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■ Die molekulare Diagnostik beruht auf
dem Nachweis von Nukleinsäuren (DNA
oder RNA) zum Beispiel aus Blut- und Ge-
webeproben. Die Nukleinsäuren in den
Proben müssen nach der Entnahme stabi-
lisiert und so extrahiert und aufgereinigt
werden, dass die nachfolgende Diagnostik
nicht nur zuverlässig, sondern auch re-
produzierbar ist. Der von Qiagen ent-
wicktelte ›QIAsymphony SP‹ (Bild 1) zur
Probenaufreinigung spart Zeit und Kos-
ten bei der Probenhandhabung, was zu ei-
ner hohen Leistungssteigerung führt.

Die Hardwarestruktur

Der QIAsymphony SP ist mit zahlreichen
Aktoren für das xyz-Portal mit Pipettier-
funktion, Sensoren zur Prozessüber-
wachung und einem integrierten Steue-
rungsrechner mit grafischer Benutzer-
schnittstelle (GUI) ausgestattet. Es handelt
sich um ein komplexes, mechatronisches

System, dessen Software in der Sprache
C++ geschrieben ist. 

Bild 2 zeigt die vereinfachte System-
architektur. Die CPU und der Touchscreen
mit grafischer Benutzerschnittstelle bilden
den zentralen Rechnerkern. Über CAN/
CANopen sind mehrere lokale Controller
miteinander verbunden, die diverse DC-
Motoren, Schrittmotoren oder Elektro-
magnete steuern und Sensoren einschließ-
lich 2D-Barcode-Kameras abfragen, um
der CPU Informationen zur Verfügung zu
stellen beziehungsweise deren Komman-
dos in den lokalen Controllern umzuset-
zen. Über Ethernet-TCP/IP ist das Gerät
mit einem Host verbunden und lässt sich
so in ein Netzwerk integrieren.

Die Softwarestruktur

Das System basiert auf dem Betriebssystem
›Embedded Linux‹. Im Schichtenmodell
(Bild 3) ist die Softwarearchitektur sche-
matisch dargestellt. Der abzuarbeitende
(biologische) Prozess liegt als XML-Datei
vor und wird in der Schicht ›Biologische
Funktionen‹ abgearbeitet. In dieser Schicht
befinden sich weitere Komponenten, die
das störungsfreie Abarbeiten der Proben
garantieren (Inventory Manager, Batch
Manager). Über die GUI auf dem Touch-
screen kommuniziert der Benutzer mit
dem Gerät. Die Proben und die eingesetz-
te Labware (Tips, Plates, Cartridges) iden-
tifiziert das System optisch, beispielswei-
se anhand von 1D- oder 2D-Barcodes.

Der Load Check stellt sicher, dass das
Gerät ausreichend mit Labware für die ab-
zuarbeitenden Proben ausgerüstet ist, und
stellt diese Daten dem Inventory Mana-
ger in der Datenbank bereit.

Zwischen den biologischen Funktionen
und der eigentlichen Hardwareabstrakti-
on liegt noch die Zwischenschicht ›Logi-

Skriptsprache mit kleinem Interpreter.
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sche Funktionen‹, die eine weitere Kapse-
lung der Gerätefunktionalität vornimmt.
Bei der Entwicklung von Hard- und Soft-
ware waren sechs Disziplinen involviert:
■ Biologen für die Entwicklung der zu au-

tomatisierenden Prozesse und die
Prozessintegration,

■ Kunststoffingenieure für die Entwick-
lung der Labware, also Kunststoff-
spritzgussteile für den Einmalgebrauch
(Tips),

■ Maschinenbauingenieure für die Ent-
wicklung der Gerätemechanik, 

■ Elektronikingenieure für die Entwick-
lung der Steuerungselektronik inklusi-
ve Sensorik und Antriebe,

■ Softwareingenieure für die Entwick-
lung der hardwarenahen Schichten, 

■ Softwareingenieure und Informatiker
für die Entwicklung der prozessnahen
Schichten (Applikation) und der GUI.

An einem Standort wurde die Mechanik,
Elektronik und hardwarenahe Software
entwickelt. An einem zweiten Standort
fand die Applikationsentwicklung, die
GUI-Entwicklung und die Hostanbindung
statt. Die Basisfunktionalität wurde in
Funktionsmustern und Prototypen imple-
mentiert, bevor die Applikation und die
GUI für die Inbetriebnahme und Tests zur
Verfügung standen. Das erforderte ein
Tool, mit dem sich die Basisfunktionalität
testen lässt.

C und Lua bilden ein Team

Lua (portugiesisch Mond) ist eine Skript-
sprache, die in andere Programme einge-
bunden werden kann, um diese leichter

weiterentwickeln und warten zu können.
Eine großer Vorteil von Lua ist die kleine
Größe des kompilierten Skript-Interpre-
ters [1, 2]. Lua wurde 1993 von der Com-
puter Graphics Technology Group in Rio
de Janeiro, Brasilien, entwickelt und ist ei-
ne freie Software unter MIT-Lizenz. Lua-
Programme werden vor der Ausführung
in Bytecode übersetzt [3]. 

Der Lua-Interpreter kann über eine 
C-Bibliothek angesprochen werden, die
auch eine API für die Laufzeitumgebung
des Interpreters für Aufrufe vom C-Pro-

gramm aus beinhaltet. Mittels API lassen
sich Programmteile in C und Lua schrei-
ben, während Variablen und Funktionen
in beiden Richtungen erreichbar sind. Ei-
ne Funktion in Lua kann eine Funktion in
C aufrufen und umgekehrt. Lua ist in
ANSI-C implementiert und unterstützt so-
wohl die funktionale als auch die objekt-
orientierte Programmierung. 

Am Anfang des Projekts war klar, dass
der Roboter neben der eigentlichen Ap-
plikation einen einfachen Skript-Interpre-
ter haben soll, mit dem beliebige Aktionen
ausgeführt werden können. Um den Ent-
wicklungsaufwand für einen spezifischen
Interpreter zu vermeiden, wurde nach ver-
fügbaren Lösungen gesucht. Die in [4] be-
schriebenen Erfahrungen führten zu Lua.
Ein Nachmittag reichte, um Lua zu inte-
grieren und das erste Kommando für die
Roboteransteuerung zu implementieren. 

Kalibrieren und Testen

Nach weiteren Erfahrungen hat Qiagen
ganz auf Lua gesetzt. Dem Test der Low-
Level-Steuerung der Maschine folgten
Lua-Anbindungen für weitere Kompo-
nenten. Heute stehen für alle Schichten un-
terhalb der GUI spezifische Lua-Packages
bereit. Danach verifizierte das Testcenter
einzelne Module mit Lua. Es entstanden
erste Lua-Skripte, um den Roboter zu ka-
librieren. In der Qualitätskontrolle wer-
den heute mithilfe von Lua-Skripten ferti-
ge Roboter kalibriert und getestet. 
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Um die Kommandozeilen-Schnitt-
stelle zu verbergen, folgte die Entwicklung
einer einfachen grafischen Bibliothek, ba-
sierend auf VT102-Kommandos und ei-
ner Touchscreen-Anbindung. Daraus ent-
standen mehrere Applikationen, die in der
Produktion als Fertigungshilfsmittel die-
nen oder bei unseren Lieferanten als Test-
und Programmiersoftware eingesetzt wer-
den. Bei Fertigungshilfsmitteln werden
meist nur beschränkte Dialoge geführt, für
die in der Regel ein kleiner, interner Touch-
screen ausreicht.

Der Zusammenfassung in [4] unter der
Überschrift ›Lua ist nicht von dieser Welt‹
lässt folgende Einschätzung zu: Lua ist ein-
fach anzuwenden, aber die einfache Syntax
verhüllt die Mächtigkeit, denn Lua unter-
stützt Objekte (ähnlich wie Perl), Metatables
machen den Table Type erweiterbar und die
C-API erlaubt die perfekte Integration und
Erweiterungen zwischen Skripten und der
Hostsprache. Lua wurde in Programm-
umgebungen, die in C, C++, C#, Java oder
Python geschrieben sind, integriert. Bevor
man eine Konfigurationsdatei oder ein Res-
source-Format und einen Parser dafür er-
zeugt, sollte man es mit Lua versuchen. 

Leicht integrierbar

In die Applikation wurde Lua in zwei
Schritten integriert: Integrieren des Lua-
Interpreters und Erweitern des Interpre-
ters um applikationsspezifische Befehle.
Der Lua-Interpreter lässt sich anhand des
Standalone Interpreters (src/lua.c), der im
Lua-Package mitgeliefert wird, imple-
mentieren. Anschließend muss er mit der
Applikation verlinkt werden. Die Ein- und
Ausgabe funktioniert über ›stdin‹ und
›stdout‹. Unter www.mechatronik.info/
programmlistings steht ein Beispielpro-
gramm (Listing 1) zur Verfügung. 

Im Interpreter kann jetzt die Funktion
xna.init()mit keinem, einem oder zwei
Parametern aufgerufen werden. Der In-
terpreter ist später erweitert worden, so-
dass die Ein- und Ausgabe auch via Netz-
werk (Telnet) möglich ist, da der Appli-
kation stdin und stdout im fertigen Pro-
dukt nicht mehr zur Verfügung stehen. Die
Erweiterung des Interpreters war einfach,
weil alle Komponenten, die an Lua ange-
bunden werden sollten, als Singleton (Ein-
zelstück) vorliegen. Für jede angebunde-
ne Komponente hat Qiagen eine eigene
Bibliothek erstellt. Heute existieren unter
anderem Bibliotheken für die Inventory-
Funktionen (inv), für den Load Check
(lch) zum Testen der Beladung, für Log-
ging-Funktionen (logger) zum Erstellen
entsprechender Log Files sowie für die
Kommunikation mit den Hardwaremo-
dulen des Geräts (xna).

Skripte bewähren sich
in der Praxis

Die Verwendung von Lua zum Steuern von
Grundfunktionen des Geräts soll beispiel-
haft am Flüssigkeitstransfer von der Pro-

beneingabeschublade (SampleDrawer) zur
Probenausgabeschublade (EluateDrawer)
aufgezeigt werden. Bild 4 zeigt den Sample-
Drawer mit einem eingeschobenen Pro-
benrack (rot markiert). Im Programmbei-
spiel wären die äußeren drei Stellplätze mit
sogenannten Primary Tubes, die die zu
transferierenden Flüssigkeiten beinhalten,
bestückt. Der eigentliche Flüssigkeits-
transfer erfolgt mit einem Pipettor durch
Aspirieren (Aufnehmen) und Dispensieren
(Abgeben) der Flüssigkeit, nachdem der
Pipettierkopf über den Worktable bewegt
worden ist. Bild 5 zeigt den Pipettierkopf
beim Aufnehmen von Flüssigkeit aus Pri-

mary Tubes. Die Flüssigkeiten werden in
unserem Beispiel direkt in eine im Eluate-
Drawer platzierte Microtiter Plate (Bild 6)
transferiert.

Bild 7 zeigt den Worktable schematisch.
Neben den bereits erwähnten Schubladen

sind hier noch Schubladen für Verbrauchs-
materialien (ConsumableDrawer), wie
Tips, Cartridges und Reagenzien, sowie
für die zu entsorgenden Komponenten 
(WasteDrawer) zu sehen. Die Positionen,
die für den zu beschreibenden Flüssig-
keitstransfer infrage kommen, sind rot
markiert.

Das Skript (siehe Listing 2; unter www.
mechatronik.info/programmlistings) be-
ginnt mit einer Initialisierung (init())
und einem anschließenden Verriegeln der
Schubladen (start()). Durch das Verrie-
geln sind die Schubladen auch in xy-Rich-
tung arretiert, eine Voraussetzung für das
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präzise Positionieren. Der Flüssigkeits-
transfer soll so vorgenommen werden,
dass vom Pipettor ein Tip aufgenommen
wird (getTips()). Mit diesem wird über
eine kapazitive Messung der Füllstand der
drei Proben (YELLOW, BLUE, OIL) ge-
messen (lldLiquid()). Diese Füllstände
werden dem Inventory Manager überge-
ben. Anschließend erfolgt der Flüssigkeits-
transfer (transferLiquid()) von den
drei Eingabepositionen zu einer identi-
schen Ausgabeposition, was nichts ande-
res bedeutet als ein Mischen der drei Flüs-
sigkeiten. Nach dem letzten Flüssigkeits-
transfer wird der Tip (in Waste) abge-
worfen (putTips()), bevor am Ende des
Skripts die Schubladen entriegelt
werden (stop()).

Das Listing 2 beginnt mit Ver-
einbarungen. useChannels = {1,
0, 0, 0} beschreibt, dass hier nur
der erste Pipettierkanal von ins-
gesamt vier verwendet wird. Ein
tipType = „Tip200“ kennzeich-
net die Tips mit einem Volumen
von 200 µl. Der welloffset = 0
beschreibt kein Weiterführen zur
nächsten Position bei der Flüssig-
keitsabgabe, das heißt, alle drei
Flüssigkeiten werden in der glei-
chen Position abgegeben.

Nach den Konstantenvereinba-
rungen für die Flüssigkeiten in der
Eingabezone werden die Zuord-
nungen zu den Rackpositionen in
der Tabelle reagents = {} fest-
gehalten. Tabelle A listet die Para-
metersätze für die Kennzeichnung
des präzisen Pipettiervorgangs ei-

ner Flüssigkeit. Das Listing 3 im Internet
dient als Beispiel für die Parametersätze
der Flüssigkeit Oil.

Aufbauend auf diesen Funktionen lässt
sich der beschriebene Flüssigkeitstransfer
zusammenstellen. Der Abschnitt Main in
Listing 2 zeigt die einzelnen Aufrufe. Soll
beispielsweise nach jedem Pipettiervorgang
der benutzte Tip abgeworfen und ein neu-
er aufgenommen werden, dann gestaltet
sich dieser Vorgang wie in Listing 4 im In-
ternet gezeigt (siehe unten).

Lua ist erfolgreich in das Qiagen-Pro-
jekt integriert worden. Bei ähnlich gela-
gerten Projekten würden die Autoren die-
sen Weg wieder beschreiten. ■
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1  Erweiterung des Lua-Interpreters 

2  Quelltext der Datei ›test-mix-under-

oil-200-1.lua‹

3  Quelltext der Datei ›oil.params‹ 

4  Flüssigkeitstransfer mit Tipwechsel

finden Sie im Internet unter:

www.mechatronik.info/
programmlistings
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Die Softwareentwicklung für Geräte in der La-
borautomatisierung ist komplex und unter-
liegt in vielen Fällen strengen regulatorischen
Anforderungen. Wichtig für eine effektive
Softwareentwicklung ist es deshalb, auf einer
weitgehend stabilen Hardware und Firmware
aufsetzen zu können. Die Scriptsprache Lua
ermöglichte ein flexibles System für den Test
der tieferen Schichten (Bild 3) der Software
und der Hardwaremodule des Laborgeräts zu
einem frühen Zeitpunkt. Die Syntax von Lua
ist unkompliziert und verhüllt die Mächtigkeit
dieser Scriptsprache. Alle gewonnenen Er-
kenntnisse des Projekts ›Probenaufreinigung‹
sind nahtlos in die Fertigungshilfsmittel der
Produktion von Qiagen und bei Lieferanten
eingeflossen. 

FAZIT

Einfache, aber mächtige Syntax 

Name Source Params

Yellow SampleDrawer$PTHO-0$0
liquid1.params

liquidClass aspParams dispParams

Blue SampleDrawer$PTHO-0$1
liquid2.params

liquidClass aspParams dispParams

Oil SampleDrawer$PTHO-0$2
oil.params

liquidClass aspParams dispParams

A Beschreibung der Proben in
der Tabelle  reagents = {}
im Listing 2
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