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Beschreibung
Hintergrund der Erfindung
1. Gebiet der Erfindung

[0001] Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren und eine Vorrichtung zur Detektion von nicht-fermen-
tativen Bakterien, die in einer Probe enthalten sind. Die vorliegende Erfindung betrifft auch ein Verfahren und
eine Vorrichtung zur Detektion von fermentativen Bakterien und nicht-fermentativen Bakterien, die in einer Pro-
be enthalten sind. Die vorliegende Erfindung betrifft auch ein Verfahren und eine Vorrichtung zur Bestimmung,
ob die in einer Probe enthaltenen Bakterien fermentative oder nicht-fermentative Bakterien sind. Die vorliegen-
de Erfindung betrifft auch ein Verfahren und eine Vorrichtung zur Bestimmung, ob die hauptsachlichen in einer
Probe enthaltenen Bakterien fermentative oder nicht fermentative Bakterien sind.

2. Beschreibung des verwandten Standes der Technik

[0002] Bakterien werden eingeteilt in fermentative Bakterien, welche ein saures Endprodukt durch Abbau von
Zucker produzieren und nicht-fermentative Bakterien, welche nicht in der Lage sind, Zucker abzubauen.

[0003] Als Verfahren zur Detektion von fermentativen Bakterien kann ein Methyl-Rot-Reaktionstest erwahnt
werden.

[0004] Wenn Bakterien Zucker, der in einem Medium enthalten ist, abbauen, wird ein saures Produkt produ-
ziert. In dem Methyl-Rot-Reaktionstest wird ein Methyl-Rot-Reagens als pH-Indikator verwendet, wodurch die
Ansauerung des Mediums (d. h. eine Absenkung des pHs des Mediums) detektiert wird durch eine Verande-
rung der Farbe des hinzugefigten pH-Indikators. Durch diese Veranderung in der Farbe des Mediums kann
man herausfinden, ob der Zucker in dem Medium abgebaut worden ist oder nicht, wodurch man fermentative
Bakterien detektieren kann. Im Allgemeinen wird bei dem Klassifizieren von Bakterien in fermentative Bakteri-
en und nicht-fermentative Bakterien der Methyl-Rot-Reaktionstest durchgefiihrt unter Verwendung eines Me-
diums, welches rein kultivierte Bakterien enthalt. Dann werden die Bakterien eingeteilt in fermentative Bakte-
rien und nicht-fermentative Bakterien auf der Basis, ob fermentative Bakterien nachgewiesen worden sind oder
nicht.

[0005] Das oben erwahnte Verfahren bendtigt jedoch das Kultivieren zur Untersuchung, ob die Bakterien Zu-
cker abbauen oder nicht, so dass es etwa zwei bis drei Tage bendétigt, bevor fermentative Bakterien nachge-
wiesen werden. Somit bendtigt das konventionelle Verfahren Kultivierungsarbeit, um fermentative Bakterien zu
detektieren. Solche Kultivierungsarbeit ist aufwendig und bendtigt lange Zeit.

[0006] Als Technik flr die automatische Analyse von Bakterien ohne Kultivierung der Bakterien ist ein Verfah-
ren, das in der Europaischen Patentveroéffentlichung Nr. 1136563 offenbart ist, bekannt. Nach diesem Verfah-
ren wird, durch Einwirkenlassen eines kationischen Tensids auf die Probe, die die Bakterien enthalt, die Farb-
stoffdurchlassigkeit der Bakterien verstarkt. Dadurch wird die Farbbarkeit der Bakterien erhoht. Dann werden
durch Durchfuihren einer Fluoreszenzfarbebehandlung und Detektieren der von den Bakterien ausgestrahlten
Fluoreszenz mit einem Durchflusszytometer die Bakterien in der Probe detektiert. Unter Verwendung einer wie
oben beschriebenen Technik kann man Bakterien in einer Probe in einer vergleichsweise kurzen Zeitdauerau-
tomatisch detektieren. Man kann jedoch unter Verwendung eines solchen Verfahrens die Bakterien in einer
Probe nicht detektieren unter der weiteren Klassifizierung der Bakterien in fermentative und nicht fermentative
Bakterien.

Zusammenfassung der Erfindung

[0007] Die vorliegende Erfindung stellt ein Verfahren und eine Vorrichtung zur schnelleren und einfacheren
Detektion von nicht-fermentativen Bakterien im Vergleich zu herkémmlichen Techniken zur Verfigung.

[0008] Die vorliegende Erfindung stellt auch ein Verfahren und eine Vorrichtung zum einfacheren und schnel-
leren Nachweis von fermentativen und nicht-fermentativen Bakterien im Vergleich zu konventionellen Techni-
ken zur Verfugung.

[0009] Die vorliegende Erfindung stellt auch ein Verfahren und eine Vorrichtung zur schnelleren und einfache-
ren Bestimmung, ob die Bakterien, die in einer Probe enthalten sind, fermentative oder nicht fermentative Bak-
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terien sind, im Vergleich zu herkdmmlichen Techniken zur Verfligung.

[0010] Die vorliegende Erfindung stellt auch ein Verfahren und eine Vorrichtung zur einfacheren und schnel-
leren Bestimmung, ob die in der Probe hauptsachlich enthaltenen Bakterien fermentative oder nicht-fermenta-
tive Bakterien sind, im Vergleich zu herkdmmlichen Techniken zur Verfligung.

Kurze Beschreibung der Abbildungen

[0011] Fig. 1 ist eine Ansicht, die die Konstruktion einer Bakterien-Alysiervorrichtung gemaR einer Ausfih-
rungsform der vorliegenden Erfindung beschreibt;

[0012] Fig. 2 ist eine Abbildung, die eine Analytprobenvorbereitungsabschnitt der Bakterien-Alysiervorrich-
tung gemalf einer Ausfihrungsform der vorliegenden Erfindung beschreibt;

[0013] Fig. 3 ist eine Ansicht, die einen Messabschnitt der Bakterien-Alysiervorrichtung geman einer Ausfih-
rungsform der vorliegenden Erfindung beschreibt;

[0014] Fig. 4 ist eine Ansicht, die einen Hullflusszellenteil der Bakterien-Alysiervorrichtung gemaf einer Aus-
fuhrungsform der vorliegenden Erfindung beschreibt;

[0015] Fig. 5 ist eine Ansicht, die die Beziehung zwischen einem Kontrollabschnitt der Bakterien-Alysiervor-
richtung und jedem Abschnitt der Vorrichtung gemaR einer Ausfiihrungsform der vorliegenden Erfindung be-
schreibt;

[0016] FEiq. 6 ist eine Ansicht, die den Fluss der Gesamtkontrolle der Bakterien-Alysiervorrichtung gemaR ei-
ner Ausfiihrungsform der vorliegenden Erfindung beschreibt;

[0017] Eiq. 7 ist eine Ansicht, die den Analysierfluss in der Bakterien-Alysiervorrichtung gemaR einer Ausfih-
rungsform der vorliegenden Erfindung beschreibt;

[0018] Fig. 8 ist eine Modellansicht, die ein Beispiel eines zweidimensionalen Scattergramms, das durch die
Bakterien-Alysiervorrichtung gemaf einer Ausfihrungsform der vorliegenden Erfindung hergestellt wurde, il-
lustriert;

[0019] Fig. 9A bis Fig. 9D sind Ansichten, die ein Beispiel eines zweidimensionalen Scattergramms, das
durch die Bakterien-Alysiervorrichtung gemaR einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung hergestellt
wurde, illustriert;

[0020] Fig. 10A bis Fig. 10C sind Ansichten, die ein Beispiel eines zweidimensionalen Scattergramms, das
durch die Bakterien-Alysiervorrichtung gemaR einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung hergestellt
wurde, illustriert;

[0021] FEia. 11A bis Eig. 11D sind Ansichten, die ein Beispiel eines zweidimensionalen Scattergramms, das
durch die Bakterien-Alysiervorrichtung gemaR einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung hergestellt
wurde, illustriert; und

[0022] Fig. 12 ist eine Ansicht, die die Konstruktion einer Bakterien-Alysiervorrichtung geman einer weiteren
Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung beschreibt.

Beschreibung der bevorzugten Ausfiihrungsformen

[0023] Nachstehend wird eine Bakterien-Alysiervorrichtung gemag einer Ausfiihrungsform der vorliegenden
Erfindung beschrieben.

[0024] Fig. 1 ist eine Ansicht, die eine Bakterien-Alysiervorrichtung 1 illustriert, in welcher die duf3ere Erschei-
nung der Vorrichtung in durchgezogenen Linien gezeigt wird, und die schematische Konstruktion des Inneren
der Vorrichtung in durchbrochenen Linien gezeigt wird. Ein Fliussig-Kristall-Touchscreen 2 zur Durchfiihrung
verschiedener Eingaben und Anzeigen und Ausgabe der Messergebnisse, ein Probeneinsetzabschnitt Deckel
3, ein Reagenseinsetzabschnitt Deckel 4, und ein Startschalter 5 sind an der vorderen Oberflache der Bakte-
rien-Alysiervorrichtung 1 angeordnet. Weiters ist eine Kontrolleinheit 6, welche die Funktion der Vorrichtung
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und den Analysiervorgang kontrolliert, angeordnet an der Oberseite des Inneren der Bakterien-Alysiervorrich-
tung 1, gezeigt in durchbrochenen Linien. Ein Analytproben-Vorbereitungsabschnitt 7 zum Vorbereiten einer
Probenflissigkeit ist an der Vorderseite des unteren Teils angeordnet. Ein Messabschnitt 8 zum Detektieren
eines Signals aus der Probenfliissigkeit ist an der Riickseite des unteren Teils angeordnet.

[0025] Fig. 2 ist eine Ansicht, die den Analytproben-Vorbereitungsabschnitt 7 illustriert. Der Analytpro-
ben-Vorbereitungsabschnitt 7 enthalt einen Probeneinsetzabschnitt 9, einen Reagens-Einsetzabschnitt 10, ei-
nen Farbeabschnitt 11, eine Verteilungsvorrichtung 12, und eine Flussigkeits-Transportvorrichtung 13. Ein Be-
nutzer 6ffnet den zuvor erwahnten Probeneinsetzabschnitt Deckel 3 von Fig. 1, um einen Probenbehalter, der
eine Probe enthalt, in die Probeneinsetzabschnitt 9 einzusetzen. Der Benutzer 6ffnet auch den Reagensein-
setzabschnitt Deckel 4 von Fig. 1, um ein Mikroprobenréhrchen 14, enthalend eine Farbeflussigkeit bzw. ein
Mikroprobenréhrchen 15, enthaltend eine Verdiinnungsflissigkeit, in den Reagens-Einsetzabschnitt 10 einzu-
setzen. Ein Mikroprobenréhrchen 16 wird in den Farbeabschnitt 11 eingesetzt. Des Weiteren wird die Probe
gemischt mit der Farbeflissigkeit und der Verdiinnungsflissigkeit in dem Mikroprobenréhrchen 16 zum Her-
stellen einer Analytprobe. Hier ist, obwohl dies in den Abbildungen nicht dargestellt wird, die Farbeeinheit 11
ausgestattet mit einem Temperaturregelmechanismus zum Halten der Losung in dem Mikroprobenréhrchen 16
bei einer konstanten Temperatur, und einem Rihrmechanismus zum Ruhren der Losung in dem Mikroproben-
rohrchen 16. Eine Verteilungsvorrichtung 12 ist adaptiert, um eine vorherbestimmte Menge Flissigkeit durch
die Spitze davon aufzusaugen und auszustof3en, und die Verteilvorrichtung 12 ist ebenso adaptiert, um auf-
warts, abwarts, nach rechts, links, vorne und hinten durch eine Antriebseinheit (nicht dargestellt) bewegbar zu
sein,. Die Flussigkeits-Transporteinheit 13 ist zusammengesetzt aus einem Saugrohr 17 zum Saugen einer
Analytprobe, einer Flissigkeits-Transportrohre 18 zum Transportieren der Analytprobe, welche durch das
Saugréhrchen 17 aufgesaugt wurde, zum Messabschnitt 8, der in Fig. 3 dargestellt wird, und einer Pumpe 19
zum Saugen der Analytprobe und Transportieren der Analytprobe zum Messabschnitt 8. Das Saugréhrchen
17 wird in das Mikrotestrohrchen 16 eingefuhrt, welches in Farbeabschnitt 11 eingesetzt ist, um eine vorher-
bestimmte Menge der Analytprobe aufzusaugen. Die aufgesaugte Analytprobe wird zum Messabschnitt 8
durch die Flissigkeits-Transportréohre 18 transportiert.

[0026] Fig. 3 ist eine Ansicht, die den Messabschnitt 8 beschreibt. Der Messabschnitt 8 ist ausgestattet mit
einer Umhllungs-Durchflusszelle 20, eine Laserlichtquelle 21, eine Kondensierlinse 22, Sammellinsen 23 und
24, Nadelléchern 25 und 26, einem Filter 27, einer Fotodiode 28, und einer Fotoverstarkerrohre 29. Die Um-
hdllungsdurchflusszelle 20 dient dazu, die Analytprobe, die in dem zuvor erwahnten Analytproben-Vorberei-
tungsabschnitt 7 von Eig. 2 vorbereitet wurde, hindurchflieRen zu lassen. Bezugnehmend auf Eig. 4 ist die Um-
hdllungsdurchflusszelle 20 auch ausgestattet mit einer Probendiise 30 zum Stromen der Analytproben-Flis-
sigkeit nach oben in Richtung eines engen Lochabschnitts 33, einem Hullflissigkeits-Einlass 31, und einem
Flissigkeits-Auslass 32. Sammellinsen 23 und 24 sammeln optische Informationen, wie vorwarts gestreutes
Licht oder seitwarts-Fluoreszenzlicht, das von jedem Teilchen in der Probe erhalten wird, welches vom Laser-
strahl getroffen wurde. Die Photodiode 28 empfangt und wandelt vorwarts gestreutes Licht photoelektrisch um
in ein elektrisches Ausgabesignal. Die Fotoverstarkerréhre 29 empfangt und wandelt seitwarts Fluoreszenz-
licht fotoelektrisch um in ein elektrisches Ausgabesignal. Die Ausgabesignale werden jeweils zum Kontrollab-
schnitt 6 gesandt.

[0027] FEig. 5ist eine Ansicht, die Konstruktionen des Kontrollabschnittes 6 illustriert sowie die Beziehung zwi-
schen dem Kontrollabschnitt 6 und jedem anderen Abschnitt der Vorrichtung.

[0028] Der Kontrollabschnitt 6 umfasst einen Mikrocomputer mit einer zentralen Prozessiereinheit (CPU) und
einer Speichervorrichtung, wie ROM oder RAM, und einer Schaltung zum Verarbeiten der Signale, die von dem
Messabschnitt 8 geschickt wurden. Der Kontrollabschnitt 6 funktioniert als Speicherabschnitt 34, ein Analysier-
abschnitt 35, und ein Funktions-Kontrollabschnitt 36. Der Speicherabschnitt 34 speichert Analyseprogramme
zum Analysieren der Signale, die von den Teilchen in der Probe erhalten wurden, und Kontrollprogramme zum
Kontrollieren der Funktionen jedes Teils der Vorrichtung. Des Weiteren speichert der Speicherabschnitt 34 Da-
ten der Signale, welche durch den Messabschnitt 8 detektiert wurden und die Ergebnisse der Verarbeitung
durch die Analyseprogramme. Der Analyseabschnitt 35 analysiert die Signale, die durch den Messabschnitt 8
detektiert wurden entsprechend den Analyseprogrammen und erzeugt Daten bezogen auf die Bakterien, die
in der Analytproben-Flissigkeit enthalten sind. Die im Analyseabschnitt 35 erzeugten Daten werden auf dem
Flussigkristall-Touchscreen 2 ausgegeben. Der Funktions-Kontrollabschnitt 36 kontrolliert die Funktion jedes
Abschnittes der Vorrichtung entsprechend den Kontrollprogrammen, welche im Speicherabschnitt 34 gespei-
chert sind.

[0029] Nachfolgend wird die Funktion der Vorrichtung im Detail beschrieben.
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[0030] Zunachst setzt der Benutzer eine Probe und Reagentien zur Messung an die vorbestimmten Positio-
nen in dem Analytproben-Vorbereitungsabschnitt 7 ein. Die Probe kann eingesetzt werden in den Probenein-
setzabschnitt 9 des erwahnten Analytproben-Vorbereitungsabschnitts 7 von Fig. 2 durch Offnen des erwahn-
ten Probeneinsetzabschnitts Deckel 3 von Fig. 1. Des Weiteren kdnnen beziiglich der Reagentien wie der Far-
beflissigkeit und der Verdinnungsflissigkeit das Mikrotestréhrchen 14, enthaltend die Farbeflissigkeit, und
Mikrotestrohrchen 15, enthaltend die Verdinnungsflissigkeit, jeweils in den Reagenseinsetzabschnitt 10 des
Analytproben-Vorbereitungsabschnitts 7 durch Offnen des Reagenseinsetzabschnitts Deckels 4 eingesetzt
werden.

[0031] Flussigkeit, die Bakterien enthalt, wird als Probe verwendet. Z. B. kann eine Bakterienfliissigkeit, er-
halten durch Einsammeln einer Bakterienkolonie und Suspendieren der Bakterien in eine Flussigkeit, Urin oder
Blut enthaltend Bakterien, oder dergleichen, als Probe verwendet werden.

[0032] Die Farbeflussigkeit enthalt einen Polymethin-artigen Fluoreszenzfarbstoff, dargestellt durch die fol-

gende Strukturformel. Dieser Farbstoff hat die Eigenschaft, sich spezifisch an Nucleinsauren von Bakterien zu
binden, so dass eine Farbefliissigkeit, die diesen Farbstoff enthalt, spezifisch Bakterien farben kann.

p—C=C—C N )
",”' HHH )= BF4
CH,

[0033] Die Verdinnungsflissigkeit kann die folgende Zusammensetzung aufweisen.

Reagenzzusammensetzung (Verdunnungsflissigkeit)

Zitronensaure 100 mM

Natriumsulfat 90 mM

Amidosulfonsaure 100 mM

NaOH die Menge, die pH 1,5 ergibt

[0034] Wenn die Probe und die Reagenzien in dieser Weise eingesetzt werden und der Startknopf 5 gedriickt
wird, wird die Gesamtkontrolle gestartet. Fig. 6 ist ein Flussdiagramm, das den Fluss der Gesamtkontrolle
durch die Kontrollprogramme zeigt. Wenn der Startknopf gedriickt wird, werden die Schritte S1 (Analytpro-
ben-Vorbereitung), S2 (Messung) und S3 (Analyse) sukzessive ausgefiihrt. Der Analytproben-Vorbereitungs-
abschnitt 7, Messabschnitt 8, und Analyseabschnitt 35 werden durch Kontrollprogramme kontrolliert, wodurch
eine Serie von Funktionen automatisch ausgefiihrt wird. Die oben erwahnten Schritte S1, S2 und S3 werden
nachstehend beschrieben.

S1 (Analytproben-Vorbereitung)

[0035] Die Funktion des Analytproben-Vorbereitungsabschnitts 7 bei der Analytproben-Vorbereitung wird in
Bezug auf Eig. 2 beschrieben. Zunéchst saugt die Verteilungsvorrichtung 12 eine Probe aus einem Probenbe-
halter, der in dem Probeneinsetzabschnitt 9 eingesetzt ist, und sté3t 50 pl in das Mikrotestréhrchen 16, das in
dem Farbeabschnitt 11 eingesetzt ist, aus. Als nachstes saugt die Verteilungs-Vorrichtung 12 eine Verdin-
nungsflussigkeit aus dem Mikrotestréhrchen 15, welches in den Reagens-Einsetzabschnitt 10 eingesetzt ist,
und stof3t 340 pl in das Mikrotestréhrchen 16, welches in dem Farbeabschnitt 11 eingesetzt ist, aus. Des Wei-
teren saugt die Verteilungsvorrichtung 12 eine Farbeflissigkeit aus dem Mikrotestréhrchen 14, welches in den
Reagens-Einsetzabschnitt 10 eingesetzt ist, und stof3t 10 pl in das Mikrotestréhrchen 16, welches in den Far-
beabschnitt 11 eingesetzt ist, aus. Danach ruhrt der Farbeabschnitt 11 die Mischung fir 30 Sekunden, wahrend
das Mikrotestrohrchen 16 bei einer Temperatur von 42°C gehalten wird. Dies bereitet eine Analytprobe im Mi-
krotestrdhrchen 16 vor.

[0036] In der oben beschriebenen Vorbereitung einer Analytprobe wird die Probe unter sauren Bedingungen

prozessiert durch Verwendung einer sauren Verdunnungsflissigkeit, und die Bakterien in der Probe werden
gefarbt. Fermentative Bakterien produzieren ein saures Produkt bei dem Abbau von Zucker, wie bei der Be-
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schreibung des verwandten Standes der Technik beschrieben wurde. Aus diesem Grund kénnen fermentative
Bakterien selbst unter sauren Bedingungen Uberleben, in welchen es Bakterien im Allgemeinen schwierig fin-
den zu leben. Auf der anderen Seite sterben nicht-fermentative Bakterien ab, oder erleiden Schaden an ihren
Zellmembranen oder Zellwanden unter den sauren Bedingungen. Daher erleiden, wenn eine Probe unter sau-
ren Bedingungen behandelt wird, nicht-fermentative Bakterien Schaden an ihren Zellmembranen oder Zell-
wanden, so dass die Farbstoffdurchlassigkeit erhdht wird. Dies ermdglicht es, den Substanzen in den Zellen
der nicht-fermentativen Bakterien effizient an die Farbstoffe gebunden zu werden. Im Ergebnis werden
nicht-fermentative Bakterien einen hoheren Grad an Farbbarkeit aufweisen als fermentative Bakterien. In die-
ser Ausfihrungsform wird Fluoreszenzfarbung durchgefiihrt, so dass durch Detektieren von Fluoreszenz jedes
Bakterium in der Probe fermentative Bakterien und nicht-fermentative Bakterien einfach unterschieden werden
kénnen durch Unterschiede der Fluoreszenzintensitat. In anderen Worten ist die Fluoreszenzintensitat die von
nicht-fermentativen Bakterien erhalten wird, héher als die Fluoreszenzintensitat, die von fermentativen Bakte-
rien erhalten wird. Hier ist die saure Bedingung, die oben gezeigt wurde, vorzugsweise pH 1,0 bis 3,0, am be-
vorzugtesten 1,0 bis 2,0.

[0037] Wenn die Analytprobe vorbereitet wurde, wird die Analytprobe aus dem Mikrotestrohrchen 16 des Far-
beabschnitts 11 durch die Flissigkeits-Transportvorrichtung 13 gesaugt, und wird zur Umhullungsdurchfluss-
zelle 20 des Messabschnittes 8 geschickt.

S2 (Messung)

[0038] Die Funktion des Messabschnittes 8 bei der Messung wird in Bezug auf Fig. 3 und Fig. 4 beschrieben
werden. Die in dem Analytproben-Vorbereitungsabschnitt 7 vorbereitete Analytprobe wird zu der Umhillungs-
durchflusszelle 20 geleitet, und die Probenfllissigkeit wird durch die Probendiise 30 in die Umhillungsdurch-
flusszelle ausgestofien. Gleichzeitig damit wird eine Hullflissigkeit ausgestoRen in die Umhiillungsdurchfluss-
zelle durch den Hullflissigkeits-Einlass 31. Dadurch wird die Probenflissigkeit umgeben durch die Hullflissig-
keit innerhalb der Hullflissigkeits-Durchflusszelle und wird weiter verengt durch den engen Lochabschnitt 33
zu flieRen. Durch Verengen des Flusses der Probenflissigkeit auf das Mal} der TeilchengréRe werden die in
der Probenflissigkeit enthaltenen Teilchen in einer Linie angeordnet, um durch den engen Lochabschnitt zu
flieBen.

[0039] Ein Laserstrahl, der von der Laserlichtquelle 21 ausgestof3en wird, wird durch die Kondensierlinse 22
verengt und auf den Probenfluss, welcher durch den engen Lochabschnitt 33 fliel3t, gestrahlt. Das vorwarts
gestreute Licht, das von jedem Teilchen in der Probe ausgestrahlt wird, welches vom Laserstrahl erfasst wurde,
wird durch die Sammellinse 23 gesammelt, um durch die Lochblende 25 hindurchzutreten. Das Seiten-Fluo-
reszenzlicht wird durch die Sammellinse 24 gesammelt, um durch den Filter 27 und die Lochblende 26 hin-
durchzutreten. Dann wird das vorwarts gestreute Licht aufgefangen und fotoelektrisch umgewandelt durch die
Fotodiode 28, und das Seiten-Fluoreszenzlicht wird aufgefangen und fotoelektrisch umgewandelt durch die
Fotoverstarkerréhre 29, und jeweils ausgegeben als vorwarts gestreutes Lichtsignal und Seiten-Fluores-
zenz-Lichtsignal. Jedes Signal wird zum Kontrollabschnitt 6 geschickt und wird in dem Speicherabschnitt 34
gespeichert als Daten individueller Teilchen.

S3 (Analyse)

[0040] Wenn ein vorwarts gestreutes Lichtsignal und ein Seiten-Fluoreszenz-Lichtsignal detektiert werden
durch die Messung von S2, analysiert der Analyseabschnitt 35 dann jedes Signal entsprechend den Analyse-
programmen. Die Funktion der Analyseprogramme in S3 wird beschrieben in Bezug auf das Flussdiagramm
von Fig. 7. Die Schritte in dem Flussdiagramm sind wie folgt.

[0041] S301: Die Daten des vorwarts gestreuten Lichtsignals und des Seiten-Fluoreszenz-Lichtsignals, von
der Probenflussigkeit detektiert, werden aus dem Speicherabschnitt 34 ausgelesen. Dann geht der Vorgang
zu S302.

[0042] S302: Die vorwarts gestreute Lichtintensitat (Fsc) und die Seiten-Fluoreszenz-Lichtintensitat (FL) wer-
den berechnet auf der Basis des vorwarts gestreuten Lichtsignals und des Seiten-Fluoreszenz-Lichtsignals,
erhalten von jedem Teilchen in der Probenflissigkeit. AnschlieRend geht das Verfahren zu S303.

[0043] S303: Ein Scattergramm wird hergestellt unter Verwendung des Fsc und FL jedes Teilchens, welche

in S302 berechnet wurden, als Parameter. Dies wird wie folgt durchgeflihrt. Zunachst werden zweidimensio-
nale Koordinaten entwickelt unter Verwendung von Fsc und FL als Achsen, und dann wird die Koordinatenpo-
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sition, die jedem Teilchen in der Analytprobe entspricht, bestimmt auf der Basis von Fsc und FL, welche in S302
berechnet wurden. In dieser Weise wird ein Scattergramm hergestellt unter Verwendung von Fsc und FL als
Parameter. Dann folgt in dem Verfahren S304.

[0044] S304: Ein Bereich, in welchem nicht-fermentative Bakterien auftreten (dieser wird bezeichnet als
NF-Bereich) und ein Bereich, in welchem fermentative Bakterien auftreten (dieser wird bezeichnet als F-Be-
reich) werden auf dem hergestellten Scattergramm gesetzt. Die Art und Weise, in welcher diese Bereiche auf
dem Scattergramm gesetzt werden, ist in Fig. 8 dargestellt. Der NF-Bereich und der F-Bereich, die hier gesetzt
werden, sind zuvor empirisch bestimmt durch Messen von Analytproben, enthaltend die Bakterien, welche als
nichtfermentative Bakterien bestatigt sind und Bakterien, die als fermentative Bakterien bestatigt sind. Dies er-
moglicht, dass, wenn die hauptsachlichen in der Probe enthaltenen Bakterien nicht-fermentative Bakterien
sind, die Punkte, die den nichtfermentativen Bakterien in der Probe entsprechen, einen Cluster bilden und in
dem NF-Bereich aufscheinen. Wenn auf der anderen Seite die in der Probe hauptsachlich enthaltenen Bakte-
rien fermentative Bakterien sind, bilden die Punkte, die den fermentativen Bakterien in der Probe entsprechen,
einen Cluster und treten im F-Bereich auf. Hier werden die Daten der Koordinaten in dem NF-Bereich und dem
F-Bereich, welche in dem Speicherabschnitt 34 gespeichert sind, ausgelesen durch die Analyseprogramme in
S304 und auf das Scattergramm angewandt. Dann folgt in dem Verfahren S305.

[0045] S305: Die Anzahl der Punkte in dem NF-Bereich und dem F-Bereich wird gezahlt. Dann geht das Ver-
fahren zu S306.

[0046] S306: Die Anzahl der Punkte, die in dem NF-Bereich auftreten und die Anzahl der Punkte, die in dem
F-Bereich auftreten, wird verglichen, um zu bestimmen, in welcher der Regionen die Cluster der Punkte auf-
treten. Zunachst wird unter der Annahme, dass die Anzahl der Punkte, die in dem NF-Bereich auftreten, NF ist
und die Anzahl der Punkte, die in dem F-Bereich auftreten, F ist, ein Wert A bestimmt durch die folgende Be-
rechnungsformel:

NF/(NF + F) = A

[0047] Wenn der Wert A, der durch die obige Formel berechnet wurde, gréRer oder gleich einem vorherbe-
stimmten Wert ist (namlich falls die Kolonie der Punkte in dem NF-Bereich auftritt), dann geht das Verfahren
zu S307. Wenn auf der anderen Seite der Wert A kleiner ist als der vorherbestimmte Wert (namlich wenn die
Kolonie der Punkte nicht in dem NF-Bereich auftritt), dann geht das Verfahren zu S308.

[0048] S307: Das nicht-fermentative Bakterienzeichen X wird auf ,1" gesetzt. Das Verfahren geht dann zu
S309 weiter.

[0049] S308: Das nicht-fermentative Bakterienzeichen X wird auf ,0" gesetzt. Das Verfahren geht dann zu
S309 weiter.

[0050] S309: In S309 wird ein Verfahren zur Bestimmung, ob das nicht-fermentative Bakterienzeichen X ,1"
ist oder nicht, ausgefihrt. Wenn das nicht-fermentative Bakterienzeichen X ,1" ist, dann geht das Verfahren zu
S310, wohingegen, wenn das nicht-fermentative Bakterienzeichen X nicht ,1" ist, das Verfahren zu S311 geht.

[0051] S310: Das in S303 und S304 hergestellte Scattergramm, die Zahlergebnisse der Anzahl von Punkten
in dem NF-Bereich und dem F-Bereich, die in S305 gezahlt wurden, und eine Nachricht, die besagt, dass ,die
hauptsachlichen in der Probe enthaltenen Bakterien sind nicht-fermentative Bakterien", werden auf dem Flus-
sigkristall-Touchscreen 2 angezeigt.

[0052] S311: Das in S303 und S304 hergestellt Scattergramm, die Zahlergebnisse der Anzahl der Punkte in
dem NF-Bereich und dem F-Bereich, die in S305 gezahlt wurden, und eine Nachricht, die besagt, dass ,die
hauptsachlich in der Probe enthaltenen Bakterien sind fermentative Bakterien", werden auf dem Flussigkris-
tall-Touchscreen 2 angezeigt.

[0053] Das Obige ist das Flussdiagramm der Messung dieser Ausfihrungsform.
[0054] Wie oben beschrieben, ist Fig. 8 eine Ansicht, um das Scattergramm, das in S303 und S304 herge-
stellt wird, zu beschreiben. In dem Scattergramm stellt die Abszisse FL dar, und die Ordinate stellt Fsc dar. Auf

die Abszisse hat die rechte Seite einen groReren Wert von FL. Auf der Ordinate hat die obere Seite einen gro-
Reren Wert von Fsc. Die nichtfermentativen Bakterien treten innerhalb des NF-Bereichs auf, welcher in dem
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Scattergramm gesetzt wurde. Auf der anderen Seite treten die fermentativen Bakterien innerhalb des F-Be-
reichs auf, welcher auf dem Scattergramm gesetzt wurde. Hier haben, wie oben beschrieben, die nicht-fermen-
tativen Bakterien einen hoheren Wert an Fluoreszenzfarbbarkeit als die fermentativen Bakterien. Daher ist die
Fluoreszenzintensitat, die von den nicht-fermentativen Bakterien detektiert wird, héher als die Fluoreszenzin-
tensitat, die von den fermentativen Bakterien detektiert wird. Aus diesem Grund wird der NF-Bereich an einer
Position gesetzt, welcher héherer Fluoreszenzintensitat entspricht als der F-Bereich.

[0055] Nachfolgend wird ein Beispiel der Analyseergebnisse einer Probe unter Verwendung der Bakteri-
en-Analysevorrichtung 1 gezeigt werden.

Messbeispiel 1

[0056] Eine Probe wurde wie folgt vorbereitet. Zunachst wurden Bakterien in einem Agarosemedium kulti-
viert, um eine Bakterienkolonie zu bilden. Dann wurde die vorgesehene Art von Bakterien von der Kolonie ge-
sammelt, und suspendiert in ein Herzinfusions-Fliissigmedium, so dass die Anzahl der Bakterien eine Konzen-
tration von etwa 10°ml betragt. In diesem Beispiel wurde Bakterienfliissigkeit fir jede von insgesamt 7 Arten
von Bakterien hergestellt, und als Probe verwendet. Unter diesen 7 Arten von Bakterien sind 4 Arten von fer-
mentativen Bakterien, umfassend E. coli, K. pneumoniae, L. achidophilus und S. aureus. Die nichtfermentati-
ven Bakterien sind 3 Arten, umfassend P. aeruginosa, A. baumannii und E. faecalis. Das Scattergramm, das
erhalten wurde durch die Analyse der Bakterienflissigkeit jeder der Bakterien, die durch das vorstehende Ver-
fahren hergestellt wurde, unter Verwendung der Bakterien-Analysiervorrichtung 1, wird in Fig. 9 und 10 ge-
zeigt.

[0057] Fig. 9A bis Fig. 9D sind Scattergramme, erhalten unter Verwendung der Bakterienflissigkeit von fer-
mentativen Bakterien als Probe. Eig. 9A ein Scattergramm, erhalten durch Analysieren der Bakterienflissig-
keit von E. coli. Fig. 9B zeigt ein Scattergramm, erhalten durch Analysieren der Bakterienflissigkeit von K.
pneumoniae. Fig. 9C zeigt ein Scattergramm, erhalten durch Analysieren der Bakterienflissigkeit von S. au-
reus. Fig. 9D zeigt ein Scattergramm, erhalten durch Analysieren der Bakterienfllissigkeit von L. achidophilus.
In Fig. 9A, Fig. 9B, Fig. 9C und Fig. 9D wird ein Cluster von Punkten in dem F-Bereich gesehen, wo fermen-
tative Bakterien auftreten.

[0058] Fig. 10A bis Fig. 10C sind Scattergramme, erhalten unter Verwendung der Bakterienflissigkeit der
nicht-fermentativen Bakterien als Proben. Fig. 10A zeigt ein Scattergramm, erhalten durch Analysieren der
Bakterienflissigkeit von P. aeruginosa. Fig. 10B zeigt ein Scattergramm, erhalten durch Analysieren der Bak-
terienflissigkeit von A. baumannii. Eig. 10C zeigt ein Scattergramm, erhalten durch Analysieren der Bakteri-
enflissigkeit von E. faecalis. In Fig. 10A, Fig. 10B und Fig. 10C ist ein Cluster von Punkten in dem NF-Bereich
zu sehen, wo nicht-fermentative Bakterien auftreten.

[0059] Durch Fig. 9 und 10 wird bestatigt, dass die Cluster der nicht-fermentativen Bakterien in dem NF-Be-
reich auftreten, wo nicht-fermentative Bakterien auftreten, und die Cluster der fermentativen Bakterien in dem
F-Bereich auftreten, wo fermentative Bakterien auftreten. Daher kdnnen, da die Positionen des Auftretens der
fermentativen Bakterien und nicht-fermentativen Bakterien auf dem Scattergramm sich erheblich unterschei-
den, die fermentativen Bakterien leicht von den nicht-fermentativen Bakterien unterschieden werden.

[0060] Der Methyl-Rot-Reaktionstest, der als Stand der Technik in der obigen Beschreibung gezeigt wurde,
bedarf der Kultivierung zur Untersuchung, ob die Bakterien Zucker abbauen oder nicht, um fermentative Bak-
terien nachzuweisen. Aus diesem Grund bendétigt er zwei bis drei Tage, bevor fermentative Bakterien detektiert
werden. Im Gegensatz eliminiert die Bakterien-Analysiervorrichtung 1 die Notwendigkeit der Kultivierung, um
zu untersuchen, ob die Bakterien Zucker abbauen oder nicht. Daher kann unter Verwendung der Bakteri-
en-Analysiervorrichtung 1 die vorbereitete Bakterienflissigkeit als Probe zur Messung verwendet werden, und
die Ergebnisse kdnnen sofort erhalten werden.

[0061] Als nachstes wird ein Beispiel der Ergebnisse, erhalten durch Analysieren von Urin als Probe, gesam-
melt von einem Patienten, unter Verwendung der Bakterien-Analysiervorrichtung 1 beschrieben werden.

Messbeispiel 2
[0062] Die verwendeten Proben waren 4 Proben A bis D. Probe A ist Urin eines Menschen, enthaltend E. coli

(fermentatives Bakterium), Probe B ist Urin eines Menschen, enthaltend S. aureus (fermentatives Bakterium),
Probe C ist Urin eines Menschen, enthaltend E. faecalis (nicht-fermentative Bakterien), und Probe D ist Urin

8/21



DE 60 2004 004 708 T2 2007.11.29

eines Menschen, enthaltend P. aeruginosa (nicht-fermentative Bakterien).

[0063] Die Scattergramme, die erhalten wurden durch Analysieren der oben beschriebenen 4 Proben A bis
D unter Verwendung der Bakterien-Analysiervorrichtung 1, werden in Fig. 11A bis D gezeigt. Fig. 11A zeigt ein
Scattergramm, erhalten durch Analysieren der Probe A. Fig. 11B zeigt ein Scattergramm, erhalten durch Ana-
lysieren der Probe B. Fig. 11C zeigt ein Scattergramm, erhalten durch Analysieren der Probe C.

[0064] Fig. 11D zeigt ein Scattergramm, erhalten durch Analysieren der Probe D. Bezliglich der Proben A und
B treten die Cluster von Punkten in allen Fallen in dem F-Bereich auf, wo fermentative Bakterien auftreten. Auf
der anderen Seite, bezliglich Proben C und D, treten die Cluster der Punkte in allen Fallen in dem NF-Bereich
auf, wo nicht-fermentative Bakterien auftreten.

[0065] Die Ergebnisse der Bestimmung, ob die hauptsachlichen Bakterien, die in einer Probe enthalten sind,
fermentative Bakterien oder nicht-fermentative Bakterien sind, unter Verwendung der Bakterien-Analysiervor-
richtung 1 auf der Basis der Auftrittsregion von Clustern von Punkten in einem Scattergramm, wird in der fol-
genden Tabelle gezeigt.

Tabelle 1

Probe Ergebnis der Bestimmung

fermentative Bakterien

B fermentative Bakterien
C nicht-fermentative Bakterien
D nicht-fermentative Bakterien

[0066] Wie in Tabelle 1 gezeigt, wurden die hauptsachlich in dem Urin der Proben A und B enthaltenen Bak-
terien als fermentative Bakterien bestimmt, und die hauptsachlich in dem Urin der Proben C und D enthaltenen
Bakterien als nichtfermentative Bakterien bestimmt. Dartber hinaus stimmt in all diesen Fallen der Proben A,
B, C und D das Ergebnis der Bestimmung der Bakterienart auf Basis des Analyseergebnisses mit der Art der
Bakterien, welche tatsachlich in der Probe enthalten sind, Gberein.

[0067] In der oben beschriebenen Ausfiihrungsform kénnen die fermentativen Bakterien und die nicht-fer-
mentativen Bakterien, die in einer Probe enthalten sind, rasch detektiert werden, um zu bestimmen, ob die
hauptsachlich in der Probe enthaltenen Bakterien fermentative Bakterien oder nicht-fermentative Bakterien
sind. Der Methyl-Rot-Reaktionstest, der als Stand der Technik in der obigen Beschreibung gezeigt wurde, be-
darf der Kultivierung zur Untersuchung, ob die Bakterien Zucker abbauen oder nicht, so dass es zwei oder drei
Tage bendtigt, bevor fermentative Bakterien detektiert werden. Im Gegensatz eliminiert die vorliegende Aus-
fuhrungsform die Notwendigkeit zur Kultivierung, um zu untersuchen, ob die Bakterien Zucker abbauen oder
nicht, so dass die hergestellte Bakterienfliissigkeit als Messprobe verwendet werden kann und die Ergebnisse
sofort erhalten werden kénnen.

[0068] Des Weiteren kénnen in der oben beschriebenen Ausfiihrungsform Blut oder Urin, erhalten von einem
Patienten als Messprobe, so wie sie sind, verwendet werden, ohne Herstellung einer Bakterienflissigkeit wie
oben beschrieben. Dies ermdglicht, dass man schnell bestimmen kann, ob die Hauptart der Bakterien, die in
einer Probe enthalten sind, fermentative Bakterien oder nicht-fermentative Bakterien sind.

[0069] Hier ist die Bakterien-Analysiervorrichtung 1 der oben beschriebenen Ausflihrungsform eine Vorrich-
tung, in welcher alle Komponenten integriert sind, die vorliegende Erfindung ist jedoch nicht auf diese Kon-
struktion limitiert. Z. B. kann sie eine Vorrichtung, wie in Abb. 12 gezeigt, sein, in welcher ein Teil der Bestand-
teile separat zur Verfigung gestellt wird. Eine Bakterien-Analysiervorrichtung 37 von Fig. 12 ist hergestellt aus
einem Hauptkoérper der Messvorrichtung 38 und einem PC 39. Des Weiteren hat, obwohl in der Abbildung nicht
gezeigt, der Messvorrichtung-Hauptkorper 38 einen Startknopf, einen Analytproben-Vorbereitungsabschnitt
zum Vorbereiten einer Probenflissigkeit, einen Messabschnitt zum Detektieren von Signalen aus der Proben-
flissigkeit, und einen ersten Kontrollabschnitt, welcher das Funktionieren der Vorrichtung kontrolliert. Der erste
Kontrollabschnitt hat einen ersten Speicherabschnitt, welcher Kontrollprogramme zum Kontrollieren der Funk-
tion von jeder Vorrichtung speichert und einen Funktions-Kontrollabschnitt zum Kontrollieren der Funktion von
jeder Vorrichtung gemaf den Kontrollprogrammen, welche in dem ersten Speicherabschnitt gespeichert sind.
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Der PC 39 hat einen Ausgabeschirm 40 zum Ausgeben und Anzeigen der Messergebnisse, einen Eingabeab-
schnitt 41 zum Durchfiihren verschiedener Eingaben, und einen zweiten Kontrollabschnitt 42, welcher einen
Analysevorgang kontrolliert. Der zweite Kontrollabschnitt 42 hat einen zweiten Speicherabschnitt zum Spei-
chern der Analyseprogramme und der Ergebnisse des Prozessierens durch die Analyseprogramme und einen
Analyseabschnitt zum Durchfiihren der Analyse auf Basis der Daten, die erhalten wurden durch die Messung.
Der Messvorrichtungs-Hauptkérper 38 und PC 39 von Fig. 12 sind tber eine Verbindungsvorrichtung verbun-
den. Die Funktion von jedem Abschnitt in dem Messvorrichtungs-Hauptkorper 38 wird gemaR des ersten Kon-
trollabschnittes des Messvorrichtungs-Hauptkérpers 38 kontrolliert. Die Messdaten, die im Messvorrich-
tungs-Hauptkorper 38 erhalten wurden, werden in dem zweiten Speicherabschnitt des PC 39 gespeichert und
durch den Analyseabschnitt analysiert.

[0070] Des Weiteren wird in der Analyse (S3) der Bakterien-Analysevorrichtung 1 der oben beschriebenen
Ausfuhrungsform der Bereich (F-Bereich), wo die Punkte, welche fermentativen Bakterien entsprechen, auf-
treten, und der Bereich (NF-Bereich), wo die Punkte entsprechend den nichtfermentativen Bakterien auftreten,
beide auf dem Scattergramm gesetzt; die vorliegende Erfindung ist jedoch nicht darauf limitiert. Z. B. kann man
auf dem Scattergramm nur den Bereich (NF-Bereich), wo die Punkte, die den nichtfermentativen Bakterien ent-
sprechen, auftreten, setzen. In diesem Fall werden die nicht-fermentativen Bakterien, die in einer Probe ent-
halten sind, detektiert durch Bestimmen, ob die Punkte in dem NF-Bereich auftreten, welche auf dem Scatter-
gramm gesetzt wurde.

[0071] Des Weiteren wird in der Analyse (S3) der Bakterien-Analysiervorrichtung 1 der oben beschriebenen
Ausfuhrungsform bestimmt, ob die hauptsachlich in einer Probe enthaltenen Bakterien fermentative oder
nicht-fermentative Bakterien sind; jedoch ist die vorliegende Erfindung nicht darauf alleine limitiert. Z. B. kon-
nen in dem Fall der Analyse einer ,Probe enthaltend nur eine Art von Bakterien", wie in Messbeispiel 1 ver-
wendet, die Bakterien der Probe klassifiziert werden in entweder fermentative oder nichtfermentative Bakteri-
en, da es Klar ist, dass die Bakterien, die in der Probe enthalten sind, nur von einer Art sind. Daher kann in
diesem Fall in der Analyse (S3) bestimmt werden, ob die Art der Bakterien in der Probe fermentative oder
nicht-fermentative Bakterien sind.

[0072] Zusatzlich kann des Weiteren in der Analyse (S3) der Bakterien-Analysiervorrichtung 1 der oben be-
schriebenen Ausflihrungsform die Anzahl von fermentativen Bakterien und die Anzahl der nicht-fermentativen
Bakterien, die in einer Probe enthalten sind, berechnet werden. Auf dem Scattergramm erscheinen die Punkte,
die den fermentativen Bakterien entsprechen, in dem F-Bereich, und die Punkte, die nichtfermentativen Bak-
terien entsprechen, in dem NF-Bereich. Dies erlaubt, dass die Anzahl der fermentativen Bakterien und die An-
zahl der nicht-fermentativen Bakterien, die in der Probe enthalten sind, berechnet werden auf Basis der Anzahl
der Punkte, die in der F-Region bzw. der NF-Region auftreten.

[0073] Des Weiteren kann in dem Fall des Durchfuhrens einer Messung unter Verwendung einer ,Probe ent-
haltend nur eine Art von Bakterien" die Anzahl von Bakterien berechnet werden einzig aufgrund der Bakterien,
die in dem Analyseschritt bestimmt werden. Z. B. wird, falls in dem Analyseschritt bestimmt wurde, dass die
hauptsachlich in einer Probe enthaltenden Bakterien nicht-fermentative Bakterien sind, die Anzahl von
nicht-fermentativen Bakterien enthalten in der Probe berechnet auf Basis der Anzahl von Punkten, die in dem
NF-Bereich auftreten, ohne Berechnung der Anzahl von fermentativen Bakterien. Auf der anderen Seite wird,
falls in dem Analyseschritt bestimmt wurde, dass die hauptsachlich in der Probe enthaltenen Bakterien fermen-
tative Bakterien sind, die Anzahl der fermentativen Bakterien, die in der Probe enthalten sind, berechnet auf
Basis der Anzahl von Punkten in dem F-Bereich auftreten, ohne Berechnung der Anzahl von nicht-fermentati-
ven Bakterien.

[0074] Des Weiteren konnen, in dem Fall des Durchfiihrens von Messungen unter Verwendung einer ,Probe
enthaltend Bakterien und Teilchen, die nicht Bakterien sind", wie Urin, die Teilchen, die nicht Bakterien sind (im
Weiteren als Unreinheiten bezeichnet), zusammen mit den Bakterien gefarbt werden, und die Punkte, die den
Unreinheiten entsprechen, kénnen in dem F-Bereich auftreten. Daher kann bei der Berechnung der Anzahl von
fermentativen Bakterien, die in der Probe enthalten sind, auf Basis der Anzahl der Punkte, die in dem F-Bereich
auftreten, die korrekte Anzahl von fermentativen Bakterien nicht berechnet werden infolge des Einflusses der
Unreinheiten. Daher kann bei der Durchfiihrung der Messung unter Verwendung einer ,,Probe enthaltend Bak-
terien und Unreinheiten" der Analyseschritt nur die Anzahl von nicht-fermentativen Bakterien berechnet wer-
den, ohne die Anzahl der fermentativen Bakterien zu berechnen. In diesem Fall wird die Anzahl der nicht-fer-
mentativen Bakterien, die in der Probe enthalten sind, berechnet auf Basis der Anzahl der Punkte, die in dem
NF-Bereich auftreten.
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[0075] Des Weiteren kann, selbst wenn eine ,Probe enthaltend Bakterien und Unreinheiten" verwendet wird
fur die Messung, die Anzahl der fermentativen Bakterien bestimmt werden unter der Voraussetzung, dass die
gesamte Anzahl der Bakterien, die in der Probe enthalten sind, bestimmt werden kann. In diesem Fall wird in
dem Analyseschritt die Anzahl von nichtfermentativen Bakterien, die in der Probe enthalten sind, berechnet auf
Basis der Anzahl der Punkte, die in dem NF-Bereich auftreten. Dann wird durch Abziehen der Anzahl der
nicht-fermentativen Baktieren von der Gesamtzahl der Bakterien, die zuvor bestimmt wurden, die Anzahl der
fermentativen Bakterien, die in der Probe enthalten sind, berechnet. Hier kann die Gesamtzahl der Bakterien,
die in einer Probe enthalten sind, bestimmt werden, z. B. unter Verwendung einer Methode, die in der Europa-
ischen Patentverdffentlichung Nr. 1136563 offenbart ist.

[0076] Die in den Anspriichen enthaltenen Bezugszeichen limitieren nicht den Schutzbereich der Anspriiche;
ihre einzige Funktion ist es, die Anspriiche leichter verstandlich zu machen.

Patentanspriiche

1. Vorrichtung zum Analysieren von in einer Probe enthaltenen Bakterien, umfassend:
einen Analytproben-Bereitungsteil (7) zum Bereiten einer Analytprobe aus der Probe, wobei besagte Probe un-
ter sauren Bedingungen prozessiert wird, so dal® die Zellmembranen oder Zellwande von nicht-fermentativen
Bakterien beschadigt werden, um die Durchlassigkeit eines Farbstoffs zu erhdhen, und worin die Bakterien in
der Probe mit einem Farbstoff gefarbt werden;
einen Detektor (8) zum Detektieren von optischer Information von jedem Teilchen in der Analytprobe; und
einen Kontroller (6) zum Detektieren von fermentativen oder nicht-fermentativen Bakterien auf Basis der de-
tektierten optischen Information.

2. Vorrichtung gemaf Anspruch 1, worin besagter Kontroller fermentative Bakterien und nicht-fermentative
Bakterien in der Probe auf Basis von der detektierten optischen Information detektiert.

3. Vorrichtung gemafR Anspruch 1 oder 2, worin besagter Kontroller bestimmt, ob die Art von in der Probe
enthaltenen Bakterien fermentative Bakterien oder nichtfermentative Bakterien sind auf Basis der detektierten
optischen Information.

4. Vorrichtung gemafR einem der Anspriche 1 bis 3, worin besagter Farbstoff ein Fluoreszenzfarbstoff ist.

5. Vorrichtung gemal einem der Anspriiche 1 bis 3, worin besagter Analytproben-Bereitungsteil einen
Flussigkeitsmischungsmechanismus umfal3t zum Mischen einer sauren Losung mit der Probe.

6. Vorrichtung gemaf einem der Anspriche 1 bis 3, worin besagter Analytproben-Bereitungsteil einen
Flissigkeitsmischungsmechanismus umfaf3t zum Mischen einer sauren Losung mit der Probe, und zum Mi-
schen der erhaltenen Mischung mit einem Reagens, welches Fluoreszenzfarbstoff enthalt.

7. Vorrichtung gemaf einem der Anspriiche 1 bis 6, worin die von dem besagten Detektor detektierte op-
tische Information Fluoreszenz umfalit.

8. Vorrichtung gemal Anspruch 1, worin besagter Kontroller die Anzahl von fermentativen Bakterien oder
die Anzahl von nicht-fermentativen Bakterien auf Basis der detektierten optischen Information berechnet.

9. Vorrichtung gemafR Anspruch 2, worin besagter Kontroller die Anzahl von nicht-fermentativen Bakterien
und die Anzahl von fermentativen Bakterien auf Basis der detektierten optischen Information berechnet.

10. Vorrichtung gemaf Anspruch 3, worin besagter Kontroller bestimmt, ob die vorherrschenden Bakteri-
en, die in der Probe enthalten sind, fermentative Bakterien oder nichtfermentative Bakterien sind auf Basis der
detektierten optischen Information.

11. Vorrichtung gemafl Anspruch 3, worin besagter Kontroller fermentative Bakterien und nicht-fermenta-
tive Bakterien auf Basis der detektierten optischen Information detektiert und bestimmt, ob die Art der in der
Probe enthaltenen Bakterien fermentative Bakterien oder nichtfermentative Bakterien sind gemal dem Ergeb-
nis des Detektierens der fermentativen Bakterien und nichtfermentativen Bakterien.

12. Vorrichtung gemafl Anspruch 3, worin besagter Kontroller fermentative Bakterien und nicht-fermenta-
tive Bakterien auf Basis der detektierten optischen Information detektiert und bestimmt, ob die in der Probe
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vorherrschenden Bakterien fermentative Bakterien oder nicht-fermentative Bakterien sind auf Basis eines Er-
gebnisses des Detektierens der fermentativen Bakterien und nicht-fermentativen Bakterien.

13. Verfahren zur Analyse von in einer Probe enthaltenen Bakterien, umfassend:

einen Analytproben-Bereitungsschritt zum Bereiten einer Analytprobe aus der Probe, worin besagte Probe un-
ter sauren Bedingungen prozessiert wird, so dal} die Zellmembranen oder Zellwande von nicht-fermentativen
Bakterien beschadigt werden, um die Farbstoffdurchlassigkeit zu erhéhen, und worin die Bakterien in der Pro-
be mit einem Farbstoff gefarbt werden;

einen Detektionsschritt zum Detektieren von optischer Information von jedem Teilchen in der Analytprobe; und
einen Bakteriendetektionsschritt zum Detektieren von fermentativen und nicht-fermentativen Bakterien auf Ba-
sis der detektierten optischen Information.

14. Verfahren gemafR Anspruch 13, des weiteren umfassend einen Berechnungsschritt zum Berechnen der
Anzahl der detektierten fermentativen Bakterien oder der Anzahl der detektierten nicht-fermentativen Bakteri-
en.

15. Verfahren gemafR Anspruch 13, des weiteren umfassend einen ersten Berechnungsschritt zum Berech-
nen der Gesamtanzahl von Bakterien, die in der Probe enthalten sind, einen zweiten Berechnungsschritt zum
Berechnen der Anzahl der detektierten nicht-fermentativen Bakterien und einen dritten Berechnungsschritt
zum Berechnen der Anzahl der fermentativen Bakterien auf Basis der Gesamtzahl der Bakterien und der Zahl
der nichtfermentativen Bakterien.

16. Verfahren gemal Anspruch 13, worin der Bakteriendetektionsschritt fermentative Bakterien und
nicht-fermentative Bakterien auf Basis der detektierten optischen Information detektiert und des weiteren um-
fassend einen Bestimmungsschritt zum Bestimmen, ob die Art der in der Probe enthaltenen Bakterien fermen-
tative Bakterien oder nicht-fermentative Bakterien sind auf Basis eines Ergebnisses des Detektierens der fer-
mentativen Bakterien und nicht-fermentativen Bakterien.

17. Verfahren gemal Anspruch 13, des weiteren umfassend einen Bestimmungsschritt zum Bestimmen,
ob die Art der in der Probe enthaltenen Bakterien fermentative Bakterien oder nicht-fermentative Bakterien sind
auf Basis eines Ergebnisses des Detektierens der fermentativen Bakterien oder nicht-fermentativen Bakterien.

Es folgen 9 Blatt Zeichnungen

12/21



DE 60 2004 004 708 T2 2007.11.29

Anhangende Zeichnungen
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Fig. 7

[ Analyse e 53

[ Auslesen der Signaldaten J\/\sam

¢

r Bercohnen Fso und Sfl L/\ 5302

!

erwllm cines Scattergramms J\/\ 303

}

Setzen der Bereiche des

und fermentativer Bakterien

73hlen der Anzahl von Punkten
in jodem Bereich N~ 5308

Autftretens nioht-fermentativer L~ 5304

=
o

Nicht-fermentatives
30T~ Bakterienzeiohen 0O =1

hd

Nicht-fermentatives
Bakteriompiohen 00 =0 [ 5308

|

Ausgabe des Soattergramms des Ergebnisses

N der Punktezahlung und cin Bestimmungsergebnis,
S310./7  4as , die hauptsachlich in Bakterien
nioht-fermentativer Bakterien sind

3

Ausgabe des Scattergramms des Ergebnisses

der Punkteziihlung und ein Bestimmungsergebnis,
das ,,dic haupts#ohlich in Bakterien
fermentativer Bakterien® sind

NN $311

}

16/21



DE 60 2004 004 708 T2 2007.11.29

Fig. 8
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Fig. 10A
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