der durch die Rohrwendel 56 strdmenden
Flissigkeit um sich selbst, so dass die Flussigkeit bei ihrem
Austritt am Diusenauslass mit hoher Geschwindigkeit um sich selbst

rotiert.

Bei der in den Fig. 7 und 8 gezeigten Ausfihrungsform hat die
Auslassdlise 33 mehrere in Durchlassrichtung 54 der Flussigkeit
hintereinander in Form eines Blendenstapels 57 angeordnete
Blendenscheiben 58, die jeweils eine sich Uber einen Teil des
Scheibendurchmessers d erstreckende Schlitzéffnung 59 aufweisen,
wobeil die Schlitzéffnungen 59 von in dem Blendenstapel 57
aufeinander folgenden Blendenscheiben 58 in Umfangsrichtung um einen
Winkelbetrag B zueinander versetzt angeordnet sind. Der Betrag
dieses Winkelversatzes B in Umfangsrichtung ist an den radial
duberen Enden der Schlitzdéffnungen 59 kleiner ist als die Breite der
Schlitzéffnungen. Hierdurch ergibt ein wendeltreppenartiger
Fluidkanal 41 mit einer zentralen Durchlassdffnung. Die
Ausfihrungsform mit den gestapelten Blenden ist auch mit kleinsten
Abmessungen mit einem Durchlassquerschnitt, der im Mikrometerbereich

liegt, besonders einfach und kostengtinstig herstellbar.
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Bei der in Fig. 8 gezeigten Ruslassdise 33 sind an der Wandung 40
des sie durchsetzenden Durchlasses 39 vier Fluidkandle 41
ausgebildet, die Uber die Lange des Abschnitts mit konstantem
Querschnitt 55 geradlinig parallel zur Durchstrémrichtung verlaufen
und die durch Stege 60 gegeneinander abgetrennt sind. Die gesamte
Dise ist bei dieser Ausfuhrungsform drehbar am Gehduse der
Vorrichtung gelagert und mittels einer Spule elektromotorisch
antreibbar. Wenn Sie wdhrend des Ejektionsvorgangs in Drehung
versetzt wird, Ubertragen die Stege an der der Durchlasswandung
diese Drehbewegung in den duBeren Umfangsbereich des durch die Dise
strémenden Flussigkeitsstrahls und prdgen diesem somit die

erfindungsgemédBe Drehbewegung auf.
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Anspriche

1. Verfahren zum nadellosen Injizieren von Flissigkeit in
ein Substrat, insbesondere zur Injektion von fllssigem,
pharmazeutischem oder kosmetischem Praparat in ein
biologisches Gewebe, bei dem Flissigkeit aus einem
Fluidvorrat durch eine Auslassdiise ausgestoBen wird und
diese als Fluidstrahl (44) verlasst, der in das Substrat
eintritt, dadurch gekennzeichnet, dass mittels einer mit
Hochgeschwindigkeit aus der Auslassdiise (33)
austretenden, ersten Teilmenge Flussigkeit ein Vorstrahl
erzeugt wird, der in dem Substrat einen Injektionskanal
(47) ausbildet, und dass anschlieBend mindestens eine
zweite Teilmenge Flussigkeit durch den von dem Vorstrahl
erzeugten Injektionskanal in das Substrat eingeleitet

wird.

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass
die erste Teilmenge FllUssigkeit unter mittels eines
ImpulsstoBes erzeugtem Hochdruck durch die Auslassdiise

(33) ejiziert wird.

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet,
dass wenigstens die erste Teilmenge vor oder bei ihrem
Durchgang durch die Auslassdiise (33) in Rotation um die

Fluidstrahlachse versetzt wird.

4. Verfahren nach einem der Ansprlche 1 bis 3, dadurch
gekennzeichnet, dass der Impulsstol mittels eines
bevorzugt elektro-magnetisch auf eine StoBgeschwindigkeit
beschleunigten Ejektionsstébels (20) bewirkt wird, der
wenigstens die erste Teilmenge Flussigkeit (25) mit
seiner auf Stobgeschwindigkeit beschleunigten Masse

beaufschlagt.
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5. Verfahren nach einem der Ansprlche 1 bis 4, dadurch
gekennzeichnet, dass mindestens die zweite Teilmenge
mittels des Druck auf die Flussigkeit (25) ausibenden
Ejektionsstobels (20) durch die Auslassdise (33) ejiziert

wird.

6. Verfahren nach Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet, dass
der Ejektionsstobel (20) zur Druckaustbung auf die
mindestens zweite Teilmenge mit einer elektromagnetisch

erzeugten Kraft beaufschlagt wird.

7. Injektionsvorrichtung fur die nadellose Injektion einer
Flissigkeit (25) in ein Substrat (46), insbesondere zur
Injektion von fliUssigem pharmazeutischen oder
kosmetischen Praparat in ein biologisches Gewebe, mit
einem Gehduse (14), einem im Gehduse aufgenommenen oder
anordbaren FliUssigkeitsvorrat (24), einer RAuslassdlse
(33) und mit einer Ejektionseinrichtung (18) zum
Ejizieren von Flussigkeit (25) aus dem Flussigkeitsvorrat
(24) durch die Auslassdise (33), dadurch gekennzeichnet,
dass die Ejektionseinrichtung (18) Mittel (20) zum
Erzeugen eines auf wenigstens eine erste Teilmenge
Flissigkeit (25) im Flussigkeitsvorrat (24) wirkenden

ImpulsstoBes aufweist.

8. Vorrichtung nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet, dass
die Mittel der Ejektionseinrichtung zum Erzeugen des
ImpulsstoBes einen auf eine Stobgeschwindigkeit
beschleunigbaren Ejektionsstébel (20) umfassen, mit
dessen auf die Stobgeschwindigkeit beschleunigter Masse
die wenigstens erste Teilmenge Flissigkeit beaufschlagbar

ist.

9. Vorrichtung nach Anspruch 7 oder 8, dadurch
gekennzeichnet, dass der Flussigkeitsvorrat (24) mittels

eines von der Ejektionseinrichtung betatigbaren
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14.

15.
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Ejektionskolbens (26) beaufschlagbar ist, welcher
wiederum von dem Ejektionsstobel (20) beaufschlagbar ist

oder von diesem gebildet wird.

Vorrichtung nach einem der Anspriche 7 bis 9, dadurch
gekennzeichnet, dass die Ejektionseinrichtung (18) einen
elektromagnetischen Antrieb (16) fir den Ejektionsstobel

(20) aufweist.

Vorrichtung nach einem der Ansprliche 7 bis 10, dadurch
gekennzeichnet, dass die Ejektionseinrichtung (18) eine
Beschleunigungsstrecke (S) fuUr den Ejektionsstoébel (20)

aufweist.

Vorrichtung nach Anspruch 10 oder 11, dadurch
gekennzeichnet, dass der elektromagnetische Antrieb (16)
an einem von der Auslassdise (33) beabstandeten,
rickwartigen Ende des Gehduses oder etwa in dessen Mitte
angeordnet ist und sich die Beschleunigungsstrecke (83)
zwischen der Ruslassdise und dem rlUckwadrtigen Gehduseende

erstreckt.

Vorrichtung nach Anspruch 10 oder 11, dadurch
gekennzeichnet, dass der elektromagnetische Antrieb eine
am Ejektionsstobel selbst ausgebildete Magnetspule sowie
einen den EjektionsstdBel umgebenden Eisenzylinder

und/oder eine Standerspule aufweist.

Vorrichtung nach einem der Anspriche 10 bis 13, dadurch
gekennzeichnet, dass der Ejektionsstébel mit einer
Stromspeichereinrichtung versehen ist, um den

elektromagnetischen Antrieb mit Strom zu versorgen.

Vorrichtung nach einem der Ansprliche 7 bis 14, dadurch

gekennzeichnet, dass die Beschleunigungsstrecke im
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22.
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Bereich vor und hinter dem Ejektionsstobel mit

Druckausgleichséffnungen in Verbindung ist.

Vorrichtung nach Anspruch 15, dadurch gekennzeichnet,
dass die Druckausgleichsdffnungen Uber eine

Uberstrémleitung (38) miteinander verbunden sind.

Vorrichtung nach einem der Ansprliche 7 bis 16, dadurch
gekennzeichnet, dass die Ejektionseinrichtung (18) Mittel
zum Erzeugen einer Druckerhéhung im Flissigkeitsvorrat

(24) in Anschluss an den ausgelbten Impulsstob aufweist.

Vorrichtung nach Anspruch 17, dadurch gekennzeichnet,
dass die Mittel zum Erzeugen einer Druckerhdhung im
Wesentlichen von dem Ejektionsstébel (20) gebildet
werden, der nach Austbung des Impulsstobes mittels eines
kraftausibenden Antriebs (16) auf den Fliussigkeitsvorrat

wirkt.

Vorrichtung nach Anspruch 18, dadurch gekennzeichnet,
dass der kraftausitbende Antrieb (16) der

elektromagnetische Antrieb ist.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 7 bis 19, dadurch
gekennzeichnet, dass der Flissigkeitsvorrat in einem
Flissigkeitsbehdltnis (24) aufgenommen ist, das bevorzugt

austauschbar im Gehduse (14) anordbar ist.

Vorrichtung nach Anspruch 21, dadurch gekennzeichnet,
dass die Auslassdise (33) am Flussigkeitsbehdltnis (24)

angeordnet ist.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 8 bis 22, dadurch
gekennzeichnet, dass die Auslassdlise (33) Mittel (41)

aufweist, um den Flussigkeitsstrahl (44) wenigstens in
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seinem AuBenbereich vor seinem Auftreffen auf das

Substrat (46) in Rotation zu versetzen.

Vorrichtung nach einem der Ansprliche 7 bis 22, dadurch
gekennzeichnet, dass die Auslassdiise (33) einen im
Wesentlichen koaxial zur Gehduseachse des Gehdauses

verlaufenden Diisenauslass (43) aufweist.

Vorrichtung nach einem der Ansprliche 7 bis 23, dadurch
gekennzeichnet, dass die Auslassdiise (33) einen im
Wesentlichen in einer Normalebene zur Gehduseachse des

Gehduses (14) verlaufenden Disenauslass (43) aufweist.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 7 bis 24, dadurch
gekennzeichnet, dass die Auslassdise (33) und/oder das
vordere Ende des Gehduses (14) mit einen Tiefenanzeige

oder einem Tiefenanschlag versehen ist/sind.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 7 bis 25, dadurch
gekennzeichnet, dass das FliUssigkeitsbehdaltnis (24) mit
der darin aufgenommenen Flissigkeit (25) zusammen mit dem
EjektionsstéBel (20)in dem Gehduse (14) bzw. der darin
vorgesehenen Beschleunigungsstrecke (S) beweglich
aufgenommen oder aufnehmbar ist und dass das Gehduse (14)
an seinem vorderen Ruslassende einen Anschlag (30) fir

das Flussigkeitsbehaltnis (24) aufweist.

Vorrichtung nach Anspruch 26, dadurch gekennzeichnet,
dass der Anschlag (30) und/oder das Flissigkeitsbehaltnis
(24) mit einem Anschlagdampfer (29), beispielsweise einem

Elastomer-Pufferelement versehen ist/sind.

Flissigkeitsbehdltnis zur Verwendung bei Ausibung des
Verfahrens nach einem der Anspriche 1 bis 6 und/oder in
der Vorrichtung nach einem der Ansprlche 7 bis 27,

gekennzeichnet durch mindestens einen eine erste in ein
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Substrat zu injizierende Flissigkeit aufnehmenden
Kolbenraum, der einen Flussigkeitsauslass und ein
StoBeinleitungselement zur Einleitung eines auf das

Flussigkeitsbehdltnis auslUbbaren ImpulsstoBes aufweist.
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Feld Nr.1l Bemerkungen zu den Anspriichen, die sich als nicht recherchierbar erwiesen haben (Fortsetzung von Punkt 2 auf Blatt 1)

GemaB Artikel 17(2)a) wurde aus folgenden Griinden fir bestimmte Anspriiche kein internationaler Recherchenbericht erstellt:

1. Anspriiche Nr. 1-6

weil sie sich auf Gegensténde beziehen, zu deren Recherche diese Behérde nicht verpflichtet ist, namlich

siehe BEIBLATT PCT/ISA/210

2. I:' Anspriche Nr.
weil sie sich auf Teile der internationalen Anmeldung beziehen, die den vorgeschriebenen Anforderungen so wenig entspre-
chen, dass eine sinnvolle internationale Recherche nicht durchgeflihrt werden kann, namlich

3. |:| Anspriche Nr.
weil es sich dabei um abhangige Ansprliche handelt, die nicht entsprechend Satz 2 und 3 der Regel 6.4 a) abgefasst sind.

Feld Nr. Il Bemerkungen bei mangelnder Einheitlichkeit der Erfindung (Fortsetzung von Punkt 3 auf Blatt 1)

Diese Internationale Recherchenbehérde hat festgestellt, dass diese internationale Anmeldung mehrere Erfindungen enthalt:

-

Da der Anmelder alle erforderlichen zusatzlichen Recherchengeblihren rechtzeitig entrichtet hat, erstreckt sich dieser
internationale Recherchenbericht auf alle recherchierbaren Anspriiche.

2 I:' Da fur alle recherchierbaren Anspriiche die Recherche ohne einen Arbeitsaufwand durchgefiihrt werden konnte, der
’ zusatzliche Recherchengebuhr gerechtfertigt héatte, hat die Behérde nicht zur Zahlung solcher Gebuihren aufgefordert.

3. I:' Da der Anmelder nur einige der erforderlichen zusatzlichen Recherchengebiihren rechtzeitig entrichtet hat, erstreckt sich
dieser internationale Recherchenbericht nur auf die Anspriiche, fur die Geblhren entrichtet worden sind, namlich auf die
Anspriche Nr.

4. |:| Der Anmelder hat die erforderlichen zusétzlichen Recherchengebuihren nicht rechtzeitig entrichtet. Dieser internationale
Recherchenbericht beschrankt sich daher auf die in den Anspriichen zuerst erwahnte Erfindung; diese ist in folgenden
Ansprichen erfasst:

Bemerkungen hinsichtlich Der Anmelder hat die zusétzlichen Recherchengeblhren unter Widerspruch entrichtet und die
eines Widerspruchs gegebenenfalls erforderliche Widerspruchsgebiihr gezahlt.

Die zuséatzlichen Recherchengebihren wurden vom Anmelder unter Widerspruch gezahlt,
jedoch wurde die entsprechende Widerspruchsgebuhr nicht innerhalb der in der
Aufforderung angegebenen Frist entrichtet.

I:' Die Zahlung der zuséatzlichen Recherchengebiihren erfolgte ohne Widerspruch.
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C. (Fortsetzung) ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

Kategorie®

Bezeichnung der Veréffentlichung, soweit erforderlich unter Angabe der in Betracht kommenden Teile

Betr. Anspruch Nr.

A

WO 2015/059707 Al (FLUIDFILE LTD [IL])
30. April 2015 (2015-04-30)

Seite 2, Zeilen 14-23

Seite 21, Zeilen 5-19

Seite 49, Zeilen 9-23

Seite 50, Zeilen 11-15

Seite 71, Zeile 31 - Seite 72, Zeile 5
Abbildungen 11A,11B,23A

WO 20167102407 Al (SANOFI AVENTIS
DEUTSCHLAND [DE])

30. Juni 2016 (2016-06-30)

Seite 5, Zeilen 23-25

Abbildung 1

22

28

7-27
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Internationales Aktenzeichen

PCT/IB2018/058812

Im Recherchenbericht
angefihrtes Patentdokument

Datum der
Veroffentlichung

Mitglied(er) der
Patentfamilie

Datum der

Veroffentlichung

US 2010016827 Al

21-01-2010

AU
BR
CA
CN
EP
JP
JP
JP
JP
KR
us
WO

2007290354
P10716071
2666755
101588829
2077877
5284962
5824003
2010502290
2013163105
20090051246
2010016827
2008027579

06-03-2008
24-09-2013
06-03-2008
25-11-2009
15-07-2009
11-09-2013
25-11-2015
28-01-2010
22-08-2013
21-05-2009
21-01-2010
06-03-2008

US 2008009788 Al

10-01-2008

AT
BR
BR
CA
CN
CN
EP

485852
P10607934
P10608202

2597561
101128230
101132821

1848480
200640523

2008009788
2006086719
2006086720

15-11-2010
20-10-2009
01-12-2009
17-08-2006
20-02-2008
27-02-2008
31-10-2007
01-12-2006
10-01-2008
17-08-2006
17-08-2006

WO 2015059707 Al

30-04-2015

2014338513
2928270
105828741
3060158
2016534786
20160075681
2015059707

09-06-2016
30-04-2015
03-08-2016
31-08-2016
10-11-2016
29-06-2016
30-04-2015

WO 2016102407 Al

CN
EP
JP
us
WO

107635602
3237044
2018501051
2017368256
2016102407

26-01-2018
01-11-2017
18-01-2018
28-12-2017
30-06-2016
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WEITERE ANGABEN PCTASA/ 210

Fortsetzung von Feld 1II.1

Anspriiche Nr.: 1-6

Anspriiche 1 bis 6 wurden nicht recherchiert, da der Gegenstand dieser
Anspriiche eine Methode bzw. ein Verfahren zur "nadellosen Injektion
[...], insbesondere eines fliissigen pharmazeutischen [...] Prdparats in
ein biologisches Gewebe" beschreibt. Aus der Beschreibung geht weiterhin
klar hervor, dass hiermit lebendes biologisches Gewebe eines Tiers bzw.
eines Menschen gemeint ist. Der Gegenstand der genannten Anspriiche
beschreibt daher eine Methode bzw. ein Verfahren zur Behandlung des
menschlichen Korpers, sodass die entsprechenden Anspriiche nicht
recherchiert wurden (siehe Artikel 17(2)(a)(i) PCT, Regel 39.1(iv) PCT,
und PCT/ISPE/RL 9.08).
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